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|. SUGARTERAPIA-ELMELET

1. ELOSZO

Az elmult évtizedek alatt a sugarterdpia 6nélld tudomanyagként fokozatosan foglalta el az &t
megilleté helyet az olyan alapvetd onkoldgiai gydgyitd modszerek mellett, mint a mUtéti és
gyogyszeres eljarasok.

Kezdetben a radioldgiai diagnosztika egyik oldaldgaként mivelték, de a sugarbioldgiai isme-
retek béviilésével és a technikai haladéssal parhuzamosan mara mar a klinikai onkolégia mellett
a nem sebészi daganatgyodgyitas integrans részévé valt. Az Uj diszciplina megkivanta a személyi
allomdny, mint a sugdrterdpids szakorvosok, sugdrfizikusok, asszisztensek, technikai személyzet
kinevelését.

Hazankban az orvosok szamara az onkoradioldgia az 50-es évektd| alap-szakvizsga, a sugar-
fizikusi szakképzés, valamint a szakasszisztensképzés azonban csak a 2000-es évektél indult meg.
Az orvosi egyetemeken is ettdl kezdve kezdett a medikusoktatas részévé valni e kilon diszciplina
oktatdsa. Az oktatasi segédanyagok — kdnyvek, jegyzetek terén is nagy volt a lemaradas. A hallga-
téknak jobbara angol és német nyelvl irodalomra kellett tdmaszkodni, az utolsé magyar nyelvi
sugdrterapias tankdnyv 2001-ben jelent meg Németh Gydrgy professzor Ur szerkesztésében
(Sugarterapia, Springer, Budapest 2001).

A klinikai onkolégia tankényvei (legutdbbi: Az Onkolégiai alapjai, 2011. Medicina, szerk.: Kés-
ler Mikloés prof) ugyan tartalmaznak sugérterapias részleteket, de a specialis szakképzéshez nem
nyUjtanak elég ismeretet, ugyanakkor az asszisztensképzés igényeit tulhaladjak. Eppen ezért tolt
el drommel, hogy ennek a hidnypdtld kiadvanynak a létrehozédsaért kdszonetet mondhatok szer-
z6tarsaimnak, szerkeszténknek és mindenkinek, aki megjelenésében részt vallalt. Kivanom, hogy
olvasdi hasznos ismeretekre tegyenek szert altala.

Vegyék figyelembe, hogy a technikai szakismereteket csak az orvostudomany, azon beldl az
onkoldgia éltaldnos ismeretanyagan belll elhelyezve lehet és érdemes elsajatitani és mindennapi
munkajukban alkalmazni. A nagy odafigyelést és pontossagot igénylé sugdrterdpids kezelések
elékészitése és végrehajtasa soran tudniuk kell, hogy mit miért tesznek, mi a hattere, célja és ér-
telme felelésségteljes munkajuknak.

Budapest, 2012. majus dr. Horvdth Akos
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2. SUGARTERAPIA ALAPJAI ALTALANOS
ONKOLOGIAI ISMERETEK

A daganatok etolégiaja, altalanos jellemzdék

Napjainkban a daganatos megbetegedések az eqgyik vezetd kdzegészséglgyi problémava valtak.
A neoplasia és a rak szavakat gyakran helytelendl keverik. A neoplasia (=,Ujdonképzédés”) mind a
jéindulatd (benignus), mind a rosszindulatu (malignus) névekedésre vonatkozik, mig a rak csak a
rosszindulatu, azaz malignus burjanzast jeldli.

Az orvosi nyelvezetben a tumor egyszerlien daganatot vagy csomaét jelent, legyen az neo-

plasmatikus, gyulladdsos vagy egyéb eredetl elvaltozas. A kdznyelvben azonban ez a kifejezés is
gyakorlatilag azonos a jo- vagy a rosszindulati neoplasmaval.

Tudomanyos kritériumok szerint rdknak (carcinoma) a hamszoévetbdl kiinduld rosszindulatd

daganatokat nevezzik, a kotészovetbd! kiinduldknak szarkdma a neve. Az egyes raktipusokat a
megtamadott szerv alapjan is elnevezték (példaul emld-, tidé-, gyomorrak stb.).

Egy daganat j6- vagy rosszindulatisagat néhany alapvetd tulajdonsaguk alapjan lehet megitélni:

1.

A sejtszaporodds gyorsasaga, agresszivitasa. Ezt kettézddési idejik mutatja, szOvettani lelet-
ben pedig a mikroszkép egy latéterében észlelt éppen szaporodd sejtek szédma (,mitodzis in-
dex”). Alacsony kettézédés, lassabb nodvekedés a joindulatiak jellemzdje, a gyorsabb pedig
értelemszerden a rosszindulatlaké.

A kornyezd ép szdvetekhez vald viszonya. A kdrnyezetét nem respektdld, az ép szoveteket be-
sz(ir terjedés rosszindulatisagot jelez, mig a joindulatuak altaldban elhatarolédnak — gyakran
kilon kotdszovetes tokkal is — az ép struktiraktol.

Kidjulasi hajlam. A sebészi eltavolitast vagy a lokalis kurativ sugarkezelést kdvetd helyi kidjulas
kockazata is megkUlonbozteti a két daganatfajtat. A rosszindulati daganatokat ezért operaljak
messze az épben (javasolt ép sebészi szé1 0,5-2 cm is lehet) és sugarazzdk megfeleld biztonsa-
gi zénaval.

Attétképzési hajlam. A rosszindulat daganatok gyorsan szaporodé sejtjei a véraram vagy a
nyirokkeringés Utjan elsodrédhatnak a szervezet tavoli pontjaira, és ott megtelepedve, Ujabb
— attétes — daganatot képezhetnek. Joindulati daganatoknal ez a jelenség nem fordul eld.
A hatér azonban a két tipus kdzott nem éles: vannak jéindulatd, lassan névekvé daganatok,
melyek nem attételezédnek, de helyi kidjuldsra hajlamosak, és vannak rosszindulattak, amikre
nem jellemzé az attétképzédés.
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Egészséges szdvetekben a sejtszaporodds és sejtpusztulds az ember egész élettartama alatt
egyensulyban van. Az emberi szervezet minden sejtjének a sejtmagban 1évé gének ,mondjak
meg” — kodoljdk, hogyan mkodjon, és mikor osztédjon. Ezt a bonyolult mechanizmust sejt-
ciklusnak nevezik. Ugyancsak a gének felelések az Un. programozott sejthalal (apoptodzis) be-
kapcsolasaért. Naponta 50-70 millidrd sejt pusztul el egy felnéttben, évente pedig kozel a teljes
testtdmegnek megfelel®é mennyiség. Szervezetiink Ugy védekezik a genetikai hibakat sokszoro-
san hordozo sejtek ellen, hogy bizonyos szamu osztddds utdn a sejt elpusztitja magat, s ezzel
megszabaditja a szervezetet a késébb lehetséges daganatos sejtektél. Barmilyen hihetetlennek
tlnik, a sejtekben van egy ,szamlald", amely jelzi, hogy az adott sejt hany osztédason ment at,
és ha ez a szam elérte a kritikus értéket, akkor beindul az dnpusztitd program — a sejt révid idén
belll apro részekre esik szét és nyomtalanul eltlinik. A sejt valamilyen médon azt is érzékeli, ha
a DNS-t sulyos karosodas éri. llyenkor meg sem prébalja helyrehozni a hibat, hanem inkabb el-
pusztitja ®nmagat. Ez a mechanizmus két okbdl is rostaként szolgdl a tumor kialakuldsa ellenében.
Egyrészt nem engedi, hogy genetikai hibdkat hordozd sejtek fenn tudjanak maradni, masrészt, ha
a tumorkezdemény mar kialakult, az igazi sejtburjanzas csak akkor kovetkezik be, ha a sejteknek
sikerdl kiiktatniuk a halalukat el6éidézé programot. /2,3/

A sejtekben olyan ellenérzé mechanizmusok fejlédtek ki, amelyek meghatérozott pontokon
- Un. ellendrzé pontokon — ledllitjdk a sejtciklust addig, amig az eléz6 fazis eseményei nem feje-
z6dtek be tokéletesen. Ez lehetdséget teremt a hibak kijavitasara, mielétt a DNS-allomany meg-
kettézddik. llyenkor jutnak szerephez az Un. tumorszuppresszor fehérjék, amelyek vagy nyu-
galmi allapotba viszik a sejtet — ahol megtdrténik a DNS kijavitasa —, vagy sulyos sériilés esetén
ongyilkossagra késztetik.

» GO fazisban a sejtek nyugalmi allapotban vannak, varva a sejtciklusba vezetd jelre

e @G1 fazis az elsé ndvekedési szakasz

» S fazis DNS-replikécio (atirds) helye

« G2 a masodik ndvekedési szakasz, a sejt felkészitése az osztddasra

o Mfazis az osztédas két utddsejtre

Erdemes maér itt megjegyezni, hogy a sugarkezelés soran a daganatba juttatott energia az S-G2
szaporodasi fazisban |évd sejteket pusztitja a leghatdsosabban. Az egyes sugaradagokat (frakci-
okat) érdemes ugy Utemezni, hogy az adott tumor kettéz6dési idejét figyelembe véve a lehetd
legtobb S-G2 fazisban 1évé tumor sejtet — és a legkevesebb ép szbveti sejtet — érje a dozis.

A rdk kialakuldsa szempontjabdl azoknak a genetikai hibdknak (mutaciok) van jelentésége,
melyek az un. onkogénekben, olyan DNS-szakaszokon keletkeznek, melyeknek kulcsszerepik
van a sejtosztodas szabdlyozasaban. A sejtproliferaciot, mely a sejtek osztddas Utjan torténd sza-
porodasat jelenti, elésegité legfontosabb géncsaldd a protoonkogének. Ezekbd! alakulnak ki
génhiba Utjdn az onkogének. A kutatéknak ugyanakkor az is feltlint, hogy az onkogének meg-
jelenése nem jelenti feltétlendl a tumor megjelenését. Rovid idén belll kiderdlt, hogy nem csak
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onkogének léteznek, de vannak olyan gének is, melyeknek mdkddése elnyomja az onkogének ha-
tasat. Ezeket tumorszuppresszor géneknek nevezik, melyek funkcidja a proliferacio (sejtoszlas)
gatldsa. A daganat kialakuldsanak és novekedésének meghatdrozé pontja, mikor a sejt elvesziti
egy vagy tébb daganatszuppresszor fehérjéjét. A mai elméletek szerint tébb (5-6) ilyen valtozas
(mutdcio) szUkséges egy koros sejtburjanzas megindulasahoz.

Az utdbbi idében kiderdlt, hogy a tumorszuppresszor gének az emberi daganatképzédés
szempontjabdl fontosabbak, mint az onkogének. Mig az onkogének elsésorban a fehérvérliség
kulonféle tipusainak kialakuldsaért felelések, addig a tobbi daganatban a tumorszuppresszor gé-
nek elvaltozasai (mutaciodi) jatsszak a fészerepet. /4,5/

Az elsé tumorszuppresszor gént 1970-ben taldltdk meg, és az Rb jelzést kapta (a szem ideg-
hartydjan kifejl6dé daganat, az Ugynevezett retinoblastoma roviditésébdl, amelynek vizsgalata
soran azonositottak). Azota tobb mint egy tucat daganatelnyomé gént fedeztek fel; kozulik talan
legismertebb a p53 jelzési, amely az emberi daganatok toébb mint felében hibas (muténs) for-
maban van jelen, igy meghibasodasa sokféle tumor kialakitasaért felelds.

Egy daganatos sejtnek ugyanugy meg kell kiizdenie a,fennmaradasaért”a szervezetben, mint
barmely él6lénynek a természetben. A szervezet védekezd rendszere erds kontroll alatt tartja a
folyamatosan keletkez6 rosszindulatu sejteket. Az, egészséget”egy dinamikus egyensulyi dllapot-
ként kell tekinteni. A betegség akkor jelentkezik, amikor ez az egyensuly tartésan megbomlik.

I. fazis — Hibdk a genetikai programban. A sejtek osztddasa soran 1000 bazisparonként torténik 1
genetikai hiba. Az ember 3 millidrd bazispar hosszUsagu genetikai programjaban kb. 3000 gene-
tikai hiba keletkezik. Ezeket a sejt genetikai programjavité mechanizmusa korrigalja. A tényleges
genetikai hibak szamat ndveli, ha a sejtben, illetve kdrnyezetében példaul karcinogén anyagok
halmozodnak fel. Ezen kdros anyagokat a sejt méregtelenitd rendszere nagyrészt kdzombositi.
Ha a programjavité mechanizmus és a méregtelenité funkcié nem megfeleléen mukodik, olyan
genetikailag sérult sejtek alakulhatnak ki, melyben a sejtosztddas gatlasa sérll és az egészséges
sejteknél gyakrabban kezd osztodni.

Il. fazis — A sejtek rosszindulativad vdldsa. A sejtosztodas kontrollja sérdl, és lassan néni kezd ezen
genetikai hibat hordozé sejtek szama. Ujabb mutéaciok kévetkeznek be, az osztddas egyre gyorsul.
Kilénos jelentdsége van annak, hogy mikor, melyik onko-, ill. tumorszuppresszor génben kdvet-
kezik be a genetikai hiba.

lll. fazis — A programozott sejthaldl nem indul be. Létrején a tumorkezdemény.
IV. fazis — A tumorkezdemény tdpanyag- és oxigénelldtdsa kialakul. A tumorkezdeményt felépitd

sejtek tapanyag- és oxigénelldtdsa az 1 mm-es méret folott diffuzidval, ahogy eddig tortént, mar
nem megoldott, ezért a sejtcsoport ndvekedése ismét megtorpan. Tovabbi ndvekedésére csak
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akkor van lehet&ség, ha biztositott a sejtcsoport vérellatdsa. Ennek hidnya esetenként ismét éve-
kig késleltetheti a tapinthatd tumor kialakuldsat. Az ott |évd sejtek kdzUl azonban egy vagy tébb
idével képes lehet arra, hogy a kdrnyezd szdvetekben 1évd hajszalerek ndvekedését a tumorkez-
deménybe ,iranyitsa” (angiogenezis). Ekkor elhérul az utolsé akadaly is a tumor fejlédése Utjabdl,
megoldddik a tumor tdpanyag- és oxigénellatasa, és a daganatos sejtek szama robbanasszerlen
néni kezd.

V. fazis — A tumor névekedése. Amig egyetlen sejtbdl a mai diagnosztikai eszkdzokkel kimutathato,
kb. 1 cm-es daganat lesz, atlagosan 4-5 év telik el. Ekkor a daganatot felépité sejtek szama mar 10
millié folott van. A rdk,alattomossdga” elsésorban erre a tényre vezethetd vissza.

VL. fazis — Artétképz6dés. Az elsé 4-5 évben, amig a daganat a kimutathatdsagi szint alatt van,
és a beteg teljesen tlnet- és panaszmentes, szamtalan sejt valhat le a tumorrdl. Ha sikerdl meg-
telepednilk valahol a szervezetben, tovabbi atlagosan 4-5 év multéan (van, amikor hamarabb)
kialakulhat a betegben egy Ujabb tumor akkor is, ha az elsédleges tumort (primer tumor) esetleg
mar évekkel kordbban eltavolitottak. (Ezért tartjuk a daganatos betegek esetében az 6téves tiinet-
mentes idészakot meghatarozénak, mert ha ezen idén belll nem jelentkezik djabb tumor, akkor
nagy valoszinlséggel feltételezhetd, hogy a mitéti és egyéb kezelések révén valdban sikerdilt va-
lamennyi tumoros sejtet elpusztitani a szervezetben.) Uj daganat esetén néhany eset kivételével
attétrél van szo.

A tumortérfogat megkettézédésének ideje utalhat a malignus daganat progndzisara. Régi
megfigyelés, hogy a gyorsan névekvé daganatok jobban reagélinak a nem sebészi (pl. kemotera-
pia) kezelésekre, de gyors kiujulds kdveti.

Néhdny humdn tumortérfogat megkettézédésének ideje hetekben:
e Vastagbélrak: 90 (630 nap)
o Emlérak: 14 (98 nap)
o TUdé-, gégerak: 11-21(77-147 nap)
e Lymphoma: 4 (28 nap)
° AML: 60 ora

A daganatsejtek terjedése. A primer daganatbdl tumorsejtek valnak le és jutnak a kdzvetlen kor-
nyezettkbe (invazio). Bekerllhetnek a keringésbe (vér-, nyirok-, liquor), a csatornarendszerekbe
(horgdk, hugyutak), a testlregekbe, ahonnan tavoli dttéteket adnak.

A nyirokkeringés utjan az elsé drendld nyirokcsomd, érszem’-ként (sentinel) viselkedik. Ennek
tumoros érintettsége befolyasolja a terdpias dontést. Ismert az ugynevezett,Skipping metastasis”
fogalma. Ebben az esetben a tumoros terjedés megkerdli az,8rszemnyirokcsomoét’, abban nem
taldlhaté meg, de a tavolabbi nyirokldncban jelen van mar a tumor.

22 nm

Sugdrterapia

Metastatizalast befolyasol6 tényezdk

Az immunrendszer a daganatndvekedést mindkét iranyba befolyasolhatja, azaz gatolhatja, de
serkentheti is (pl. angiogenezist el6segiti). Klinikai megfigyelés, hogy a kemoterdpia eredménye
fugghet a metastasis lokalizaciojatol. Ugyancsak tapasztalati informacié, hogy az elsédleges tu-
mor mUtéti eltdvolitdsa utdn a metastasisok gyors ndvekedést mutathatnak, mert az angiogene-
zist gatldé angiosztatin termelését valdszintileg a primer tumor tartja fenn. Ennek eltavolitasa utan
az angiogenezis gatlasa csokken, az attétek progredialhatnak.

A daganatok epidemiologidja

A daganatok el&forduldsanak, gyakorisdganak, a daganatot okozd vagy a daganatkeletkezésre
hajlamosité rizikdtényezéknek a szerepét és a prevencio lehetdségét dolgozza fel a statisztikai
modszerek segitségével.

El&szor is az életkor. A daganatos mortalitasi mutaték alakuldsa az életkor fliggvényében jol
kovethetd. Az adatok azt mutatjak, hogy a negyvenéves kortél meredeken emelkedik a haldlozasi
arany. Az 6tvenéves populacié esetében kb. 30, mig a nyolcvanéves populacié esetében mar 400
ember hal meg egymillié lakos kozUl daganatos betegségben évente. A gorbe azt is szemlélteti,
hogy a mult szdzad elején, amikor a varhato életkor csak 40-45 év volt, miért nem volt ekkora je-
lentésége a daganatos betegségeknek. A civilizacié fejlédése, a varhato életkor kitolédasa 70-80
évre maga utan vonta a daganatos megbetegedések szamanak gyors emelkedését.

Mig régebben azt mondtuk, és azt is lattuk, hogy a daganatos, rosszindulatu betegségek féleg
csak idésebb korban jelentkeznek, manapsag sajnos nem ez a tapasztalat. A rékos betegségek
eléforduldsi gyakorisdga — hasonldan az egyéb betegségekéhez, pl. a sziv- és érrendszeriekhez,
szfvinfarktushoz — egyre fiatalabb életkorra tevédik, és persze a fiatalkornak, a gyermekkornak is
vannak tipusos daganatformai. A helyzet egyre elszomoritébb, ezért fontos, hogy koran felismer-
juk a tineteket.

A foldrajzi kiilonbségek is 0sszefliggenek a daganatos gyakorisdggal, tdmpontot adva bi-
zonyos koreredeti tényezékhoz. Példanak okdért az USA-ban 1930 ota negyedére csokkent a
gyomorrak gyakorisaga, pl. Japanban a vastagbél- és emlérak gyakorisaga alacsony, ez azonban
az USA-ba bevandorolt japanoknal névekszik, feltehetéen az étkezési szokasok megvaltozasa
miatt.

Fontos szerepet toltenek be a csaladi tényezék is. Ismert bizonyos betegségek csalddi hal-
mozddasa, aminek felismerésekor a csaldd szlirése — még tlinetmentes esetben is — fontos; sét,
bizonyos szerv eltavolitasa is szikségessé valhat, még annak ép allapotdban, megelézve a daga-
nat kialakuldsat.
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2.1. abra: A férfi (j daganatos betegségek megoszlasa év és lokalizacié szerint hazankban
(Nemzeti Rékregiszter, 2011)
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2.2. abra: A néi Uj daganatos betegségek megoszlasa év és lokalizacié szerint hazankban
(Nemzeti Rékregiszter, 2011)
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2.3. dbra: A férfi daganatos halalozas megoszlasa év és lokalizacié szerint hazankban
(Nemzeti Rakregiszter, 2011)
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2.4. abra: A n6i daganatos haldlozas megoszlasa év és lokalizacié szerint hazankban
(Nemzeti Rakregiszter, 2011)

m25m



Sugdrterapia

Rizikotényezdk

Kornyezetlinkben folyamatosan emelkedik a rakkeltd anyagok mennyisége és rohand, stresszel
terhelt életlink, mozgésszegény életmddunk, helytelen tépldlkozasunk és szamos egyéb tényezd
is kedvez a daganatok kialakuldsénak.

A kockazati tényez6k hatvanyozoddsat jol mutatja az az adat, hogy a fokozottan veszélyes
azbeszttel dolgozok kdrében 16-szorosara nd a tuddrak kialakuldsanak valoszinlsége, de ha a ve-
szélyeztetett emberek még dohdnyoznak is, ez mindjart 600-szorosara ugrik.

Szintén nagyobb kockézatot hordoznak azok, akiknek sejtjeiben mar a sziletés pillanataban
jelen van egy-egy adott genetikai hiba. Ma mar sok csalddban jol kdvetheté a daganatos beteg-
ség kialakuldsara valé fokozott hajlam. Az § esetlikben kiléndsen fontos, hogy csokkentsék a
tovabbi genetikai hibdk (mutaciok) bekovetkezésének az esélyét.

Régota kdztudott, hogy a napfény (ultraibolya sugarak) kordntsem olyan jotékony hatdsu, mint
ahogy azt sokaig hittik. A gyerekek bérét pedig még fokozottabban kell dvnunk, ha nem akar-
juk kitenni ¢ket egy késébbi boérrak veszélyének. A fehér bériek kockdzata is nagyobb ebben a
tekintetben.

Természetes és mesterséges forrasbol szdrmazd radioaktiv sugdrzdsnak egyarant ki va-
gyunk téve. A megengedhetd egyéni dozis értéke, az orvosi kezelést leszamitva (pl. RTG-CT
vizsgélatok, atvilagitas stb.), az egész testet éré sugarzas esetében évi 1 millisievert (mSv). Osz-
szehasonlitasként: egy mellkasrontgen kb. 0, 2 millisievert dézissal terheli meg a szervezetet. A
vilagUrbdl, kdvekbdl, talajbdl, ndvényekbdl és egyéb természetes forrasokbol ered az emberisé-
get éré sugarzas 87%-a. Gydgyaszati eredetl (pl. rontgen- és izotépvizsgalatok) tovabbi 11, 5%,
a maradék pedig nuklearis fegyverkisérletek, radioaktiv anyagok banyaszata és feldolgozasa, az
atomerémuvek, a magassagi repllések nyoman keletkezik. A sugarzas kéros osztddasra kész-
tetheti a sejteket, s fgy rdkhoz, vagy az utdédokat sujté genetikai kdrosodashoz vezethet. Lehe-
téségeinkhez mérten kertljik a vildgitd szamlapu fali- és kardrakat. Néhany vegyszer, példaul az
azbeszt vagy az urdn tobbféle rakot okozhat az emberi szervezetben. A szénporban eléforduld
magas azbeszttartalom belélegzése a banydszoknal tidérakhoz vezethet. Az azbesztet azel&tt
szamos iparagban alkalmaztak, el6allitasa, feldolgozasa Magyarorszagon ma mar nem engedé-
lyezett.

Kutatdk a hugyhdlyagdaganat el6idézéi kézé sorolnak egyes fémeket, példaul a nikkelt, a
krémot vagy az aluminiumot, a gumiiparban dolgozdk pedig lényegesen nagyobb ardnyban
halnak meg gyomor-, bél- és prosztatarakban, mint ahogy régebben feltételezték. Az acélgyartas
soran felhasznalt adalékanyagoknak kdszonhetéen a koksz- és az acéliizemekben dolgozdk mun-
kasok 7 és félszer gyakrabban betegszenek meg veserdkban, mint az dtlagember. A szurokkal és
aszfalttal dolgozdk a benzo-pirdn hatasanak vannak kitéve, mely kildndsen a szdj-, a torok- és a
gégerdkra vald fogékonysag esélyeit noveli.
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A préselt farost lemezek és mlianyag aruk gyartdsdhoz hasznalt ragasztdanyagok 6sszetevod-
je, a formaldehid, melyet némelyik Ureg- és falszigetelé mlanyaghabhoz is alkalmaznak. Gézei,
azon tul, hogy ingerlik a szemet, a torkot és a bdrt, fejfajast, faradtsagérzést és valdszinlleg rakot
is okoznak. Ezért tandcsos a gyakori szelléztetés, de még inkabb a tomor és természetes anyagu
termékek elényben részesitése.

Az elektromdgneses hulldmok hossz( tavU hatdsait csak mostandban kezdik felismerni. Az
elektromdagneses mezdk zomét ember alkotta berendezések édrasztjak. llyenek példaul a nagy-
feszUltségU kabelek, a radar és mikrohulldamu kommunikaciés rendszerek, a haztartasi kabelek és
készllékek, a televizidk és szamitdgépes képernydk. Az esetlegesen kialakuld daganatos meg-
betegedések mellett fejfajast, émelygést, stresszt, idegrendszeri zavarokat okozhatnak. A nagy-
feszlltségU vezetékek hatasait nehéz kikertlni, de lakdsunkban kapcsoljuk ki a feleslegesen mU-
kodd elektromos készilékeket. A szamitdgépeket ma mar arnyékolt alkatrészekkel gyartjak, de
tévénézés kdzben ajanlatos legalabb két méterre GIndnk a készuléktél.

A kézetekben - elsésorban a granitban - taldlhaté raddium bomlésaval szabadul fel a radon. E
szintelen, szagtalan radioaktiv nemesgéz a padlon és falakon keresztil beszivaroghat a lakdsokba
is. Ha nem szell6ztetiink megfeleléen (féleg az alagsori lakasokban), ott megreked és felhalmozo-
dik, melynek kdvetkezménye a légz&szervi betegségek és a tidérak. Célszerl a radonos terilete-
ken 4llo hazak padlojat, falait, csé- és vizvezetékrendszerét szigetelni.

Kéztudott, hogy az arra érzékenyeknél allergia, bérpir, viszketés alakulhat ki a kilonféle kozme-
tikai és tisztalkodd szerektdl. Egyesek szerint bizonyos hajfestékek rékkelté anyagokat is tartal-
maznak, bar ez nem bizonyftott. A legjobb, ha ndvényi alapanyagu készitményeket vasarolunk.

Vizeink egyik legfébb szennyezési forrdsa a nitrogéntartalmu miitrdgydk bemosddésa. A viz-
be kerll nitratok a szervezetben masfajta vegyuletekké alakulva csdkkentik a vér oxigéntartal-
mat, és ez a csecsemdk szamara még veszélyesebb, kiilondsen, ha azt is figyelembe vesszik, hogy
ezen a vizforralds sem segft. Tavainkat, folydinkat, ivovizeinket veszélyeztetik tovabba a rovarirtd
szerek, a mez8gazdasagi silézas és trdgyazas, a foszfatos moséporok, ill. olyan ipari salakanyagok,
mint a vegyipar és a papiripar melléktermékként képzédé dioxin. A dioxin akar kis mennyiségben
is bérbetegségeket, illetve vetélést, fejlédési rendellenességeket és rakot okozhat.

A légszennyezés a légzdszervi megbetegedések egyik f& okozdja. Az ipar, a kdzlekedés, az erd-
mUvek, a repUlégépek vagy az aeroszolok altal a levegdbe juttatott kémiai anyagok egy részérél csak
feltételezhetd, mds anyagokrol viszont bizonyftott, hogy rakot okoznak. A rovarirtd szerek és a md-
tragyak is olyan anyagokat bocsatanak a levegébe, amelyek mérgeznek embert és allatot egyarant.

Elsésorban az aeroszolos palackok hajtogazaként, vagy pl. a habszivacs csomagoléanyagok
gyartasakor a felsé légkorbe kerlé klorozott-fluorozott szénhidrogének, azaz a freonok felel®-
sek az 6zonréteg pusztuldsaért. A freon éghetetlen, nem mérgezd gaz, kdzvetve viszont, a fenti
maodon, hozzajarul a bérrak terjedéséhez. A nagymértékd ipari kdrnyezetszennyezés ellen ugyan
nem sokat tehetiink, de ,6zonbarat” termékek vasarlasaval, szén- és motorbenzin-fogyasztasunk
csokkentésével hozzdjarulhatunk kornyezetiink kiméléséhez.
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Fa és szén elégetésekor tobbféle kiros anyag is keletkezik, a fa flistje pedig kilonféle rakkeltd
égéstermékeket is tartalmaz. Ha otthonunkban nyilt tizet hasznalunk, ellenériztesstk rendszere-
sen a kéményeket, szell6ztesstink, hogy ne kerdljon vissza a fUst a lakdsba. Részesitsik el6nyben a
zart kdlyhakat, ezek sokkal biztonsdgosabbak.

SzéInunk kell még egyes betegségekrél vagy szindromakrol is, melyek rakmegeléz6 allapotot

jelentenek, mivel hosszabb-révidebb idé utén igazoltan rékos betegség alakul ki bel&luk.
Ebbe a csoportba tartoznak bizonyos fert6zé dgensek, kdrnyezeti hatdsok (kémiai dgensek, sugar-
z4s0k), és immunoldgiai betegségek (pl. Peutz-Jeghers-szindréma, Cowden-szindroma). A ferté-
76 4dgensek kozil legismertebb a papilloma virus, mely 6sszefliggésbe hozhatd a méhnyakrak-
kal; vagy pl. a fert6zé majgyulladas B virusa, mely méjrakot okozhat.

A daganatos megbetegedés korai felismerésének legfontosabb eszkdzei az dnvizsgélat, vala-
mint az Ujra szélesebb korben bevezetett szlrévizsgalatok. Ezek révén a daganat okozta halalozas
csokkenthetd, a daganat kordbban ismerhetd fel, javulhat a kezelés hatékonyséaga, 6sszességében
a tulélési, gyogyulasi esélyek. /1/

A daganatok osztalyozasanak standardizalasa

1. ,Adaganatok nemzetkdzi osztélyozasa lokalizacio, tipus —,BNO” szervi megjelenés szerinti be-
sorolast ad.

2. ,Adaganatok szdvettani osztalyozasa”kdrszévettani megkUlonboztetést mutat, aszerint, hogy
a daganat melyik ép alapszdvet elfajuldsa.

3. ,Adaganatok TNM osztédlyozasa”a kiterjedést jelzi:

A daganatok stadiumat az ugynevezett TNM-rendszer szerint hatarozzédk meg.

« Tjeldli a tumor (daganat) méretét. Az osztalyzas az adott szervben taldlhato elsédleges
(primer) daganat méretétd|, elhelyezkedésétdl és kiterjedésétdl fliggden T1 a korai, T4 pe-
dig a nagy kiterjedésu vagy életfontos ép strukturat befogd tumor.

e N statusz a nyirokcsomoattétekre vonatkozé adat. NO ha nincs nyirokattét, N1 a legko-
zelebbi, Ugynevezett. regiondlis, N3 a tobb lépcsével tavolabbi nyirokrégid érintettségét
jeloli.

e M a metastazis (4ttét) szo roviditése; MO esetén nincs tavoli attét, az M1 pedig tavoli attét
meglétét jelenti.

4. TNM alapjan stadiumbeosztast is hasznalunk 0-IV-ig. Az egyes stadiumok azonos kockazati
csoportokat és egyuttal terdpids lehetéségeket is jeldlnek. Pl. korai T1 daganat nem magas
kockazatu, még N1 regionalis nyirokcsomo attéttel is csak Il staddiumu, de ha mdr tavoli attéttel
(M1) is jar, akkor a legkockazatosabb IV. stddiumba sorolandé.

Eltérd stadiumelnevezések:

«  Clark-féle és Breslow-féle beosztast hasznalnak a melanoma malignum esetében

o Duke-féle stddium a vastagbélraknal
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* Ann-Arbor beosztas a Hodgkin-lymphomanal
o Rai-féle beosztds a CLL-nél

A szovettani differencidltsag foka a Grade (érettdl a differencialatlanig vagy anaplasticusig).

Altalanos daganatos tiinetek

Sajnos a legtobb daganatos betegség elég alattomosan fejlédik ki és terjed szét a szervezetben.
Ez azonban a rendszeres dnvizsgalattal és a sz(révizsgalatokon valé megjelenéssel gyakran kike-
rilhetd, ugyanis a minél kordbbi felismerés nagyobb gydgyuldsi esélyeket is jelent.

Sokszor azonban elég jellegtelen, dltalanos tineteket észlelhetlink mar, de mégsem tulajdoni-
tunk nekik jelentéséget. Nehéz is a hatart ilyenkor meghuzni, hiszen sokszor érziink olyan heves,
ijesztd tineteket, melyek bandlis betegséget, elvaltozast jeleznek, ugyanakkor az enyhe tinetre
nem figyeltnk.

Az aldbbi tinetek megléte keltheti fel a gyanunkat: dllandé faradtsag, indokolatlan testsuly-
csokkenés, éjszakai izzadas, indokolatlan 18z, vérkopés, székelési szokdsok megvaltozésa, fajdalom,
tartos kohogés, rekedtség; béron levd elvaltozasok (anyajegy, szemolcs) megvaéltozasa, ndveke-
dése, kifekélyesedése; nem gyogyulo fekélyek, bérelvéltozasok; valamint tapinthatd Uj, eddig nem
észlelt,gobok”a test barmely részén (emlék, nyirokcsomok stb.).

Diagnosztikus teenddk

A daganat kezelését lehetdség szerint nem szabad egyértelmU szbvettani kérisme nélkdl meg-
kezdeni. Az anyagvétel tébbféle mdédon térténhet:

- exfoliativ cytologia: testnedvek, valadékok mikroszkdpos vizsgalataval ezekben levalt,
lesodrédott daganatsejtek mutathatok ki (pl.: kdpet — tiddrdk, vizelet — holyagrak, liquor —
agydaganat vagy attét stb.).

¢ aspiracidés cytologia: emld, nyirokcsomd, pajzsmirigy, maj, testiregek, hasnyalmirigy,
tid6, nyalmirigy stb. daganatra gyanus részébdl vékony tlin keresztil kiszivott anyag mik-
roszképos vizsgalata jo hatésfokkal vezethet diagnézishoz.

» biopsziaval (sebészi vagy egyéb mechanikus eszkdzzel) kimetszett szbvetdarab a daga-
nat szévettani tipusanak meghatarozasahoz szinte mindig alkalmas.

A patoldgiai stadiumbeosztds segft a kezelési mdd kivalasztasdban és a korjoslat megftélésében;

ehhez azonban tovabbi vizsgélatok is szlkségesek: az egyszer( tapintdstél kezdve a vérvételen
keresztll (tumormarkerek) a vizelet-, rontgen-, ultrahang-, CT-, MRI- PET- és izotopvizsgalatokig.
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- Tumormarkerek olyan anyagok (fehérjék, antigének, hormonok), amelyek bizonyos da-
ganatos betegségek fennallasakor a normalisnal nagyobb értéket mutatnak a vérben, a vi-
zeletben vagy testszdvetmintakban. Fontos, hogy a tumormarkerek donté tdbbsége nem
specifikus egy adott daganatra. Ez azt jelenti, hogy: (a) nem daganatos betegséghez is
tarsulhat markerszint-emelkedés; (b) nem minden daganat marker pozitiv, tehat a negativ
eredmény nem zarja ki biztonsaggal a daganat jelenlétét (de a nagyon magas érték gya-
korlatilag igazolja azt); illetve (c) ugyanannak a markernek a szintje tdbbféle daganat jelen-
létében is emelkedhet, tehat az emelkedett markerszint ismeretében sem tudjuk biztosan
megmondani, hogy a hattérben milyen daganat all.

Daganatterapia

A legtdbb daganatos beteg kétségkivil a sebészi beavatkozastdl gydgyul meg, de a sebészet
lehetéségei a tobbszords vagy a szervhatarokat nem respektald daganatok esetén igencsak vége-
sek. Ez a korldt is 6sztokélte a daganatgyodgyitas két masik nagy véllfajanak a szisztémas (kemo, im-
mun, bioldgia stb.) és a sugarterapia cfejlédését. A hdrom modalitas egydttes, esetenként komp-
lex alkalmazésaval az dsszes rosszindulaty daganat kdzel 60%-a meggydgyithatd, mig a tobbi
esetben is hosszas daganatmentes tulélés biztosithato.

A kezelések f6 lépéseit onkoldgiai bizottsdgok dontik el. A bizottsdgokat (,onko-team”) al-
kotja a beteg kezel6 orvosa (klinikus), onkoldgiai sebészetben jaratos sebész, klinikai onkoldgus,
sugdrterapeuta, patoldgus, képalkotd diagnoszta.

A fentebb részletezett vizsgalatok alapjan feldllitott stddiumot figyelembe véve, a nemzetkdzi-
leg kiadott protokolloknak megfeleléen alakitjak ki a terapids tervet.

Természetesen figyelembe kell venni betegek altalanos fizikai dllapotat és egyéb kisérébeteg-
ségeit.

A beteget a kezelések varhaté eredményérél, mellékhatésairdl, esetleges hatastalansagarol fel
kell vilagositani, majd irasbeli beleegyezését kell rogziteni.

A kezelések egyéb elnevezései (id6zités, illetve terdpids célzat alapjdn):

o Kurativ kezelések: ha az eredmény a teljes tumormentességet adhatja

Palliativ kezelések: tinetek csdkkentésére szolgal

«  Preoperativ (neoadjuvans) kezelések: célja a tumor megkisebbitése /down staging/ és a da-
ganatsejtek életképességének csdokkentése /devitalizacio/, a mtéti eltadvolitds elésegitése
céljabol

» Postoperativ (adjuvans) kezelések: alkalmazasat a tumor stadiuma, szovettani differenciélt-
saga, a sebészi szél érintettsége hatarozza meg. Célja a kidjulas esélyének csdkkentése,
helyileg sugarkezeléssel, tavoli szorédas megelézésére kemoterapiaval.
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= Primer (definitiv) kezelések: inoperabilis vagy inrezekébilis daganatok esetében alkalmazott
kezelések: irradiacid, kemoterdpia, hormonkezelés, illetve ezek kombinacidja.

Sebészi kezelések

Onkoldgiai sebészet alapfogalmai

«  Radikdlis mitéttdl elvarhatd, hogy kurativ legyen, azaz a beteg daganatmentessé valjon. Ez
azonban néha csak a betegkdvetés sordn igazolddik: ha 5 éven beldl sem helyi, sem tavoli
kidjulas nincs, akkor a mdtét kurativ volt.

 Lokdlis inoperdbilitds: (,irrezekabilitds”) amikor sebésztechnikailag nem lehet a daganatot
eltavolitani helyi 6sszendvések, életfontos strukturdkra valé terjedés miatt.

« Altaldnos inoperdbilitds: amikor a beteg egyéb betegségei miatt nem altathaté vagy nem
mUthetd.

«  Onkoldgiai inoperdbilitds: a tumor eltdvolithatd ugyan, de a beteg nem gydgyithaté sebé-
szi médszerrel pl. tavoli attétei miatt.

o Inkurdbilitds: a betegség nem csak sebészi, de egyéb kezeléssel sem gydgyithato.

e Palliativ mdtét: a betegség gydgyitasara nincs lehetdség, de a beteg életének meghosz-
szabbitdsara, egyes szovédmeények kivédésére, az életmindség javitasara van lehetéség a
tumor megkisebbitése vagy eltavolitasa révén.

A sebészi tevékenységet is a ,cost-benefit” mérlegelése szabja meg. A csonkolds mértéke nem
lehet aranytalanul nagyobb, mint a betegség okozta artalom és veszély.

Gyobgyszeres kezelés

Citosztatikumok: azok a gydgyszerek, amelyek megfelelé koncentraciéban gétoljak a sejtszapo-
rodast a tumorban, de a szervezet allanddan osztddd, megujuld, egészséges szdveteiben is. Ha-
tékonysagukat befolydsoljdk az egészséges szervek kdrosodasa, és a rezisztencia kifejlédése. Mig
jelenleg a mellékhatdsok mar jol kezelheték, nagyobb problémat a daganatos sejtek gydgyszer-
rezisztencidja jelenti.

Kezelési formak a komplex daganatterdpia részeként:
¢ Adjuvans kemoterapia: jarulékos” kezelés valamely helyi daganatgyogyité eljdrds (mditét,
besugarzas) eredményének bebiztositasara.
« Neoadjuvans kemoterdpia: tumorkisebbités, szorddasmegelézés helyi kezelés eltt.
« Regiondlis kemoterapia: szelektiv intraarterialis, intrathecalis, intraperitonealis, intrapleura-
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lis, intraportalis moédszerekkel a daganat altal megtamadott szerv kdzelébe nagy koncent-
raciot elérve lehet citosztatikumot juttatni.

Hormonterapia

A hormonfliggé daganatok ndvekedésének gatlasa a célja ezeknek a kezeléseknek.

Mechanizmusai:
« ahormonok bioszintézisének, illetve szekrécidjanak gatlasa
» ahormon receptorok blokkolasa
¢ ahormonok intracellularis hatdsanak felfliggesztése
Antibsztrogének: oestrogen receptorok elfoglalasa
Aromatdzgdtlék: oestrogen bioszintézisének gatlasa
Antiandrogének: tesztoszteron antagonistak
GnRH és analdgjai: az dsztradiol és a tesztoszteron termelését a hypothalamus—hypophysis ten-
gelynél gatolja.

Citokinek

A cytokinek glycoproteinek, amelyek a sejtek ndvekedését és differencidlodasat befolydsold ha-
tassal rendelkeznek, igy példaul a vérképzd rendszeren belll: vérsejtképzés, immunoldgiai véde-
kez6 funkcidk stb.
» Interferonok/alfa, béta, gamma, omega/ fé hatédsa az antivirdlis hatés, sejtproliferacié csok-
kentés, immunstimulalo.
o Az alfa IF terdpids felhasznaldsa elsésorban a myeloma multiplex, a lymphomak bizonyos
fajtdi, metastatikus melanoma és vesedaganat kezelésekor jon széba.
« Interleukin: aktivalja a T lymphocytdkat. Elsésorban melanoma és a vesedaganatok keze-
lésében jon szamitdsba.

Monoclonalis antitestek

Mint a célzott daganatterdpia eszkdzei, ma mar a klinikai gyakorlatban alkalmazasra kerdltek. A
célzast a daganatsejt felszinén asszocidlt antigénjei teszik lehetévé. llyen lehetdségek pl.:
«  Sejtfelszini ndvekedési faktorok ( EGFR): gatlasa igéretes daganatellenes kezelés bizonyos
daganatféleségeknél (lymphoma, emld, colorectalis, nem kissejtes tidérak.)
«  Tumornekrdzis-faktor (TNF): regionalis kezelésre toxicitasa miatt csak korldtozottan alkalmas.
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« A myelopoesis ndvekedési faktorai = koldniastimulalod faktorok a kemoterapids szerek vér-
képrontd hatdsanak ellensulyozasara.

A gyoOgyszeres terapia hatékonysaganak lemérése

« Teljes (komplett) hatds /CR/: a tumor jelenlétére utald jelek teljes hidnya legaldbb 4 hétig.

» Részleges (parcialis) hatds /PR/: a tumor térfogata felére csokken legaldbb 4 hét id6tartamra.

Stabilizalédds (stable disease) /SD/: a tumor térfogatédnak csokkenése nem éri el az 50%-ot,
vagy 8 hét alatt nem né tdmegének 20%-anal tdbbel.

Progresszid/relapszus /PD/: a tumor térfogatanak a ndvekedése meghaladja a 20%-ot, vagy
Uj laesio jelenik meg.

Sugarterapia

A sugarterapia a sebészethez hasonldan helyi kezelési modszer. Alapja a sugarzas energiajanak a
céltérfogatba ( = tdbbnyire a daganatba) juttatasa. Energia = munkavégzé képesség. A, munka”
lehet fizikai: pl. ionizalds, amikor egy ionkamraba zart semleges — elektromossagot nem vezeté —
gazt a sugdrenergia ionizal, azaz elektromosan vezetévé tesz, lehet kémiai: pl. a rtg film emulzidjé-
ban keltett kémiai valtozasok sttétedést okoznak az elnyelt energia nagysaganak fliggvényében,
és lehet bioldgiai: é16 sejtek elpusztitasa.

Ez utébbi lehetdleg a koros sejtekre kell, hogy korldtozddjék, azaz a sugdrterapia célja a sze-
lektiv sejtpusztitds.

A sugdrzas kétféle Uton pusztithatja a sejteket. Egyrészt kozvetlenll kérositja a DNS-t (direkt
talalat) azonnali sejthaldlt, de legaldbb is tovabbszaporodasi képtelenséget okozva.

Ennek az esélye a kérosan szaporodd sejtben éppen kettéz6dé DNS miatt nagyobb, de még
valoszinlbb, hogy a sejttdmeg nagyészét kitevd vizmolekuldk nyelik el az energiat, nagyon reak-
tiv hydroxyl-, peroxid- és szabad oxigén gydkok szabadulnak fel (,aktiv viz"), melyek kdrositjak a
sejtanyagcserét. A késleltetett sejthalal 70%-3ért ez a hatas felel6s.

A daganatsejtek sugarérzékenységét szovettani tipusuk, szaporodasi aktivitdsuk, oxigenizalt-
saguk (= vérellatottsdg) adja meg elsdsorban, pl. a glioblastoma sokkal rezisztensebb, mint a mye-
lomasejtek. Az ép szdveti sejtek kettézddési ideje sokkal hosszabb, kevesebb kdztlk az irradiacio
ideje alatt éppen szaporodd — azaz sugarérzékeny — de ez 5nmagdaban kevés a kizdrélag daga-
natra hato szelektiv sejtpusztitds kovetelményének teljesitéséhez.

A sugdrterdpia lehetéségei a szelektivitds fokozdsdra:
1. Az energia céltérfogatba juttatdsdnak megvalasztésa (=,célzas")
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2. Dozirozés (= az energia adagolasa)
3. Protrahdlas (=,elnyujtés” egy kezelés idébelisége, intenzitasa)

Ad 1. A sugérzas energidjanak célba jutatasahoz ki kell valasztanunk
a) asugarforrast, annak sugarmindségét és a besugarzasi modszert
»  Meg kell hatarozni a céltérfogat elhelyezkedését a betegben.
b) lokalizacio, (betegrogzités, jelolés, képalkotas)
o El kell késziteni a,céltablat”
C) besugdrzastervezés
« A besugarzasi tervet adaptalni kell a betegre.
d) szimulacid
o Akezelés el6tt ellendrizni kell a,célzas” helyességét.
e) verifikacio
+  Esvégre kell hajtani a kezelést.
f) terapia

1.a) BESUGARZASI MODSZEREK. A sugérteréapia két alapveté modszere a teleterdpia (tavolbesugar-
73s) és a brachyterdpia (kdzelbesugarzas).
Teleterapianal a sugarforras a beteg testétél 20-100 cm tavolsagra van és a besugarzas a béron
keresztUl éri el a céltérfogatot.
Sugdrforrdsai:
« RTG terapias készulékek
e Részecskegyorsitok:
- Elektrongyorsitd: Linearis Akcelerator a leggyakrabban hasznélt sugérforras
— Nehézrészecske gyorsiték: Neutron, Proton, Ciklotronok stb.
* lzotopos tavolbesugarzok:
- Kobalt agyu: széles kdrben elterjedt
— (Cézium agyu: mér nem hasznalatos

Sugdrmindségei:
¢ Orthovoltos rtg sugarzas
»  Co% gamma sugarzas
= Nagyenergiaju foton sugarzas
o Elektron (B) sugar
¢ Nehézion sugdrzasok

Brachyterapianal a sugarforrasként hasznalt kisméretd izotdp készitmények kozvetlenll a beteg

bérén, testliregébe helyezve vagy tlizdeléssel a szbvetei kozé juttatva adjék le dltaldban 0,5- 5 cm
szoveti mélységre a kivant dozist.
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Sugdrforrdsai: mesterséges izotopok.
Sugdrmindsége: a legtdbb hasznalatos izotdp gamma sugdrzo, kevés szort elektron sugarzast
bocsajt ki, de vannak neutron sugdarzo izotépok is (pl.: Californium).

1.b) LOKALIZACIO. A sugérkezelésre keriilé beteg daganatanak elhelyezkedésérdl, kiterjedésérél a
megeldzé diagnosztikus vizsgalatai adnak ugyan informéciot, de ez a pontos,célzashoz" nem
mindig elégséges. Féleg teleterapianal — ahol a kezelések bedllitasa a béron ejtett jeldlé-
sek alapjan torténik — elengedhetetlen a kezelési testhelyzetben végzett szelet-képalkotd
vizsgalat (,lokalizacids” vagy ,topometrias”CT, MR, PET-CT). A kezelési testhelyzetnek a beteg
szamdra kényelmesnek, a kezel¢személyzetnek pedig nap, mint nap reprodukalhatéonak kell
lennie, ezt gyakran betegrogzité eszkozok hasznalataval biztositjak.

1.c) BESUGARZASTERVEZES. A kezelési testhelyzetben (betegrogzitdkkel egyitt) a bérén vagy
a rogzitén ejtett jelekhez viszonyitva készitett szelet-képalkotés adatai a besugarzastervezd
rendszerbe kerllnek, ahol a kezel6orvos altal meghatédrozott céltérfogatra, adott sugarforras-
ra, sugarmindéségre és dozirozasra a sugarfizikusok tervet készitenek: milyen iranyokbdl, mek-
kora mez&kbdl stb. lehet a daganatot besugarazni, hogy benne a déziseloszlas egyenletes
legyen, és a kdrnyezdé ép szévetek a lehetd legkevesebb sugdrterhelést kapjak.

1.d) SZIMULACIO. Az elkésziilt besugdrzasi tervet a betegre,at kell vinni” Ez vagy a sugarforrassal
azonos berendezés( — de nem terdpias, hanem diagnosztikus sugarminéséggel mikodd — at-
vilagitd berendezéssel (Ugynevezett terdpias szimulator) lehetséges, vagy Ujabban a lokaliza-
Cios CT-géppel szamitogépes eljdrassal (virtudlis szimulacio).

1.) VERIFIKACIO. A sugarforrés alatt fekvé betegnél is meg kell gyézédni arrdl, hogy maga a ke-
zelés pontosan az eléirtak szerint torténik-e. A terdpids sugarmindséggel specidlis filmre ké-
szftett Ugynevezett verifikdcios felvétel ugyan nem részletgazdag, de jé tajékozddast nyudjt. A
modern lineéris gyorsitok mar elektronikus mezdéellendrzé egységgel is fel vannak szerelve,
igy a kezelések alatt is kontrolldlhato a precizitas.

1.f) KEZELES. Az 1.a) pontban emlitett besugarzasi modszerek valamelyikének végrehajtasa az
adott betegen adott idépontban, terdpias hatas elérése céljabol megfelelé mennyiségl su-
gdrenergia megfelel® helyre juttatasaval.

Ad 2. Dozirozas: a sugarenergia adagoldsa, ha lehet, még a gydgyszeradagolasnal is nagyobb

kordltekintést igényel, mert a daganatos sejtek pusztitdsa mellett lehetéséget kell adnia az ép
szoveteknek az ohatatlan kisfoku sugarsérilések kineverésére.
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a) Dozisfogalmak: a szévetekben elnyelt energia egysége a Gray, jele: Gy, ami egy kg-nyi
tomegben végzett egy Joule munkanak felel meg

1 Gy =1 Joule/ kg

Az egész besugdrzott testtérfogaton belll természetesen a daganat altal elnyelt energia, a géc-
dézis hatdrozza meg a terdpids hatast. A sugarkezelési sorozat alatt az egyes sugaradagok (=
frakciok) — napi gocddzisok — megnevezése: frakcidodozis. Az ezekbdl a kezelési sorozat végére
8sszeadddd mennyiség az 6sszgdcdozis. De az adagok mennyisége mellett az adagolas id6-
belisége is fontos tényezd:

b) Frakciondlasi sémak

1. NORMAL frakcionalas: napi 2 Gy frakciédézis, heti 5 nap. Ez megfelelé daganatpusztito
hatdsu és az ép szoveti regeneracionak is jo esélyt ad.

2. HIPO frakciondlds: 3-5 Gy hetente 2-3 alkalommal: er6sebb daganatpusztitast, de tdbb
mellékhatast okoz, rendszerint pallidciora hasznaljuk, kevesebb betegmozgatassal jar.

3. HIPER frakcionédlas: 0,8-1,5 Gy naponta 2-3-szor, heti 5 nap. A gyorsan kett¢z6d6 daga-
natok napi tobbszori kis dozisra jol pusztulnak, de a normal széveti reakcié is erésebb.

4. AKCELERALT frakcionélas: 0,6-1,0 Gy 6-8 éranként folyamatosan, ¢jjel-nappal, hétvégén
is. Agressziv, hypoxias daganatok hatdsos kezelési mddja, de az erés mellékhatasok lehetd
csokkentésére fel kell készulni.

Ad 3. Protrahalas: az ép és koros szovetek sugarérzékenységi kilonbségét fokozd fizikai mod-
szer, az egyes frakciok idébeni elnyujtasat jelenti. Féleg a brachyterdpidban van jelentésége.
Az alkalmazott sugarforras,aktivitdsa"hatdrozza meg, azaz, hogy a szandékolt energia meny-
nyiséget az adott széveti mélységre a sugarforras mennyi idé alatt kozli.
A lassu” kezeléseknek kevesebb a mellékhatdsa (egy régi radium-tizdeléses kezelés akar na-
pokig tartott), de a betegnek kényelmetlen. Egy mai modern brachyteréapias frakcié percekig
tart, de altaldban tobbszor kell ismételni a kivant 6sszddzis eléréséig.

Céltérfogat-definiciok

Az ICRU (International Commission on Radiation Units and Measurements) (ICRU) Report, Recom-
mendation No. 50 és 62 [6,7] alapjan a modern 3D alapu sugéarterdpidban a tervezési térfogat
(PTV - planinng target volume - tehat az a terllet, térfogat, amit kezelésben részesitiink) meg-
hatarozdsanal a beteg kezelés alatti mozgasa, bedllitasi bizonytalansagokbdl, a szervmozgasbdl, a
16gz6 mozgdsbdl és az egyéb faktorokbdl (pl. szivverés) adodd bizonytalansdgokat is figyelembe

m 36 .

Sugdrterapia

kell venni. Ez a kérdés a nagy pontossagu kezeléseknél (extracranialis stereotaxia, IMRT, IGRT) k-
l6nosen fontos jelentéséggel bir. A tulsdgosan nagyra vett térfogat folosleges megterhelést jelent
a beteg szamara — féleg kombinalt modalitas esetén jelenthet magasabb toxicitasi ratat, az ala-
becsUlt térfogat pedig a lokélis kontroll elvesztését, a terapia sikerét veszélyezteti.

Definicio szerint a tervezési céltérfogat (PTV — planning target volume) meghatarozasa tobb

faktorbdl all Gssze:

e GTV (gross tumor volume): a GTV a makroszképosan képalkoté vizsgélattal kimutatha-
té primer daganatot és az esetlegesen megjelend attétes nyirokcsomaokat (GTV-N: nodal
gross tumor volume), illetve egyéb attéteket jelenti az ICRU 50- ICRU 62 definicidja alapjan.
A GTV meghatdrozasaban az alkalmazott képalkotd modalitas rendkiviil fontos, nagyban
befolydsolja a daganat kiterjedésének meghatdrozasaban és az elégtelen vizsgélat a GTV
definidldsdnak hibajahoz, ezdltal a kezelés hatékonysdganak bizonytalansdgdhoz vezet. A
GTV-ben egyenetlen lehet a daganatsejtek denzitasa, kontrasztfelvétele, mas és mas te-
rileteket definidlhatunk CT, MR modalitdson. Napjainkban a GTV definicidéja mellett be-
vezették a BTV (biological target volume- bioldgiai céltérfogat) definicidjat is. A metszet
képalkoto vizsgalatok (CT, MR) mellett a metabolikus folyamatokat feltérképezé funkcio-
nalis kombinalt képalkotast (PET-CT, SPECT-CT) is alkalmazzék a besugdrzéastervezéshez.

e CTV (clinical target volume): a CTV definici6 szerint azt a GTV korili térfogatot jelenti,
amely térfogatban feltételezhetd, hogy mikroszkopikus daganatsejtek taldlhatdak. A CTV
alatt értjuk a GTV kornyéki lagyszoveteket, a kozeli nyirokcsomak, illetve a tumorbdl a kor-
nyezetébe drendld nyirokereket is. A CTV-nek, tekintettel arra, hogy élé malignus struktu-
rakat nagy valdszinlséggel tartalmaz, a GTV-re kiirt dozist kell (HR-CTV- high risk CTV: az
a terllet, ahol nagy valdszinlséggel jelen van a tumor) elérnie. A csupan mikroszkopikus
méretld daganatos gocok jelenléte miatt a CTV ezen terUlete (LR-CTV: low risk, CTV: ala-
csony kockazatu tertlet) megfelel elldtasa a GTV-re eléirt dézisokndl kisebb ddzisokat
igényel.

¢ PTV (planning target volume): a PTV geometriai fogalom és magdban foglalja a GTV-t,
a CTV-t, a szervek belsé elmozduldsabdl (IM — internal margin) és a naponkénti bedllitasi
pontatlansagabdl (SM set-up margin) eredé hibak kikliszobdlésére szolgald biztonsagi zo-
nat. A szervek belsé elmozduldsabdl adddo céltérfogat az internal target volume (ITV),
amely a CTV és az IM altal korbehatarolt térfogatnak felel meg. Ha az ITV-hez hozzaadjuk
a napi bedllitasi pontatlansagokboél adédd margdt (SM), akkor kapjuk meg a tervezési tér-
fogatot (PTV).

« OAR (organs at risk): a kezelés megtervezésekor nem csupdan a kezelendé céltérfogatok,
hanem a védend6 szervek (organs at risk) meghatarozasara is szikség van. Ezek a szervek,
szovetek az adott kezelési régidra jellemzéek, meghatdrozésuk és a rajuk jellemzd doézis-
megkdtések protokolldrisan szabalyozottak. Az OAR meghatérozasnal sem feledkezhe-
tlink meg a PTV-nél targyalt bizonytalansagok figyelembe vételétSI!
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A PTV definidlasa természetesen nem egyszerlen a fent vazolt képlet” alapjan torténik. Mindig
hatdrt szab a normal szoveti terhelés a térfogat kiterjesztésének, nem ndvelhetd tetszélegesen a
besugarzott térfogat az ép szdvetek karosodasa miatt.

A sugarterapia indikacioi és kontraindikacioi

a) Indikdciok:

Egyediili a sugérterdpia indikacidja, ha dnmagaban ezzel a beteg meggydgyithato, vagy mas
onkoterapiara nem alkalmas.

Kombinaciéban: gyakrabban alkalmazzuk, hogy a terdpids médszerek hatdsa 6sszeadddjék. Se-
bészettel, mUtét el6tt (preoperativ), hogy kedvezdbb mUtéti lehetéségeket teremtstink, mU-
tét utan (postoperativ), hogy a helyi daganatkidjulds esélyét csokkentsik. Kemoterapiaval:
hogy a két nem-sebészi onkoterdpia, a helyi besugarzas és a szisztémas kemoterdpia hatdsa
egymast erdsitse.

A sugarkezelés varhatd eredménye alapjan az indikacio lehet:
A) Kurativ: amikor a kitlizott cél a beteg teljes gydgyulasa,
B) Palliativ: ha célunk csak a beteg minél hosszabb tinetmentessége lehet, és
() Tiineti: ha csak egy adott tinet (fajdalom, kompresszio stb.) elmulasztasara, életminéség
javitasra van lehet&ségunk.

b) Kontraindikdciok:
Abszolut kontraindikalt a sugarkezelés:
 aktiv gyulladasos folyamat
« ellatatlan tavoli attét
o tObbszords aprogdcos daganat esetén,
¢ rossz dltaldnos dllapotu betegnél
o rossz vérkép esetén (Hgb» 100, FVS» 3,0, Thrombocyta » 100 G/I)
e asugarterdpias kezelési testhelyzet tartasanak akadalyozottsagakor

Relativ kontraindikaciot képez:
e VErzés
« fistula
*  beolvadas, felritkulds a sugarterdpias célvolumenben

Radiokemoterdpia: A gyogyszeres és sugarkezelés egyUttes alkalmazasa azt a célt szolgdlna, hogy

javitsa a helyi sugarkezelés eredményeit és segitse a szisztémas megbetegedés kezelését. Cél a
két nem-sebészi onkoterdpids modszer hatdsanak 6sszeadddasa, a mellékhatasok 6sszegzddésé-
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nek lehetd elkerllése. Ezt az erre alkalmas betegek gondos kivalasztasaval, a vérhaté mellékhata-
sok megel&zésével és a két modalitds idébeni és ddzisbeli megosztasaval lehet elérni.

« Szekvencidlis a radiokemoterapia, ha a két-harom teljes dozisi kemoterapia utén sugar-
kezelési sorozat, majd ismét két-harom kemoterdpia kovetkezik. Elénye: a mellékhatasok
nem adodnak dssze. Hatranya: a sugarterdpia alatt és az azt megeléz6 és kovetd 3-3 hetes
terdpias szinetben a metastatizalddas kockéazata fokozodik.

« Szinkron kemoradioterdpia: a teljes dozisu sugdrkezelés alatt gyakoribb, de kisebb dézisu
kemoterapia, melynek kisebb a daganatpusztitd, de nagyobb a sugarérzékenyité hatasa.

« Alterndlé (=valtakozd) kemoradioterdpia: a normal adagolasu kemoterapiadk kozotti 3-4
hetes szlinetekben révid — kisebb 6sszddzisu sugérterdpids kezelési sorozatok. Elénye:
kedvezébb mellékhatdsprofil, hatranya: kisebb helyi tumorvélasz

« Konkurens kemoradioteradpia: egyUtt kezdett, teljes dézisban és normal adagolasi ritmus-
ban adott kezelés mindkét modalitdsra nézve. Elénye: kivald helyi és szisztémas tumor-el-
lenes hatds, hatranya a mellékhatasok 6sszeadddasanak fokozott kockazata.

A radiokemoterapiat leggyakrabban az alabbi daganatok kezelésére hasznaljak:
o végbélrak
e méhnyakrak
¢ hasnyalmirigyrak
¢ hugyhdlyagrak
« nyel6csérak
o tUdorak (kissejtes és nem kissejtes)
 fej-nyaki rdkok

A komplex kezelés indikacidi a fenti daganatféleségekben lehetnek definitivek, azaz egyeddli gyo-
gyito eljarasok, preoperativak, vagyis neoadjuvansak az operaciot elékészitendd, és egyes esetek-
ben postoperativak: adjuvansak a mUtéti eredmény bebiztosftasara.

A sugarkezelés eredményének lemérése

a) Helyi valasz: a daganat a sugdrkezelés befejezése utdn 3-4 honapon belll teljesen eltlinhet:
komplett remisszié (CR), térfogata legaldbb 50%-kal csokkenhet: parcialis remisszio (PR) tér-
fogata nem valtozott: (no change: NC) vagy névekedhetett (PD: progressive disease).

b) Tulélés: a teljes tulélést a kezelés megkezdésétdl szamitjuk, a daganatmentes tulélés a ki-
Ujuldsig vagy attétképzédésig tart, a daganatspecifikus tulélést az azonos kord, nemd, de nem
daganatos beteg varhaté tulélésének %-aban adjuk meg. A tlnet- és mellékhatdasmentes tul-
élés az igazan fontos mérce, amely alatt a beteg sem a daganatatol, sem a kezelések mellék-
hatdsaitél nem szenved.
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A sugéarkezelés mellékhatasai

Aszerint, hogy mikor és hol alakul ki, a sugarkezelés mellékhatdsa lehet korai, késéi, helyi és élta-
lanos.
= Korai helyi mellékhatasok a kezelés alatt az ép szdvetekben (bér, nyalkahartyak stb.) fellépd
gyulladésos jelenségek: bérpir, ég6, majd szaraz nyalkahartydk stb.
¢ Korai dltaldnos mellékhatds, az Ugynevezett ,rontgen csomor” a modern sugarterdpias
technikak alkalmazésa ota gyakorlatilag nem fordul elé.
o Késdi, helyi, a sugarterapiat 3-6-12 hénappal kovetd mellékhatas a hegesedés — fibrozis,
ami a kronikus fizikai ingerekre adott ép széveti vélasz.
o Késdi dltalanos mellékhatés a megviéltozott (rendszerint csokkent) funkcio, szervmukodési
rendellenesség (pl. gyermekek sugarkezelése utani csontfejlédési zavar).
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3. NEM MELANOMA TiPUSU BORTUMOROK
ES AJAKDAGANATOK

Bevezetés

A bazaliomdk, valamint a squamosus sejtes bércarcindmak (gyUjténéven a nem melanoma ti-
pusu bértumorok) a leggyakrabban eléforduld rosszindulatl bérdaganatok. Ezek az elvaltozasok
dontéen lokalis terjedést mutatnak, a kdrnyezetiket érintik, csak ritkdn adnak nyirokcsomo- vagy
tavoli attétet (ez inkdbb jellemzé a laphdmrakokra).

A betegség rendkiviil gyakori eléforduldst tumor, 2010-ben az Egyesiilt Allamokban gy(jté-
nevikon a,non melanoma skin cancers” (nem melanoma tipusu bértumorok) volt a leggyakoribb
regisztralt tumortipus, és az incidencia évrél évre né (1,2). Osszehasonlitva a basocellularis car-
cinomakat a laphamrakok eléforduldsi ardnyaval 6t az egyhez eléforduldsi valdszintséggel kell
szamolnunk a basocellularis carcinomak javéara.

Az emberi bdr szerkezete

Az emberi bér szerkezete a felhdmbol (epidermisz), az irhdbdl (dermisz), illetve a bér alatti kotd-
sz6vetbdl (béralja, subcutis) ll. A subcutis a felhdmot és az irhat kapcsolja az alattuk [évé szervek-
hez. A bér legkdilsé rétegét, a felhdmot tobb sorban egymasra rétegzédé hamsejtek alkotjak. Ezek
felsé sorai élettelen szaruva vélva lehamlanak, potlasuk az alsé alapréteg osztodassal szaporodo,
élé sejtjeibdl torténik. A szaruréteg Ugy fedi a bér fellletét, akdr a cserepek a haztet6t. A folyama-
tosan Ujraképzédd - altaldban egy hét alatt megujuld felhdm ruganyos, vizhatlan, kit(ing hészige-
teld és elnylihetetlen: amennyi lekopik réla, annyi pétlodik is. A kilvildg ingerei foként ezt a réte-
get érik, a mechanikai, vegyi és bioldgiai hatdsokkal szemben ez védi meg a mélyebb rétegeket.

Az emberi bér funkcioi

A bér mint a szervezet rendkivil fontos szerve szamos feladatot lat el:
¢ Mechanikai védelem: a felhdm rétegeinek dsszekapcsolddd sejtjei, az irha nyulékony, ru-
galmas rostrendszere és a béralja zsirparnai tokéletes mechanikai védéhatast biztositanak
a testlinket nap, mint nap éré kiilsé hatasokkal szemben.
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« Hovédelem: a verejték elparologtatasa, a bér ereinek szUkulése vagy tadgulasa (a bérizmok
Osszehlzddasa kovetkeztében kialakuld ,ludbdr") és a béralja zsirparndinak mikodése a
bér dsszehangolt készabdlyozd rendszere.

» Fényvédelem: a felham festéksejtjei fokozott pigmenttermelésiikkel a bér barnulasat és
a kéros sugarak kiszlrését biztositjak. A nap ultraibolya sugarai nagy mennyiségben bér-
gyulladést okozhatnak.

» Kémiai védelem: elsésorban a felhdm sav és a bér lipoid (vizben nem oldédo) kdpenyé-
nek kodszonhetd, amely megakadalyozza a kilonbozé karositd vegyi anyagok bérbe juta-
sat.

» Fert6zések elleni védelem: a hdmsejtek tobb rétegén - és a védd ,zsirsavkdpenyen” - a
még atjuto korokozd mikrobdk a bér ereibdl kilépd fehérvérsejtek és nyiroksejtek védd ha-
tasaval talaljdk szemben magukat.

- Kivalasztoé funkcié: az anyagcsere soran képz6dd bomlastermékek a verejtékkel napi
500-800 milliliter mennyiségben vélasztddnak ki a béron keresztul.

¢ A bo6r mint érzékszerv: kilonbodzé mennyiségl idegvégzdédések — eltérd strliségben —
testlink egész bérfelszinén érzékelnek hideget, meleget, fajdalmat, viszketést, érintést.

A nem melanoma tipusu bdérrakok kialakulasanak
rizikotényezdi

A bérrék szinte mindig a bér kiilsé, napfénynek kitett rétegébdl, a hambdl indul ki, és legtdbbszor
a ruhdval fedetlen testfellleteken, leginkabb a homlok és az arc bérén, a szemhéjakon, az orron
jelentkezik, de a bérfelszin barmely részén kialakulhat.

A betegség természete, megjelenése és kimenetele nagyban flgg attdl, hogy a hdm melyik

sejttipusabdl indul ki. A betegség kialakuldsaért a kdvetkezd fébb tényezdk felelsek:

o UV fény szerepe: 290-320 nm UVB fény, DNS lancban pirimidin dimérek képzédése, topoi-
somerase zavar esetén mutacié, apoptosis zavara, immunsuppressiv hatas, Langerhans-
sejtek kdrosodasa. Az esetek 80%-aban a napsitésnek tartdsan kitett bértertleteken (ar-
con, fej-nyaki régidban) fordul elé a betegség (3,4).

«  Virusok szerepe: HTLV1, Human Papilloma virusok, Herpes virusok

e Kémiai anyagok szerepe: kdtrany, phorbol esterek.

»  Precancerosus allapotok (Bowen-kor)

»  Kordbban sugarzésnak kitett tertletek (kildndsen olyan betegeknél, akiket fiatalkorukban
érte a sugarexpozicio (5,6).
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Genetikai hattér

Kiterjedt kutatdsok folytak a nem melanoma tipusu bérrékok kialakuldsanak hatterében allé gene-
tikai elvaltozésok feltérképezésére. Az esetek jo részében irtak le specifikus kromoszdomamutaciot
(9g kromoszéma elvaltozasa), valamint a p53 tumorszuppresszor gén mutaciojat is (7,8). Emellett
ismertek olyan genetikai szindrémdk is, melyekben e daganattipusok eléforduldsa gyakori. Ezek
a kovetkezéek:

e Albinizmus (a bérpigment teljes hidnya)

e Xeroderma pigmentosum (UV indikélta bdrsejt DNS repair regulacié hianya)

« Naevoid BCC" (naevusos basocellularis carcinoma szindréma)
Leirtdk tovabba, hogy immunszuppresszalt betegeknél (szervtranszplantacié utan) ugyancsak fo-
kozott a betegség kialakuldséanak veszélye (9).

Diagnozis

A bérrakok vizsgélatanal az anamnézis felvételén kival (rizikdfaktorok) a fizikalis vizsgélat alapvetd
(dermatoscopos vizsgalat). A fizikalis vizsgélatot a lokalizacionak megfeleléen képalkotdval kiegé-
szithetjik (pl. nyakon elhelyezkedd laphamrak esetén nyaki CT, UH, esetlegesen nyaki lagyrész
MR, torzsi lokalizacié esetén mellkas, hasi, kismedence, végtagi CT, MR stb.). Ez kiléndsen akkor
fontos, ha klinikai gyanu all fent lokoregionalis vagy tavoli attétek jelenlétére.

A gyanus terlletbd| szévettani mintavétel sziikséges, mely lehet excisio, vékonytU-biopszia,
vagy core biopszia is. Aspiratios cytologia alkalmazhaté a regiondlis nyirokcsomdé metastasisok
igazoldsara (amennyiben a képalkotdkon, fizikdlis vizsgélattal arra gyanus teriletet taldlunk).
Amennyiben az aspiracid nem hoz eredményt, de a klinikai gyanu fenndll, a gyanus nyirokcsomo
eltdvolitdsa szikséges az esetleges attét szovettani igazoldséra (10,11).

A nem melanoma tipusu bdértumorok TNM-beosztasa

Az AJCC hetedik verzidja (12) szerinti TNM-beosztas a kovetkezé:

T—tumorméret
e Tx Primer tumor nem itélheté meg
e TO Primer tumor nem mutathato ki
« Tis Carcinoma in situ
e T1 Atumor legnagyobb atméréje 2 cm
e T2 Atumor 2 cm-nél nagyobb, de 5 cm vagy ennél kisebb legnagyobb atméréjében
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T3 A tumor legnagyobb dtmérdje meghaladja az 5 cm-t

T4 A tumor a béron tulterjedve infiltralja a kdrnyezé strukturadkat (porc, vézizomzat, csont)
N — nyirokcsomostatusz

Nx Regiondlis nyirokcsomaoattét nem itélheté meg

NO Nincs regionalis nyirokcsomoattét

N1 Regiondlis nyirokcsomoéattét (egy darab), legnagyobb atméréjében 3 cm-nél kisebb
N2 Regiondlis nyirokcsomoattét, legnagyobb dtméréjében nagyobb, mint 3 cm, de ki-
sebb, mint 6cm, vagy azonos oldali tdbbszords nyirokcsomoattétek, melyek kozul egyik
legnagyobb dtmérdje sem haladja meg a 6 cm-t, vagy mindkét oldali, illetve ellenoldali
nyirokcsomaéattét, melynek legnagyobb atméréje nem haladja meg a 6 cm-t

N2a Regiondlis nyirokcsomdéattét, legnagyobb dtméréjében nagyobb, mint 3 cm, de ki-
sebb, mint 6cm

N2b Azonos oldali tdbbszdrds nyirokcsomaoattétek, melyek kozil egyik legnagyobb dtmé-
réje sem haladja meg a 6 cm-t

N2c Mindkét oldali, illetve ellenoldali nyirokcsomoattét, melynek legnagyobb dtméréje
nem haladja meg a 6 cm-t

N3 Regionalis nyirokcsomo attét, melynek legnagyobb atméréje meghaladja a 6 cm-t

M — tdvoli metasztdzis

Tavoli attét (M)

Mx Tavoli attét nem itélheté meg
MO Nincs kimutathato tavoli attét
M1 Kimutathatd tavoli attét

Stadiumbeosztas

Stage 0 Tis NO MO
Stage | T1 NO MO
Stage Il T2 NO MO
Stagelll T3 NO MO
T N1 MO
T2 N1 MO
T3 N1 MO
Stage V. T1 N2 MO
T2 N2 MO
T3 N2 MO
T4 barmely N MO

barmely T  barmely N~ M1
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Patologiai vizsgalatok

Torekedni kell a daganat in toto sebészi eltavolitdsara Ha ez a daganat mérete miatt nehézkesen
valdsithatd meg — kiilondsen, ha a klinikai diagndézis bizonytalan —, illetve ha cryoterdpiat, laseres
ablaciot, diatermiat vagy radioterapiat terveziink — préba excisio végzendd. Ha a primer tumor
hatarai klinikailag nehezen itélheték meg, mUtét alatti szdvettani vizsgalat indokolt, hogy a re-
szekcids szél épségét ellendrizzik. A postoperativ szdvettani vizsgalat a mUtéti Uton eltavolitott
specimen részletes szovettani feldolgozasat jelenti. A szdvettani vizsgalat nyilatkozik a kovetke-
z6krél: szovettani tipus, altipus patoldgiai TN status, differencidltsagi fok (Gr I-IV), terjedési minta-
zat (expanziv vs. infiltrativ), reszekcids szélek, lymphovascularis és perineurdlis terjedés (5).

Rizikbcsoportok

Lokalis/lokorégionalis kidjulas rizikdja alapjan 2 csoportba osztjuk a nem melanoma tipusu bérda-
ganatokat: alacsony, illetve magas rizikdcsoport. A lenti tablazatban foglaljuk 6ssze a csoportokra
jellegzetes faktorokat.

Rizikéfaktor Alacsony rizikéju csoport Magas rizikéju csoport
- Tumorméret / Lokalizacio Alacsony kockazatu tertlet < 20mm >20mm
Kozepes kockazatu terdlet < 10mm >10mm
Magas kockézatu tertlet <6mm >6mm
— tumorhatérok jol differencidlhato rosszul differencidlhato
—immunszupresszid nincsen van
— kordbbi sugérkezelés / gyulladas a terileten nincsen van
- gyorsan névé tumor nincsen van
- neuroldgiai tinetek nincsen van

- tumordifferencidltsag jol differencidlt rosszul differencialt

— szdvettani altipus

(L) adenoid, adenosquamosus, nincsen van
vagy desmoplasticus altipus

(B) morpheaform, sclerotizalé nincs van
vagy mikronoduléris

- mélységi terjedés (mm/ Clark level) <2mm, I-lI-1l =2mm, V-V

— perineuralis, perivasculari terjedés nincsen van
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e Alacsony kockazatu teriletek: torzs, végtagok.

o Kozepes kockézatu tertletek: pofa, homlok, skalp, nyak.

e Magas kockdzatu teriletek: Un. maszk terlet (centrdlis arc, szemhéj, periorbitélis régio,
orr, ajkak, all, mandibula, pre-és postauricularis régi¢/sulcus, filkagylo), genitélidk, kezek,
talpak.

Basalioma

A basalioma (carcinoma basocellulare) elnevezés(i bérdaganat a bér hdmsejtjeinek legalsé — ba-
zalis — rétegébdl indul ki. Kevésbé rosszindulatl — Ugynevezett semimalignus — daganatként tart-
juk szdmon. Ez annyit jelent, hogy attétet (sem nyirokcsomokba, sem tévoli szervekbe) gyakor-
latilag nem képez, viszont lokalisan agressziv. Bizonyos esetekben, féleg az arcon jelentkezve a
korultekinté orvosi elldtés ellenére is kitjulhat, kornyezetét, a mélyebben elhelyezked szoveteket
sulyosan roncsolva. A basalioma a leggyakoribb bértumor, eléforduldsa a laphamrakhoz viszo-
nyftva ot-tizszeres. Kialakulasat el8segitd tényezd a hosszu idejd, erés napsugarzas. Kiindulhat a
testfelszin barmely részérdl, leggyakrabban napfénynek kitett terlletekrdl, azaz az arc, a fej-nyak
régioibdl. A basalioma az arcon az embrionalis zarédasi vonalaknak (pl. nasolabialis redé) meg-
feleléen hajlamos a mélyre terjedésre, a kdrnyezd strukturak destrukciojara.

Laphamrakok

A laphdmrak a méasodik leggyakoribb rosszindulati bérdaganat a basalioma utan. A kezelésiik
rendkivil eredményes, a gyodgyulasi ardny 90%. Ellentétben a basaliomaval szamos rakmegel$zé
allapota ismert, valamint a nyalkahartyan is megjelenik. Leggyakoribb pre-cancerozisa a solaris
keratosis. Kialakuldsukért elsésorban a hosszant tarté napfényexpozicié felelés. Leggyakrabban
napfénynek kitett helyen, az arcbéron, fejtetdn, fllkagylon, kézhdton alakul ki, de égési hegek-
ben, kronikus sebekben, labszarfekélyben, sugérkezelt béron is jelentkezhet. Kérnyezetét roncsol-
va novekszik. Attétképzd hajlama a nyalkahartya kiindulast tumorokénal alacsonyabb, de mind
nyirokomo- mind hematogén attétet is adhat. Az esetek kb. negyedében lokalisan recidival. A
nyirokcsomo attétek és lokalis recidivak rizikéfaktorait a fentiekben felsoroltuk.

A genitalis régidban is kialakulhat laphdmrak. Ennek hatterében azonban elsésorban HPV (hu-
man papilloma virus) fertézés oki szerepe a valdszind.

Jellegzetes formdjat a bor felszinébdl kiemelkedd, hamlo, gyakran kisebesedd, vérzékeny no-
vedék jellemzi. Felszinét gyakran vaskos szaruréteg, néha pork boritja.
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3.1. abra: FUl el6tt elhelyezkedd, kifekélyesedett laphamrak

Terapia

Sebészi kezelés

Alapvetéen sebészeti beavatkozas szlkséges, amely soran torekedni kell a teljes eltavolitasra. Lap-
hamrakok esetén radikalisabb sebészi kimetszésre van szikség a nagyobb recidiva- és metas-
tasisképzé hajlam miatt. Az ép reszekcios szél basalioma esetén 4 mm, mig laphamrakoknal 6
mm (13,14). Amennyiben a reszekcios szélek ennél kisebbek vagy mikroszkoposan (R1 reszekcid),
esetleg makroszképosan (R2 reszekcid) érintettek, tekintettel a kidjulds nagy valdszinlségére, reexci-
sio vagy radioterapia javasolt, kilondsen, ha magas kockazatd tumorrdl vagy laphdmrakrol van szo.

A bdrdaganatok sugarkezelése

A bértumorok az esetek tdbbségében egyforman hatdsosan kezelheték mtéttel vagy besugar-
zassal. A gydgyulas aranya 90-95%.

A sugdrterdpia indikdcidi

Definitiv kezelés:
= Nagy terUletet érintd felUletes elvaltozasok, ahol mUtéttél rosszabb kozmetikai eredmény
varhaté.
» A md0tét a funkcio elvesztésével vagy csonkoldssal jarna (bénulds, szemhéjkifordulas, orr-,
fUlamputécid, szem enucleatio).
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 Irrezekabilis elvaltozasok

«  Multiplex superficialis daganatok

¢ |d&s betegek, ahol életkilatasuknal fogva a hosszu tavd bér mellékhatdsok kialakuldsara
kicsi az esély

» Abeteg negélja vagy éllapota nem megfeleld a mitéthez

Postoperativ kezelés:
e MUtét utani recidiva
«  Nem teljes sebészi kimetszés (kozeli, illetve érintett reszekcids szél)
o Perineurdlis terjedése
» Regiondlis nyirokcsomodattét jelenléte (vagy patoldgiai vagy klinikai lelettel alatdmasztva)

A sugdrkezelés relativ kontraindikdcidi kbzé tartoznak:

+ Fiatal, <45 éves betegek, akiknél jobb életkildtasuk révén nagyobb a masodlagos daga-
natok, valamint késéi (> 5-10 év) kedvezdtlen mellékhatdsok (féleg kozmetikai) kialakuldsi
esélye

»  Hajas fejbdron 1éve elvéltozasok, mert a radioterdpia a haj elvesztésével jar

e Immunszuppresszalt (pl. HIV), transzplantalt betegek

»  Scrotum, tenyér, talp tumorai

»  Csont, porc infiltracié vagy ezen strukturak kozvetlen kozelsége. A lokalis kontroll szeré-
nyebb, a necrosis, radiochondritis aranya magasabb

Ezen esetekben a sugarkezelés egyedi mérlegelése javasolt.

Sugérkezeléssel elérhetd 5 éves lokalis kontroll > 90%, a kozmetikai eredmény az esetek > 80%-
aban jo vagy kivalo.

A korlltekinté betegszelekcid rendkivil fontos ebben a populdciéban. Az idéskort, szamos
tarsbetegséggel terhelt betegek alacsony kockazatu, tiinetmentes basaliomainak kurativ lokélis
kezelés akdr mellézhetd is. Hasonld modon, elesett dllapotu betegek agressziv és/vagy tlineteket
okozd, magas kockazatu tumorai inkdbb palliativ intenciéval kezelendék.

Céltérfogatok

A GTV hatérait az esetek tdbbségében fizikai vizsgalattal (megtekintés, tapintds, nagyité, derma-
toszkop) jeldljik be a bérfelszinen. Amennyiben kiterjedt és/vagy nyirokcsomodmetastasist adod
tumorrdl van szo, a céltérfogat-definiciohoz keresztmetszeti képalkotast (CT és/vagy MRI) haszna-
lunk. A GTV kordli biztonsagi zona nagysagat elsésorban a szovettani tipus és a daganat kockazati
csoportja hatdrozza meg, beleértve a méretet, lokalizaciot, korilirtsdgot, szévettani altipus stb.
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Alacsony kockazaty, 2cm-nél kisebb, jol korulirt bazaliomak esetén az ajanlott GTV-CTV margd 5-8
mm, mig magas kockazatu, 2 cm-nél nagyobb, elmosott hatdrd, agresszfv daganatoknal mikro-
szkopos terjedés kiterjedtebb, igy nagyobb, 1-1,5 cm-es biztonsagi zonaval dolgozunk. Laphdm-
daganatoknal, lévén, hogy lokalisan agresszivebb tumorokrdl van szé, a minimalis biztonsagi zona
1-2 cm rizikbesoporttol figgden.

A CTV-PTV margot elsésorban az adott intézet betegbedllitdsi pontossaga, valamint az alkal-
mazott sugarterdpids technika hatdrozza meg.

Technika

Az esetek tobbségében fellleti rtg-t (80-150 Kv) vagy elektronbesugarzast (4-10 MeV) alkalma-
zunk. Az elektronkezelést végezhetjik CT alapu tervezés alapjan. Mélyre terjedd, kiterjedt daga-
natoknal és/vagy nyirokcsomo-metastasis esetén 3D konformdlis foton (6-10 MV) kezelés javasolt.
A céltérfogatba nem esé normal szdveteket takarjuk. Legfontosabb kritikus szervek-képletek: ép
bér, porcos szdvetek, szem, belsé halldjarat, szemlencse, nydlmirigyek, agy, agytérzs stb. — a lo-
kalizaciotol figgden. Elektronkezelés esetén a felszini ddzist bolus hasznalataval néveljik (Iasd
részletesebben gyakorlatos jegyzet).

3.2. abra: Termoplasztikus maszkba épitett bolus és szemtakaras homlokon elhelyezkedd
bértumor kulsd sugarkezeléséhez

A takarast egyedileg készitett dlomlemezekkel végezzik, melyek vastagsédga energiafliggé (150
Kv-ig 1,5 mm, elektronndl 10 MeV-ig 4 mm). A szemvédelemhez kontaktlencse alapu védélemezt
hasznalunk, mig az orrnyildsba egyedileg 6ntott blokkokat helyeziink. Elektronkezelés esetén az
olomlemezeket mlanyaggal, gyantaval vagy siliconnal vonjuk be, hogy a masodlagosan képzédé
elektronokat abszorbaljuk.
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3.3. abra: Orrbasaliomés beteg 3D CT alapu besugarzasi terve két opponald fotonmezé
felhasznéalasaval

A bérdaganatok sikeresen kezelheték tumorvastagsagtél fliggdéen fellleti vagy interstitialis bra-
chytherdpidval. Fellleti brachytherdpidndl a katétereket a kezelt felszinre individudlisan kiontott
lenyomatanyagba, Un. moulage-ba dgyazzuk. A kdzelterdpia kilondsen elényds lehet kis méretd,
gorbilt felszinek kezelése esetén. Mind HDR, mind LDR technikdk hasznalatosak. Az alkalmazott
LDR ekvivalens 6sszdézis 60 Gy.

3.4. dbra: CT alapjan tervezett 3D alapu brachyterapias besugarzasi terv. A kép bal oldalan

lathatd a 3D-ben rekonstrudlt céltertlet (piros felhd), melyet a bolusanyagba épitett katéterek

boritanak. A kék dozisfelhd mutatja az eléirt dozis. A jobb oldali axidlis metszeten latszanak a
bolusanyagban futd katéterek, valamint az izod6zis gérbék
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3.5. abra: Direkt elektronbeallitas mellett kezelt nagy kiterjedésU, arcon elhelyezkedd
laphamcarcinoma képe

Dozirozas

Szadmos frakcionalasi sémat alkalmaznak. Az egyes sémak kivalasztasakor figyelembe kell venni
nem csak a kliniko-patolégiai rizikéfaktorokat, hanem a beteg életkorat, altalanos allapotat, mobi-
lizdlhatdsagat, életkilatasat is.

Basalioma definitiv sugarkezelése

Tumor mérete < 3cm
60-64Gy/30-32 frakcid/2Gy/6-6,5hét
50-54 Gy/ 20 frakcio/ 2,5-2,7 Gy/4 hét
36 Gy/ 8 frakcio/4,5 Gy/17 nap, kezelések mésnaponta
30-32 Gy/ 4 frakcio/7,5-8 Gy/2-4 hét 1-2 kezeléssel hetente

Tumor mérete > 3cm vagy orr/fll/rosszul vascularizdlt tertileteken lokalizdlt elvdltozds
64-66Gy/30-32 frakcié/2Gy/6-6,5hét
50-54 Gy/ 20 frakcid/ 2,5-2,7 Gy/4 hét
45 Gy/9 frakcio/5 Gy/3 hét, kezelések masnaponta
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Postoperativ sugdrkezelés
o 60 Gy/30 frakcio/2Gy/6 hét
e 50 Gy/20 frakcio/2,5 Gy/4 hét

Laphamrak definitiv sugarkezelése

Tumorméret < 3-5cm
o 64Gy/32 frakcio/2Gy/6-6,5hét
e 54 Gy/20 frakci¢/2,7 Gy/4 hét
o 45 Gy/9 frakcio/5 Gy/3 hét, kezelések masnaponta

Tumorméret > 3-5cm
e 66 Gy/30-32 frakcid/2Gy/6-6,5hét
e 54 Gy/20 frakcio/2,5-2,7 Gy/4 hét

Postoperativ sugdrkezelés
e 60 Gy/30 frakcié/2Gy/6 hét
e 50 Gy/20 frakcio/2,5 Gy/4 hét

Palliativ sugdrkezelés
o 8Gy/1frakcio
o 20 Gy/5 frakcio/4 Gy/1 hét
o 36 Gy/6 frakcid/6 hét, 1 kezelés/hét

Mellékhatasok

A bér akut mellékhatasa a gyulladas (radiodermatitis), erythémaval, 6démaval, szaraz, majd nedves
bérlevalassal, késébbiekben hiperpigmentécioval. A radiodermatitist hidratald, hisitd kendcsokkel,
széraz jegeléssel kezeljik. Nedvedzé alapu hamlevalas esetén dezinfekcié (pl. eosin, betadine), va-
lamint a valadékot felszivo specidlis kolloid kotések kertiinek elétérbe (pl. Mepilex). Fontos a beteg-
oktatas. A borotvélkozast, alkoholos dezodorokat, irritalé folyadékokat, kendcsoket, napozast, extré-
men hideg—meleg kddban valo firdézést, szaunazast kerdilni kell. A kezelés alatt (elsésorban nyéron)
és utdn maximalis napfényvédelem javasolt. A bér kronikus mellékhatédsai kdzé tartozik a subcutan
szovetek fokozott fibrdzisa, a kezelt feltlet fokozott induratidjdval vagy atrophia, azaz a felhdm elvé-
konyodasa, teleangiectasiaval vagy a nélkul, fekély, necrosis, pigmentécios zavarok. A nem megfele-
|6en védett béron a sugarhatas késéi kdvetkezmeényei sulyosabbak.

Lokalizaciotol figgéen tapasztalhatunk akut kétéhartyagyulladast, chelitist, mucositist radio-
chondritist, valamint alopéciat. Késéi mellékhatasként szemszarazsag, cataracta, kdnnycsatorna,
elzarddas, maradandé alopécia fordulhatnak elé.
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Betegkovetés

A nagy esetszamu betegkdvetési adatok alapjan annak az esélye, hogy egy nem melanoma ti-
pusu bérdaganattal kezelt betegeknél a kidjulas valészinlsége magas, a paciensek 30-50%-anal
tapasztalnak 5 éven belll megjelend Ujabb betegséget (20), mely kdzel 10%-nal nagyobb, mint
a normal populacional leirt ardny (21). Ugyancsak magasabb ebben a betegcsoportban a mela-
noma kialakuldsanak veszélye (22). Emiatt is rendkivil fontos a betegek utankovetése, kontrollja.
A kovetés elsé két évében 3 havonta, ezt kdvetden 5 évig 6 havonta, majd évente javasolt fizikalis
vizsgalat, rutin laborvizsgalatok elvégzése. Laphdmrakok esetén (kildndsen, ha nyirokrégiok érin-
tettsége szerepel a beteg kortorténetében) idészakosan (fél évente-évente) sziikséges elvégezni
a kiindulasi régiénak megfelel® képalkotd vizsgalatokat (UH, CT, MR). Kitjulds gyanuja esetén to-
rekedni kell szdvettani mintavétel elvégzésére.

Lokalis kidjulas

Amennyiben a daganat a kiinduldsi régidban djult ki, a kezelés a kordbbi terdpiak fliggvénye. T6-
rekedni kell a sebészi megoldésra, amennyiben nem lehetséges, a sugdrterdpia lehetéségeit a
korabbi kezelések figyelembe vételével lehet meghatdrozni (dézis és kezelési céltérfogatok)

Tavoli kiGjulas

A basocellularis carcinoméak esetén nagyon ritkan fordul el tavoli attét. Amennyiben ilyen iga-
zolodik, palliativ szisztémas kezelések addsa jon széba, mely lehet hagyomanyos cisplatin alapu
kemoterapia, illetve bioldgia szer is (23,24).

A laphamrakok esetén gyakrabban fordulnak el tavoli attéték. Ebben az esetben is palliativ
szisztémas kezelések alkalmazhatoak (25,26).

Ajaktumorok

A legtébb ajaktumor az alsé ajkon a bér és maga az ajak hataranal alakul ki. Tobbnyire korai sta-
diumban kerllnek felfedezésre, mert ldthatd helyen vannak. Tobbnyire laphamrakok, kialakula-
sukban elsésorban a hosszan tarté napfényexpozicio, illetve dohdnyzas jatszik szerepet. Az 5 éves
lokdlis kontroll mind a sebészettel, mind kilsé vagy kdzelterdpidval tébb mint 90%. A vélasztandd
kezelést a rendelkezésre all6 tapasztalatok, a beteg preferencidja valamint a varhaté kozmetikai és
funkcionélis eredmények hatarozzak meg.

Definitiv sugarterdpia elsésorban nagy kiterjedés daganatoknal jon széba, ahol kiterjesztett
reszekcio, illetve a hidny pétlasa miatt rekonstrukcio lenne szikséges.
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3.6. abra: Nagy kiterjedésU als¢ ajak laphamcarcinoma képe

Radioterépia preferalandé akkor is, ha a comissura érintett, mivel a sebészet funkcionalis eredmé-
nyei szerényebbek. Acommisuralis daganatok hajlamosabbak recidivéra, mint az alsé ajak tumo-
rai.

Adjuvans radioterapia elsésorban kdzeli vagy érintett sebészi szél esetén jon széba, killdndsen
akkor, ha a reoperacié kozmetikai/funkciondlis eredményei varhatdan rosszabbak, mint multimo-
dalis kezeléssel. Id6s, szamos komorbiditdssal bird betegnél az obszervacio életképes alternativa,
még ha a sebészi szél kdzeli. A nyaki nyirokcsomok elldtasa nyaki disszekcidval+radioterapiaval
vagy sugarkezeléssel torténik.

Kllsé sugarterapia

Céltérfogat-definicio

Primer daganat. Kisméretl (<2cm) jol kordlirt 1ézioknal 3-5 mm-es biztonsagi zéna elégséges
GTV-CTV margéként. Nagyméret(, rosszul definialt tumoroknél a GTV korll nagyobb, 5-10 mm-es
biztonsagi zonat hagyunk.

Postoperativ esetben a céltérfogat a tumordgy 5 mm-es biztonsagi zonaval. A céltérfogat
pontos meghatéarozasahoz a mUtéti hegen kivil nagy segitséget nyujthat a preoperativ fotodo-
kumentacio, valamint a sebészi beavatkozas leirdsa.

A CTV-PTV margé az alkalmazott technika figgvénye, altaldban tovabbi 5-10 mm.

Kezelendd nyirokcsomok. Az ajakdaganatok metastaticus hajlama alacsony, a regionalis nyirok-
csomodkat a submandibuldris, submentdlis, valamint felsé parajuguldris nyirokcsomok alkotjk.
A nyirokrégiok kezelése tobbnyire multimodalis, a céltérfogat-meghatarozas nemzetkozi ajanla-
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soknak megfelelé protokollokat kovet. T3-T4 stadiumu daganatoknal a fent emlitett nyirokrégiok
elektiv sebészete vagy radioterdpidja megfontolando.

Dozisfrakcionalas

Definitiv radioterdpia. Primer tumor/makroszkopos nyirokcsoma(k)
e 66-70 Gy/30-33 x 2 Gy/6-6,5 hét
e 55Gy/20 x 2,75 Gy/4 hét (ha nyirokrégiot nem kezellink)

Nyirokrégidk sugdrkezelése
e Makroszképos nyirokcsoma(k) 66-70 Gy/33 x 2Gy/6,5 hét
«  Erintett nyirokrégio 60 Gy/30x2 Gy/6 hét
«  Elektiv nyirokrégiok 50 Gy/25x2 Gy/5 hét

Postoperativ radioterdpia
»  Tumoragy/pozitiv nyirokcsomo helye: 60-66 Gy (pozitfv reszekcids szél és/vagy ECE)/30-33
x 2 Gy/6-6,5 hét
+  Elektiv nyirokrégio: 50 Gy/25x2 Gy/5 hét

Besugarzasi technika

Az esetek tobbségében fellleti RTG-terdpidt vagy elektronkezelést alkalmazunk. Elektronkezelés-
kor bolus hasznalata javasolt, hogy emeljik a felszini dézist. A kornyezé normalis szbveteket ta-
karjuk (pl. 3-4 mm vastag, a céltérfogat helyén kivagott 6lommaszk vagy egyedi elektronblokk).
Intraoralis takarast is alkalmazhatunk, hogy évjuk az alulfekvé foginyt és alveolaris struktdrakat.
Egyszer( beteginstrukciokkal vagy styrofoam ékekkel a nem irradialt ajkat tavolithatjuk a besugar-
zasi mez6bdl. Kiterjedten infiltrdld, mélyre penetrdld és/vagy nyirokcsomaoattéteket add tumorok-
nal CT alapu 3D fotonkezelést alkalmazunk.

Mellékhatasok

Leggyakoribb mellékhatés a cheilitis, azaz az ajkak kilsé és belsd felszinének gyulladasa a kor-
nyezé bérsav radiodermatitisével. Klinikailag 6démaval, vérbdséggel, berepedezéssel, kifekélyes-
edéssel, kontaktvérzéssel, helyi fdjdalommal jar. A fajdalomcsillapitas mellett a helyi szupportacié
fontos részét képezi az ajkak nedvesitése zsiros kendcsokkel (pl. Ung vulnera). A kozmetikai ered-
mény az esetek 80-95%-aban jo vagy kivald. Leggyakrabban enyhe depigmentécio, teleangec-
tasia, ©déma, dyskeratosis vagy fibrosis fordul eld. Ajakdeformacio, retrakcié elsésorban kiterjed-
ten roncsold daganatok kezelését kdvetéen tapasztalhatd, ahol a varhaté kozmetikai eredmény
egyébként is szerényebb. Sebészi beavatkozast igénylé nekrozis, fekély ritka.
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Brachytherapia

Tapasztalt kezekben kivald lokalis kontrollt, kozmetikai és funkcionalis eredményeket nyujto tech-
nika. Tlzdeléses formajat alkalmazzuk, azaz a tliket /katétereket az ajak horizontdlis tengelyében
tumorvastagsagtol fuggéen 1-3 sikban implantéljuk. A kezelés mind LDR, mind HDR-AL technika-
val kivitelezhetd. A leadott LDR ekvivalens 6sszdézis 65-70 Gy.
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4. MELANOMA MALIGNUM

Bevezetés

A melanoma malignum napjainkra vildgszerte komoly egészséglgyi problémava valt. A beteg-
ség eléforduldsa az elmult évtizedekben dvatos becslések szerint kozel tizszeresére nétt, és ez a
ndvekedési folyamat tovabbra is megfigyelhetd. 2008-ban az Egyesilt Allamokban kézel 63000
Uj esetet és 8300 melanomaval kapcsolatos haldlozast irtak le. Ezek az adatok 2010-ben 68310
bejelentett Uj esetre és 8700 melanomaval kapcsolatos haldlozésra néttek. Mint a szamokbdl, sta-
tisztikdkbol is latszik a ndvekedés drdmai, és a becslések tovabbi esetszdm-ndvekedést jeleznek,
ugy, hogy a statisztikédkban szamos in situ, vagy fellletes eset meg sem jelenik (1). Az Amerikai
Egyesult Allamokban a betegség,life time risk”-jét (tehat annak a rizikdja, hogy az adott tarsada-
lomban a betegséggel valaki élete soran szembesdljon) 1:55 ardnyban adjak meg (2).

Rizikofaktorok

A betegség kialakuldsdban tobb rizikéfaktor is ismert:
e csalddi halmozddas
»  kordbban meglévé melanoma
+ atipusos anyajegyek
e genetikai tényezék
» fokozott napfényexpoziciod, leégés
o fehérbdrszin (vords hajy, tejfenér bérd fenotipus)

A felsorolt rizikéfaktorok mellett meg kell jegyezni, hogy a betegség barmely etnikai csoport-
ban eléfordulhat, akér Un. amelanoticus (tehat pigmentet nem tartalmazd formaban) formaban
is (3,4,5,6).

Melanoma malignum altipusai
A leggyakoribb melanoma megjelenési formak:

«  SSM (felUletesen terjedd melanoma) 70%
+ NM (noduléris forma) 21%
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«  Akrolentiginosus forma 5%

« Lentigo maligna melanoma 1% (ritka forma a malignus sejtek mar jelen vannak, de a tu-
mor még,in situ”tehat nem mutat invazids jeleket. Késébbiekben malignizalddhat.)

e Nem osztalyozhatd (pl. amenalotikus forma, nyédlkahartyarol kiinduld) 3%

A melanoma bioldgiai fejlédésében két alapvetden eltérd periddus kildnithetd el, a lokalis inva-
zi¢, illetve a metasztazisra képes sejttipus kialakuldsat feltételezd, a nyirok- és szisztémas keringés
Utjan tavoli szévetekben, szervekben valo korlatlan proliferacio. A lokélis invazivitds kezdetben
egy horizontélis proliferaciéban, mas néven radidlis ndvekedési fazisban nyilvdnul meg, melyet
klinikailag lassan nové, szabdlytalan pigmentfolt vagy fellletes plakk jelez. Ezt kéveti a bioldgiai
agresszivitdstdl fliggé ltemben a vertikdlis szakasz. Ebben a fdzisban a dermis mélyebb rétegei felé
indul el a tumor terjedése, mely eléri a nyirok- és vérérhdldzatot, igy kialakulnak a nyirok- és vascularis
metastasisok is. A fej és torzs kozépvonali melanomaindl lehet leggyakrabban széamitani a nyirok-
régiot kikertls és elséként tévoli szervben manifesztalddé metasztazisra. A haematogén metasz-
tazisok az esetek kb. 6todében multiplexek, izolalt 4ttét elsésorban a tidében, majban és agyban
varhato.

A melanoma progndzisat dontéen a felfedezéskor meglévd stadium hatdrozza meg. Amennyi-
ben lokalizalt betegséggel dllunk szemben, az 5 éves tulélés 80-85%, nyirokcsomodattétek mellett
10-15%, mig tavoli &ttétek mellett csupan 2-5% (7). Erdemes megjegyezni, hogy szelektalt esetek-
ben a bioldgiai lefolyds kildnbodzhet a fent lefrtaktdl, ismertek nagyon agressziv lefolyasuy, korai
stadiumu, illetve elérehaladott, nem agressziv viselkedés tumorok.

Diagnosztikai algoritmus

Fizikdlis vizsgdlat. A sz(rése fontos, ugyanis egyszerld bérgydgyaszati vizsgalatokkal (dermatos-
copos vizsgalat) felfedezhet6k a melanoma malignumra gyanus elvaltozasok. Gyakran meglévé
anyajegyek valtozéasai hivhatjak fel a figyelmet a malignus folyamatra. A bérgydgyészati szakma
feldllitotta az ugynevezett, ,ABC" szabalyt, melynek a kdvetkezd a lényege:
A bérelvaltozas, anyajegy vizsgalatandl a kdvetkezd tényezéket kell vizsgalni:
« ,A’-alak (shape): a normal anyajegy altaldban szabalyos alakd, mig a melanomara gyanus
képlet szabalytalan.
e B~ border (hatar): a normal anyajegy hatara altaldban éles, mig a melanoma elmosott
hatéru.
e ,C"-color (szin): a melanémara jellemzé a mélykék, feketés szindrnyalat.
« ,D’-diameter (atmérd): a melanomas anyajegyek atmérdje megnd, valtozik.
o, E’-elevation (kiemelkedés): a melanomas anyajegyek kiemelkedhetnek a bérfelszinbdl.
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Ezek mellett felhivhatja a figyelmet az anyajegy bevérzése is a malignus elvaltozasra. A fizikélis
vizsgadlat sordn mindenképpen meg kell vizsgalni az adott régidohoz tartozod nyirokrégidkat is. Ritka
esetekben a betegség kiindulhat a végbél, hively nyalkahartyajarél is, ennek kizarasara rectosco-
pos, illetve négydgyaszati vizsgalat sziikséges. Ugyancsak ritka forméja a melanomanak a retina
pigmentalt sejtjeibdl kiindulo elvéltozas, ennek gyanuja esetén szemészeti vizsgalat szikséges.

4.1. abra: Nagy kiterjedés(, torzson elhelyezkedd melanoma

Szévettani mintavétel. A melanomara gyanus képletekbdl excisids mintét (biopszidt) kell venni. A
mintavétel soran lehetéség szerint 1-3 mm-es biztonsagi zénara kell térekedni. Itt fontos meg-
jegyezni, hogy a fent lefrt 1-3 mm-es biztonsagi zéna kizérdlag a bizonytalan etintitdsu elvalto-
zasra igaz, melanoma gyanus elvaltozasok sebészi kimetszése sordn nagyobb biztonsagi zonat
kell alkalmazni. A mintdbdl meg kell hatdrozni a tumor vastagsagat, mélységi terjedését. Ez azért
nagyon fontos tényezd, mert a tumorvastagsag dontdéen befolyasolhatja a betegség kimenetelét.
Napjainkban két rendszert ismertink ennek leirdsara (8,9):

Breslow-rendszer: a tumor maximalis vastagsagat adja meg milliméterben kifejezve.

Clark-rendszer: a b&r anatémiai rétegei szerinti terjedést adja meg:

«  Clarkl:in situ melanoma

»  Clarkl: a dermis stratum papillare-ja infiltralt

o Clark lll: az infiltratié eléri a stratum papillare és reticulare kdzotti hatdrt

e Clark IV: infiltrdlja a stratum reticularet

»  ClarkV: a tu. megjelenik a subcutisban
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A szbvettani feldolgozas soran leirdsra kerlil még a tumorregresszids rata, a daganat ulceracioja,
a limphocytas infiltracio, a mitotikus index (négyzetmiliméterenként leirt mitézisok szama), vala-
mint az esetlegesen meglévd,in transit” (Un. Utban lévé, a nyirokerekben terjedé daganatsejtek)
metastasisok is, a pozitiv nyirokcsomok szama, mérete, extracapsularis terjedése, melyek a prog-
noézist befolydsold tényezék (10,11).

Képalkotd, laborvizsgdlatok. A betegség képalkotd diagnosztikai algoritmusa kilénbozé stadiu-
mokban eltéré lehet. Korai stadiumu (Stadimu 0-1) betegeknél amerikai ajanlasok szerint nem
szUkséges keresztmetszeti képalkotd vizsgalat elvégzése, és még a Stadium Il betegeknél is kér-
déses azok klinikai haszna. Melanoma esetén a regiondlis és tavoli terjedés kizardsara az adott régi-
onak megfeleléen CT-vizsgalat (szlikség esetén nyaki, koponya, mellkasi, hasi, végtagi) sziikséges.

4.2. abra: Melanomas beteg multiplex majattétekkel hasi CT-felvételen

Csontmetastasisok gyanUja esetén csontizotdp-vizsgalat elvégzése, valamint célzott RTG- vagy
MR-vizsgalat szUkséges. Agyi metastasis gyanuja esetén koponya-MR elvégzése szikséges. Lehe-
téség szerint a melanomas betegeknél PET-CT-vizsgdlat elvégzése javasolt, tekintettel arra, hogy
a nagymértékl metastatisald hajlam miatt gyakran mar tavoli attétek vannak jelen a betegnél
(12,13).
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N — nyirokcsomok
e N1:1 nyirokcsomé  a: mikrometasztézis
b: makrometasztazis
o N2:2-3 nyirokcsomd  a: mikrometasztazis
b: makrometasztazis
¢ in transit/satelit metasztédzis(ok) nyirokcsomé-metasztazis nélkul
¢ N3: >4 metasztatikus nyirokcsomd, nyirokcsomdé konglomerdtum, vagy in transit/ satellita
metasztazis (ok), nyirokcsomd-metasztazis (ok) mellett

M — tdvoli dttét
¢ M1la:tavoli cutan, subcutan vagy nyirokcsomo-metasztazis, LDH normadlis

4.3. dbra: Melanoma malignum gerinc- valamint agyi metastasisanak MR-képe * M1b: tidémetasztazis LDH normalis
e Milc: egyéb viscerdlis metasztazis, LDH normalis, vagy barmely tadvoli metasztdzis, LDH
emelkedett.
1. vide6. Melanoma malignum multiplex agyi attétei MR-sorozaton. Lathat6 az agyallomanyban
elszértan elhelyezkedd szamos attét. http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_1.avi Klinikai stadiumbeosztas
A szokasos laborparaméterek mellett (vérkép, siillyedés, maj- és vesefunkciok) a se-LDH-szint va- Stadium T N M
lamint a tumorra specifikus S-100 protein meghatarozast végezziik el (14). 0 Tis NO MO
A Tla NO MO
1B T1b-2a NO MO
TNM-stadiumbeosztas (7) 1A T2b-3a NO Mo
IIB T3b-4a NO MO
T—tumor IIC T4b NO MO
e Tl:atuvastagsaga 1 mm alatt: 1A T1-4 N1-2 MO
- Tla:nincsen jelen ulceracié, és a mitotikus index kisebb mint 1/mm? B T1-4 N1-2 MO
- T1b:ulcerdcié jelen van, és a mitotikus index nagyobb mint 1/mm? e T1-4 N1-2 MO
e T2:atuvastagsaga 1 és2 mm kozott barmely T N3 MO
— T2a: ulceracié nincsen jelen v barmely T barmely N M1

- T2b: ulceracio jelen van
e T3:atu.vastagsdga 2-4 mm kozott

- T3a: ulceracié nincsen jelen Patholbgiai stadiumbeosztas
— T3b: ulceracio jelen van
»  T4:atu.vastagsaga a 4 mm-t meghaladja 0 Tis NO MO
— T4a: ulceracié nincsen jelen IA T1a NO MO
- T4b: ulcerdcio jelen van 1B T1b-2a NO MO
1A T2b-3a NO MO
IIB T3b-4a NO MO
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@ T4b NO MO
A T1-4a N1a MO
T1-4a N2a MO
1B T1-4b N1a MO
T1-4b N2a MO
T1-4a N1b MO
T1-4a N2b MO
T1-4a N2c MO
lll@ T1-4b N1b MO
T1-4b N2b MO
T1-4b N2c MO
barmely T N3 MO
\% barmely T barmely N M1

A melanoma malignum kezelése

A melanoma malignum kezelése komplex feladat, melyben a sebészeti kezelés mellett a kemote-
rapia, immunterapia, valamint a sugarkezelés is szerepet kap szikség szerint.

Sebészet

A széles excisio elvégzése alapvetden fontos a melanoma esetén. Lehetéség szerint in toto excisi-
ot kell végezni. Az eltavolitas szlikséges biztonsagi zonéja a betegség kiterjedésétdl fligg:

e Insitu melanoma: 0,5 mm-es biztonsagi zona elégséges,

o Clark Il és Breslow 1 mm-ig, kimetszés 1 cm-es korkodrds biztonsagi zonaval (15),

o Clark IV-tél és Breslow 1 mm felett 2 cm-es biztonséagi zénaval szikséges (16,17,18).

Abban az esetben, ha a kimetszés nem éri el a fent megkivant biztonsagi zonat, ismételt kimet-
szést kell elvégezniTermészetesen a primer tumorrégiénak megfeleléen nem mindig van erre
lehet&ség, csak akkor végzik el, ha ez technikailag kivitelezhetd (példaul a fej-nyaki tajékon, arcon
nincsen lehetéség a kimetszés elvégzéséhez).

Sentinel nyirokcsomo biopszia

Napjainkban a melanoma malignum miatt végzett kimetszések — amennyiben a beteg klinikailag
nyirokcsomoé negativ — lehetdség szerint sentinel nyirokcsomé meghatarozas mellett kell, hogy
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torténjenek. Kivételt csupan az in situ (Stage 0) és Stage la betegek képeznek, ezekben a beteg-
csoportokban az elvégzett klinikai vizsgalatok nem mutattak hozzaadott elényt a sentinel nyirok-
csomo eltavolitds esetén (19).

A primer tumor leszakadt daganatsejtjei nem véletlenszerlien, hanem meghatarozott Uton,
szabalyszerlen érik el nyirokdramldssal a sorban az elsé helyen allé drendld nyirokcsomét. Ez —
a nyirokregio kapujaban all6, a regiondlis attétképzédésnek leginkdbb kitett nyirokcsomd - a
sentinel (6rszem) nyirokcsomo. Bebizonyosodott, hogy ha az érszem nyirokcsomo attétmentes,
akkor az adott nyirokrégio tobbi nyirokcsomdja nagy valdszinlséggel szintén attétmentes. Ha
a tumorszévetbe vagy a tumor/tumoragy kéré radiokolloidot+vitdlis festéket fecskendeziink, a
jelz6anyag ugyanazt az utat jarja be, mint a leszakadt daganatsejt; a nyirokdton végighaladva
eléri az érszem nyirokcsomot, amelyben elakad, felhalmozédik. (A subcapsularis sinusokban el-
helyezkedé macrofag sejtek fagocytaljak.) Ezaltal a nyirokcsomd nukleéris mérémdszerrel detek-
talhatdva, leképezhetévé valik, a vitdlis festék pedig vizualis navigaciot, valamint megerdsitést ad
az operaciot végzd team-nek. Az 8rszem nyirokcsomo sebészi eltavolitasat, részletes szovettani
vizsgalatat kdvetden dttétmentessége esetén

* abeteg életmindségét rontd (pl. seromaképzddés, lymphoedema, végtagfajdalom, moz-

gaskorlatozottsag) regionalis blockdissectio mellézhetd,

e anodalis stadiummegallapitds pontosabba tehetd.

A peritumoralis radiokolloid befecskendezéssel feltérképezhetdk a drendld nyirokrégiok, amelyek
szama (igy az érszem nyirokcsomoék szama is) kdzépvonali melanomak esetén (pl. térzs) gyakran
1-nél tdbb. A sentinel nyirokcsomo biopszia tehat 1ényegében egy minimalisan invaziv staging
eljards, mely soran mikroszkdposan megjelend nyirokcsoméattétetek felfedezése a cél (20,21,22).

Szisztémas kezelések

A melanoma szisztémas (adjuvans) kezelése a patholdgiai/klinikai stadiumoktol figg.

o Stddium I.: Adjuvéns kezelést nem igényel, ebben az esetben a sebészeti kimetszés elég-
séges, nem all fent tavoli metastasis kialakuldsanak veszélye.

o Stddium Il Ulcerdlt/érbe t6ré tumor esetén adjuvans interferonkezelés javasolt. (heti
3x3-10M L.U. interferon a sc.). Nagy betegszamu, randomizalt vizsgélatok foglalkoztak az
alkalmazott/ szUkséges interferonmennyiségekkel. Az alacsony és kozepes (intermediate)
dozisu interferonkezelések hatastalannak bizonyultak (23,24). A magas doézisu interferon
kezelések lokalis tumormentességben és a teljes tulélésben is el6nyt mutattak (25,26).

e Stddium lll.: DTIC monotherapia 250 mg/m2 5 napig 28 naponta ismételve Interferon-a
heti 3x4,5-10 M.LU. sc. DTIC-interferon-a kombinalt kezelés javasolt.

o Stddium IV.: Kombinalt chemotherapia (pl. Bleomycin-Oncovin-Lomustin-Dacarbazin:
DTIC-fotemustin, DTIC-cisplatin), esetleg Temodozolamide. (27,28,29)
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Uj lehetéségek a melanoma szisztémas kezelésében

Az Ipililumab egy monoclondlis antitest 2011-6ta engedélyezett szer az USA-ban az elérehaladott
melanomas betegek kezelésében. Mind 6nalléan, mind kilénbdzé hagyomanyos szerekkel kom-
binacidban elényt mutatnak a betegek tulélésében (30,31).

A metastaticus melanomas betegek kdzel 45%-aban a tumorok BRAF mutdciét mutatnak. Ve-
murafenib egy specifikus mutalt BRAF receptor gatlo szer, mely kombindcidban tulélésbeli javu-
last mutatott elérehaladott melanomas betegek esetén (32). Ezek a szerek hazankban csupan
klinikai vizsgalatok keretein belll érhetéek el, tovabbi vizsgalatok folyamatban vannak.

Sugarkezelés
A melanoma malignum sugéarkezelése kildnboz6 indikacidk alapjan torténhet.

1. Definitiv irradiacio. Definitiv irradidciot nagyon ritkdn végzink, mivel a melanoma primer el-
latdsat a sebészet képezi. Ha a beteg éltaldnos éllapota nem engedi a mdtétet (inoperabi-
lis), vagy elutasitja vagy a tumor elhelyezkedése/mérete miatt csak sulyos mutilaciéval vagy
ardnytalanul nagy rekonstrukcioval végezhetd (pl. arc, talp), a radioterapia indikacidja megala-
pozott. Ez esetben — amennyiben nem palliativ intencidval kezellink — térekedni kell a minél
magasabb, lehetéleg 60-70 Gy 6sszddzisu sugarkezelés leadasasra A melanoma sugarkeze-
lése sordn szamos tanulmany foglalkozott a hypofrackionalt (tehat nagyobb frakciédozisban
leadott) kezelésekkel. A tanulmanyok eredményei ramutattak, hogy a hypofrakciondldssal al-
kalmazott kezelések azonos eredményt hoztak, mint a konvencionalis frakciondlds mellett al-
kalmazottak (33,34,35).

Onall6 sugarkezelést elsésorban in situ melanoma, azaz lentigo maligna esetén végziink,
mely rendkivil hatékony, a lokalis kontroll 7% kordl van. Mikroszképos terjedés gyakran elé-
fordul a makroszképos daganattdl viszonylag tavol is, igy nagy, minimum 2 cm-es biztonsagi
z6na ajanlott a GTV-kordl.

A radioterdpidt hasonléan a bértumorokhoz az esetek tulnyomo tdbbségében elektron-
vagy felUletes rtg-terdpidval végezzik, de a fellleti brachyterdpia is jo kezelési alternativa.
Elektronkezelés sordn bolus alkalmazasa kotelezd. A betegek szimulacids protokollja a gyakor-
latos fejezetben taldlhato. A kivant 6sszddzis — a tumor méretétdl fliggden — hipofrakcionalva
45-54 Gy (9x5Gy minden masodik nap, 20x2,5-2,7Gy naponta) vagy 60-66 Gy konvencionalis,
2Gy-es frakciodozisokkal.

2. Postoperativ sugarkezelés. Adjuvans sugarkezelés indikélt az aldbbiakban felsorolt fokozott
kockéazatu esetekben, ahol a radioterdpia tobb,mint 50%-kal csdékkenti a recidiva kockazatat.
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Ezek a rizikofaktorok a kovetkezéek (33):
Primer tumor:

o RO de adekvét sebészi szél nem érhet6 el

« R1-2, amennyiben reexcisio nem jon széba
« Lokalis recidiva

Nyirokrégid:

¢ 23 nyirokcsomo érintett

« patoldgiai leletben extracapsularis terjedés (ECE) lathato
¢ 3cm-nél nagyobb nyirokcsomoattét

« fej-nyak>axilla>inguina lokalizacio

e pNx

« recidiva megel6z8 sebészetet kdvetden

Atumoragy kezelése a fentiekben mar leirt fellleti besugdrzasi technikakkal torténik. A nyirok-
régiok postoperativ kezelése CT alapti 3D tervezéssel torténik. A dézis 50-60 Gy 20-30 frakcio-
ban. Makroszképos reziduum esetén dozisegészités javasolt 66-70 Gy-ig, mindig mérlegelve a
varhato klinikai hasznot és a kezeléstink okozta mellékhatdsokat (pl. lymphodéma).

3. Palliativ sugérkezelés. Palliativ, tineti kezelést panaszt okozd (fajdalom, vérzés, neuroldgiai ti-
netek stb.) inoperdbilis, incurabilis lokorégiondlis betegség, valamint tavoli metastasisok (agy,
csont stb.) esetén végzink. Palliativ radioterapia esetén hipofrakcionalt kezelésre térekszink:
+ teljes agyiirradiacio 10x3 Gy, 5x4 Gy (sztereotaxias besugarzas valogatott esetekben széba
johet)

e csontmetastasis: 5x4 Gy, 1-2x 8 Gy

» lokoregiondlis betegség: 5x4-5,5Gy, 10x3 Gy, 6x6 Gy (1 frakcié/hét): nagyobb gdcddzisok
(5x4 Gy, 1-2x 8Gy, 15x3)

A kezelést mind 2D, mind 3D tervezés alapjan végezhetjuk.

Betegkdvetés

A korai (Stage 0) stddiumu betegeknél is sziikséges évente minimum egy alkalommal (kedvezébb
esetben két alkalommal) dermatoldgiai kivizsgalast elvégezni (36). A Stage la-lla betegeknél 5
évig 3-6 havi rendszerességgel javasolt a felllvizsgélat, kilon kitérve az érintett terdletek nyirok-
csomo-régidinak vizsgalatara (37).

Stage llb-Stage IV betegeknél az elsé két évben 3 havonta, az 6todik évig félévente javasolt a
dermatologiai kivizsgalas, 6 havonta laborkontrollal, és évente minimum egyszer megfelel$ kép-
alkotoval (CT, MR, PET, UH) kiegészitve a vizsgalatokat (38).
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Recidivak kezelése

Amennyiben a kovetés soran kidjulas jelentkezik, a terapiads lehetéségeket a kordbbi kezelések,
illetve a kitjulas jellege szabja meg. Melanoma esetén a recidivak donté tobbsége az elsé 5 év-
ben jelentkezik. Természetesen a recidivakat lehet&ség szerint szovettanilag (vékonytU-biopszia,
excisio sth.) igazolni kell (el6rehaladott esetekben egyértelmd képalkotdn lefrt eltérések esetén pl.
multiplex agyi metastasis, ettdl eltekinthetink).
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5. FEJ-NYAK DAGANATOK

Epidemioldgia

Az ajak- és szajuregi tumorok mortalitdsa rohamosan névekszik. Magyarorszag mind férfiak, mind
nék tekintetében e daganatok a nemzetkdzi haldlozasi listan a legelékelébb helyet foglaljék el.

A tdbbi daganathoz hasonldan a kialakuldsban valdszinlleg genetikai faktorok, illetve kornye-
zeti drtalmak egydtt jatszanak szerepet. A fej-nyak daganatos betegek tobb mint 90%-a évtizedek
Ota dohdnyzo és rendszeres alkoholfogyasztd, akik karos szenvedélytkrél tébbnyire nem tudnak
lemondani. Gyakran a csaladi és szocidlis hattér is rendezetlen. A daganat kezelési tervének kiala-
kitdsakor ezeket a tényezdket is figyelembe kell venniink. Lehet&ség szerint olyan kezelési format
kell vélasztanunk, amely az altala okozott életmindség-romlast is figyelembe véve, ardnyban van
a téle varhato terapids hatds mértékével. Az epidemioldgiai tényezdk kdzott emellett szerepet
jatszhatnak a nem megfelelé taplalkozasi szokédsok (pl. flszeres, flstolt ételek), kémiai karcino-
gének (pl. fust, por), hosszan tartd mechanikus irritacio (pl. rossz protézis, elhanyagolt fogazat) és
megel&zd sugdrkezelés. A hosszu ideje fenndllé karcinogén hatds kovetkeztében a felsé emészté-
traktus és a légutak nyalkahartydja is kdrosodik, ezért gyakori a masodik, harmadik primer tumor
— akar szinkron — kialakuldsa ezekben a régidban.

Oki 0sszefliggés mutathato ki a human papillomavirus- (HPV) fertézés és a szajuregi, nyelv-,
garat- és gégerakok egyes tipusai kozott is. A kimutatott virusok tobbsége magas rizikéjunak bi-
zonyult (16, 18, 31), kdztlk a leggyakoribb a 16-0s szerotipus. Nékben a HPV-pozitiv tumorok gya-
koribbak. A fertézés szexudlis szokdsokkal is ©sszefligg. Ehhez azt kell tudni, hogy a HPV-virussal a
férfiak egy része is fertézott, de esetlikben ez dltaldban nem okoz lathaté tineteket és nem alakit
ki betegséget a nemi szerven. Viszonylag gyakori lehet tehat egy olyan virusterjedési ut, amelynek
soran a HPV-vel fertézott méhnyakrdl a virus a férfi nemi szervre kerdl, majd onnan — orélis szex so-
ran — a szajureget fertézi meg. A HPV-fert6zés a szdjlregben enyhe nyalkahartya-elvéltozasokkal
kezd&dik, ami fajdalmatlan, fehéres szin( folt formajéban jelentkezik. Ez egyszerden, kis mUtéti
beavatkozassal eltdvolithatd.

A HPV-fertézés okozta fej-nyaki daganatok kilénbdznek a dohdnyzas és tulzott alkoholfo-
gyasztas hatdsara kialakulo fej-nyaki rakoktél. Gyakrabban jelennek meg 50 éves kor alatt, nék-
ben, nem dohdnyzdkban és nem alkoholizalokban. Ez esetben is laphdmrakrol van szo, de érzé-
kenyebbek a sugarkezelésre, kevesebb a kitjulds és az attét, egyben jobb a betegek prognézisa
is. Felvetik még egyéb virusok szerepét is a tumorgenezisben, mint pl az Epstein—-Barr-virust az
epipharynx daganatok kialakuldsaban.
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Afej-nyak daganatos betegek jelentds része helyileg elérehaladott stadiumban (50-60%) vagy
tavoli attétes betegséggel (10%) kertl felfedezésre. A fej-nyak daganatok elsésorban a helyi és/
vagy regionalis kijuldsra hajlamosak. Legmagasabb a recidivaarany az elsé 3 évben, az dsszes
stadiumra vonatkoztatva 50-60%-os. Helyileg elérehaladott stadiumu, rosszul differencialt daga-
natoknal szamolnunk kell tavoli dttétek megjelenésével (10%), ugyanakkor a tulélékben szigni-
fikdnsan magasabb a masodik primer tumor (tidé, nyel6csé) kialakuldsdnak esélye (3-7%/év) is.

Anatomiai régiok és alregiok

A szajliregi daganatok a szajnyalkahartya, a felsé alveolaris nyulvany és foginy, az alsé alveolaris
nyulvany és gingiva, a kemény szdjpad, illetve a nyelv (nyelvhat és nyelvszél a papilla vallata elétt,
a nyelv als¢ felszine) valamint a szajfenék terlletén jelenhetnek meg. Az 6sszes fej-nyak rosszin-
dulatu daganat kdzel 20%-a szdjfenéki kiinduldsy, s ez a szam az utdbbi évtizedekben jelentésen
novekszik. A garat daganatait a harom anatémiai régio — epi-, meso-, hypopharynx — szerint tar-
gyaljuk. Az epipharynx daganatai — széveti sokféleségik ellenére - &ltaldban sugarérzékenyek,
sebészi kezelésiik — anatémai okok miatt — nehéz és sokszor eredménytelen. Az oropharynx
régiv magaba foglalja a tonsillaris régiét és garativeket, ldgyszajpadot, nyelgyokot, garatfalat. A
hypopharynx alrégioi a kovetkezdk: sinus pyriformis, hatsé garatfal, retrocricoid régio.

A primer gégedaganatok kiindulasi helytk szerint lehetnek supraglotticus (epiglottis, arye-
piglotticus redd, arytenoidealis teriilet, Morgagni-tasak, dlhangszalagok), glotticus (hangszala-
gok, elllsé és hatulsd comissura), illetve subglotticus megjelenésiek.

Az orr- és mellékiireg-daganatok esetén a kovetkezé anatomiai régidkat kulonitjuk el: sinus
maxillaris (jobb/bal), orrireg (lateralis fal/orrsévény/orrfenék/vestibulum), sinus ethmoidealis.

Tunetek

A primer tumor okozta elsé tlnetek elsésorban a daganatos lokalizaci, ill. kiterjedtség flggvé-
nyei. Az epipharynx tumorok leggyakoribb elsé tlinete a nyaki terime megjelenése. Ezen kivdl
orrdugulas, orrvérzés, flfajas, hallascsdkkenés, fejfajas, torokfajdalom, mandibularis neuralgia for-
dul elé. A betegek egy részénél a koponyalapi infiltracio kovetkezményeként agyidegtiinetek is
észlelheték. A mesopharynx tumoroknal a vezetd tiinet a torokfajdalom, nyelési nehezitettség,
valamint fllbe sugarzé fajdalom, elérehaladottabb stadiumban szajzér. A szdjireg tumoraindl a
klinikai tiinetek égé, csipd érzéssel, nyelvfajdalommal, széjiregi diszkomfortérzéssel, esetleg fog-
lazuldssal, inysorvadasra jellemzd panaszokkal kezdédnek, késébbiekben nyelvfixacid, szajzér, ét-
kezési és artikulacios panaszok jelentkeznek. A hypopharynx illetve supraglotticus tumoroknal a
nyelési fajdalom, nyelési nehezitettség, fulbe sugérzé fajdalom, rekedtség dominal. A kisméret(
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glotticus daganatoknal intermittald vagy hetekig fennallé, nem mulé rekedtség hivhatja fel a fi-
gyelmet. A subglotticus tumorokndl nem ritka a stridoros légzés. A mellékiireg-daganatok hosz-
szU ideig tinetmentesek, a panaszokat elsésorban elérehaladott stddiumban okoznak, melyek a
kornyezeti infiltracioval figgnek 6ssze: orrdugulas, orrvérzés, arcduzzanat, arcba sugarzé fadalom,
kett6s latas, exophtalmus, periorbitdlis 6déma, arckoponya-destrukcio, foglazulds, keményszaj-
pad duzzanata, fekélye, sipolya, agyideg-tinetek.

Nyaki nyirokcsomoattét az esetek tobb mint a felében jelen van a diagndzis pillanataban.

A P

5.1. abra: Mesopharnyx tumoros beteg nagy kiterjedésU nyaki nyirokocsomaoattéte
a kdzépsb-also jugularis régidban

Az okkult, azaz nem lathaté mikroszkdpos nyirokcsomaéattétek valdszinlisége a fej-nyaki dagana-
tok tobbségében tobb mint 20%, igy a nyirokrégidk kezelése (azonos oldali vagy mindkét oldali) a
terdpids ellatas részét képezi. smeretlen eredetl nyaki nyirokcsomdé-metastasis esetén a leggya-
koribb primer forréds a nyelvgyok, a tonsilla, a sinus pyriformis, valamint a nasopharynx.

Szdvettani tipus

A fej-nyaki daganatok 95%-at laphamrakok alkotjak, emellett malignus mesenchymalis laesiok,
adenocarcinomdk, dtmeneti sejtes carcinomak, lymphomak fordulnak elé. Rékmegel6z4 alla-
potnak szamit a hdm sulyos dysplasidja és in situ carcinomdja, melyek a nydlkahartydk felszinén
barhol eléfordulhatnak, tulajdonképpen intraepithelialis laesiok. A felszini fokozott elszarusodésa
miatt gyakran leukoplakia klinikai képében jelenik meg.
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A daganatokat differencidltsaguk alapjan hagyomanyosan harom csoportba soroljak: jo! diffe-
rencidlt (Grade (Gr) 1), kdzepesen differencidlt (Gr. 2), és rosszul differencidlt (Gr. 3). Az osztélyozas
alapjat a mag polymorphia, osztédasi aktivités, valamint keratinizacié képezi.

Diagnosztikai algoritmus

Anamnézis soran a szokasos adatok mellett rogzitésre kerllnek: daganatos betegség eléfordula-
sa a csaladban, alkoholfogyasztés, dohanyzés, izgatdszerek fogyasztasa, munkahelyi, kérnye-
zeti hatdsok, a szaj dpoltsagifoka, a taplalkozasi szokasok, a pre-kancerdzisok megléte (leukop-
lakia, gyulladas).

Laboratoriumi vizsgalat: rutin vérkép, vércsoport, részletes coagulogram és klinikai kémia.

Fizikalis vizsgalat: megtekintés (két nyelvlapoccal torténd feltarassal), tapintas (a koros killem
nyalkahartya-tertletek és a nyak bimanudlis vizsgalata), dokumentacié (rajz, fotd). Indirekt,
direkt endoszkoépos vizsgdlatok, melyek sordn a garat-gége tumorok lokalis kiterjedése
pontosabban feltérképezhetd, egyben szévettani mintavétel is elvégezheté.

Képalkoto6 vizsgélatok:

Nyaki UH-vizsgdlat: tdjékozodd eszkdz a regiondlis nyirokcsomok allapotdnak megitélésére,
hasznélhaté cytoldgia mintavétel navigalasara.

Nyaki CT/MRI-vizsgdlat (5.2. dbra): alapvetd staging vizsgdlatok. Informaciot nyujtanak a tumor
és kornyezete viszonyardl, és pontos képet alkothatunk a nyaki nyirokcsomok allapotardl is. Mivel
az MR lagyrészfelbontdsa kivald és dbrazolasa tobbsiky, a legjobb informaciot nydjtja a lagyrész-
elvéltozasok eredetérdl, kiterjedésérdl, az intracranialis, perineuralis terjedésrél, a prae-vertebra-
lis fascia-, csontveld érintettségérd|, ezltal kulcsfontossagu a kezelési moéd megvélasztasaban.
Tumorterjedés meghatédrozasara az MR altaldnos pontossaga 90-96%. A kivald anatdmiai abra-
zolast olyan funkcionalis MR-vizsgélatokkal egészithetjuk ki, mint a dinamikus kontrasztos vagy
diffuzié sulyozott MR-képalkotds. Ezen vizsgalatok a tumorban/nyirokcsomoban zajld perfuzios,
diffuzids viszonyokat képezik le, igy elérevetithetik a terdpidra bekdvetkezd valaszt anélkul, hogy
érdemi klinikai-térfogati regressziot latnank. A jovében e vizsgélatok a terapias valaszmonitorozas
kulcsfontossagu szerepldivé valhatnak. A mellkasi, ill. hasi viszonyok megitélésére a hagyomanyos
mellkas-réntgenvizsgalat, ill. hasi UH-nal pontosabb képet fest a mellkas és/vagy hasi CT-vizsga-
lat, féként ha metasztézis, masodik primer tumor gyanuja merUl fel. A nyelési réntgenvizsgalat
szinkron nyelécsétumor kimutatasara, illetve nyelécsé-érintettség tisztazasara hasznalatos. A PET/
CT-vizsgalat (5.3-4. dbra) szerepe elvitathatatlan ismeretlen eredetli nyaki nyirokcsomd-metastasis
esetén, azaz a fentiekben felsorolt vizsgélatokkal nem igazolhatd primer tumor keresésére. PET/
CT-vel az esetek 25-40%-aban detektalhatd a primer tumor. A PET/CT szdba johet elérehaladott
stadiumu, differencialatlan daganatoknal a tavoli metasztézisok kizérasara, valamint a terapids va-
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lasz monitorozasara, kisméretU recidivak vagy perzisztald daganatok kimutatasara. Melléklelet-
ként szinkron mésodik daganatok (tid&, nyelécsd) is diagnosztizélhatok vele. Rohamos Gtemben
novekszik felhasznaldsa a besugarzas-tervezésben is.

Szdvettani vizsgalat

A primer ellatas el6tt minden esetben kotelezd a tumorbdl probakimetszés. Az excisio helyét
pontosan le kell frni, ill. dokumentalni. Az aspiracios citolégia hasznos kisegité eljards lehet
elsésorban a nyaki csomaattétek, ill. nydlkahartydval fedett tumoros 1ézidk esetében. A mutét
alatti (intraoperativ) szévettani vizsgalat célja a sebészi kimetszés ép szélének és a nyaki nyirok-
csomok tumoros infiltraltsdganak igazolasa vagy kizardsa. A postoperativ szdvettani vizsgalat a
mUtéti Uton eltavolitott specimen részletes szovettani feldolgozasat jelenti a WHO-osztélyozas
alapjan. A szovettani vizsgalat a kovetkezdkrél nyilatkozik: szévettani tipus-altipus, patholégiai TN
status, differencidltsagi fok (Gr 1-3), terjedési mintdzat (expanziv vs. infiltrativ), reszekcios szélek
(érintett, szabad >5 mm:, <5 mm: kdzeli), proliferaciés aktivitas, lymphovascularis és perineurdalis
terjedés, nyirokcsomod-metasztézisok szama, lokalizaciodja, tokon kiviili terjedése (extracapsularis
extenzi6-ECE), HPV-infekcio jelenléte.

5.2. abra: Nyaki MR: Mko-i parapharyngedlis régiot, lagyszajpadot, orrdreget infiltralé epypha-
rynx tumor (nyil) (a) bo-i retropharyngealis, ill. bilateralis nyaki nyirokcsomoattétekkel (nyil)
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5.5. abra: Hypopharynx tumor nativ CT (bal oldali abra), valamint PET-CT fuzios képe
(jobb oldali abra)

Prognosztikai faktorok

Tumorral 6sszefliggé:

Kedvez6 Kedvezétlen
TNM T1-T2,NO T3-T4, N+(féként =N2b), M+
Primer tu v recidiva primer recidiva
Lokalizacié gége, epypharynx szajlreg, hypopharynx
Szovettani faktorok
differencialtsag Gr.1-2 Gr. 3 (rosszul differencialt)
terjedési mintazat expanziv infiltrativ
reszekcios szélek ép érintett
lymphovascularis invazio nincs van
perineuralis invazié nincs van
ECE nincs van

5.4. abra: Nagy kiterjedésU , nyirokcsomo attétet adé gégetumor coronalis MR illetve PET képe

Beteggel 6szefliggé: a beteg kora, dltaldnos, szellemi és lelki dllapota, szocialis helyzete, tap-
l&ltsdga, taplalkozasi képessége, compliance-e, kezelés elétti, alatti hemoglobin statusa

Kezeléssel Gsszefliggd: a kezel6orvos/munkacsoport szakmai felkésziltsége, foldrajzi, helyi
kezelési hagyomanyok, anyagi és technikai lehetdségek; radioterdpia idétartama - terdpids
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szlinetek kertilése (1 hét terdpias szlnet 7-10%-0s csokkenést jelenthet a lokalis kontroll-
ban); adjuvans kezelésnél a mdtét-sugdrkezelés kozétt eltelt idé < 6 hét)

A kezelés altalanos elvei

A kisszdmu, korai stadiumban diagnosztizalt daganatoktol eltekintve, a komplex onkoterdpia
(sebészet, gyogyszeres kezelés, sugarterdpia) altalaban eredményesebb, mint a monoterapia
barmely formaja. Ezért a daganat kezelésének megvaélasztasat a fentiekben felsorolt prognosz-
tikai faktorok figyelembevételével multidiszciplinaris munkacsoport hozza meg, melynek tagja a
ful-orr-gégész, szajsebész, sugdrterdpias, klinikai onkoldgus radiolégus, patoldgus, pszicholdgus
szakorvos.

Sebészet

A fej-nyak sebészetre is vonatkoznak az onkoldgiai sebészet alapelvei, azaz térekedni kell a tumor
maximalis, egy blokkban, épben, sérilésmentesen torténd eltdvolitdsara a funkciod és esztétikum
megtartasa vagy szikség esetén helyreallitdsa mellett. Nagy altaldnossagban elmondhatd, hogy
szadjureq, illetve a kevésbé sugarérzékeny, gégére gyorsan terjedd hypopharynx daganatoknal
a sebészetnek kiemelkedd szerepe van a primer elldtédsban. A sugarérzékeny epipharynx tumo-
roknal a daganat lokalizaciojat tekintve a komplett reszekcid lehetéségei limitéltak, igy itt a ra-
dioterdpia domindl. A szajgarat és gége tumorainal a funkciomegdérzés fontos szempont lehet,
igy sugar-, illetve radiokemoterapia élvezhet elsébbséget, a mtéti megoldast perzisztald vagy
recidivalo folyamatok un. salvage kezelésére tarthatjuk fenn. Viszont porcot destrudlé, kifejezett
necrosist mutato, véglegesen kdrosodott funkcidju szervnél a sebészet élvez prioritast. A sebészi
ireszekabilitas példait jelentik a praevertebralis fascia, carotis interna, koponyaalap, mediastinum
érintettsége.

A sebészi beavatkozds jelentheti maga a daganat destrukcidjat vagy a tumor vagy tumor altal
érintett szerv (pl. gége) eltdvolitasat. Nagyméret(i daganatok eltavolitdsakor a kialakult defektus fe-
désére rekonstrukcios mdtétre is szlkség van (pl. szajuregi daganatoknal mandibulaképzés).

Lehetnek funkciondlis, illetve radikélis nyaki disszekcidk. Tapinthatd, klinikailag pozitiv nyaki
nyirokcsomo esetén az utdbbit végezzik.

Kemoterapia

A kemoterapia lehet intravénas intraarterialis. A szisztémas kemoterapia céljat tekintve lehet:
indukcios, adjuvans, palliativ, sugarkezeléssel kombindlva radiokemoterapia (RKT). Az int-
raarteridlis kezeléseket ritkan, elsésorban salvage megoldasként, recidivak kezelésére hasznaljak.
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Indukcids (neoadjuvans) kemoterapia

Elve: mUitét vagy sugdrkezelés el6tt a kemoterapia feltételei kedvezébbek: jobb a vérelldtas, a
compliance, a dézistolerancia. Elsédleges célja a daganattdmeg csdkkentése, mely javitja a szerv-
funkcidk megoérzésének esélyét (gége, algarat) és a disszeminacid esélyét is csokkenti, féleg
teljes remisszid esetén. A ciszplatin, 5-fluorouracil tartalmu indukcios kemoterdpia metaanali-
zisek alapjan szignifikdnsan hatékonyabb, mint a kordbban alkalmazott egyéb kemoterdpiak, vi-
szont a standard kezelést jelentd szimultan RKT-nal szerényebb eredményeket produkalnak. Az Uj
kemoterapias szerekkel, mint példaul a mikrotubulus stabilizalé docetaxellel kibdvitett ciszpla-
tin, 5-fluorouracil (TPF) indukciés kemoterdpia viszont szignifikdnsan novelte a betegek tul-
élését. Tekintettel, hogy a szimultan RKT-val kezelt betegek loko-regionalis kontrollja a modern
sugdrterapias éraban sokat javult (3 éves lokalis kontroll eléri a 70%-ot!), és a betegek megérik a
tavoli metastasisok jelentkezését, ezért (j irdnyvonalként az indukciés kemoterdpiat klinikai vizs-
gdlatokban radiokemoterapia koveti. A kdzelmultban megjelent publikaciok szerint az indukcids
kemoterdpia RKT-hoz adva csokkenti a tavoli metastasisok szamat, de nem hoz tulélésbeli elényt
a standard RKT-hoz képest.

Radiokemoterapia (RKT)

Radioterapidval egyidejlleg, szimultdn végzett kemoterapia és/vagy biologiai terapia.

A modszer célja a sugarérzékenység ndvelése kemoterapidval (szinkronizacié, repair-gatlas,
kemo- és radiorezisztens klonok kialakuldsdnak gatlasa), kdvetkezményesen jobb loko-regionalis
kontroll elérése, mely képes a tulélést javitani. A radiokemoterdpias protokollban leggyakrabban
cisplatint alkalmazunk 5nmagaban vagy 5-Fluorouracilllal kombindlva, beszlkilt vesemUkddés
esetén carboplatinnal helyettesitve.

A definitiv RKT (amikor operacié nem tértént, makroszkopos daganat van jelen), szignifikan-
san csokkenti a lokdlis recidivak gyakorisdgat és ndveli a betegek teljes tulélését (abszolut tulélési
elény 8%), igy lokalisan elérehaladott stadiumud tumorok (llI-IV. stddium) esetén ez a stan-
dard kezelés. Az intenzivebb kezelés magatol értetédéen mind az akut, mind a késéi radiogén
mellékhatasok intenzitasat, illetve ardnyat fokozza, igy a koriltekintd betegmegvalasztas kritikus.

A posztoperativ RKT bizonyos rizikofaktorok jelenléte esetén hatékonyabb, mint a mutét
utdn dnmagaban végzett sugarterapia. Egyértelmi indikaciot jelent: az érintett sebészi szél
és/vagy nyirokcsomoattétek extracapsularis terjedése. Ugyancsak RKT adhaté egyedili RT
helyett, ha az az alabbi rizikotényezék kdzUl minimum kettd jelen van: pT3-T4 stadium, pN2 v pN3,
pozitiv alsé parajugularis vagy hatsé cervicalis nyirokcsomé-metastasis, lympho-vascularis inv, pe-
rineuralis invasio jelenléte, >6 hét eltelte a mUitét Ota.

Ami a biolégiai terapiat illeti, a ndvekedési receptor blokkold monoklonalis antitest, a cetu-
ximab radioterdpidval kombinalva szignifikdnsan javitotta a loko-régionalis kontrollt és teljes tul-
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élést lokalisan eldrehaladott fej-nyak daganatos betegekben a csak sugdrterdpidhoz viszonyitva.
A cetuximabbal végzett sugdrkezelés azonban nem helyettesiti a standard RKT-t, viszont kemo-
terapiara nem alkalmas betegeknél hatékony terapias alternativat jelenthet az egyeddili
RT-hoz képest.

Palliativ kemotergpia

A palliativ kemoterapia célja loko-regiondlisan elérehaladott, vagy recidivalé és metasztatikus be-
tegek progressziomentes és a teljes tulélésének meghosszabbitasa, az életmindség javitasa, a tU-
netek enyhitése. A kemoterdpia monoterdpiaként és kombinacios formakban egyarant alkalmaz-
haté. A valaszaddsi ardny monoterapia esetén 15-35%, kombinalt kezelésnél 30-40%. Progresszid
esetén a terdpia megszintetése, lehetdség szerint mas terapia valasztasa vagy optimalis tineti
kezelés sziikséges. A bioldgiai terdpiak, koztik a cetuximab a definitiv kezelése mellett a palliativ
szisztémas kezelés repertodrjat is képezi.

Sugarkezelés

Kils6 vagy percutan sugarterapia (EBRT)

Hasonloan a kemoterdpidhoz a sugérkezelés is lehet definitiv, posztoperativ és palliativ célu.
Palliativ kezelést elsésorban a lokalis vagy metastaticus tinetek enyhitése céljabol, az életmind-
ség javitasa miatt végzink. Salvage kezelésrél akkor beszéliink, ha a kordbban kurativ kezelésen
atesett beteg helyileg és/vagy regionalisan recidival, és ezt a recidivat egyedi mérlegelést kove-
téen radikalisan kezeljik felvéllalva a kezeléstink okozta magas toxicitast.

A fej-nyak daganatok sugdrkezelése hosszU évekig 6-7 héten keresztili kezelést jelentett, heti
6t napban, napi 2 Gy frakciodézisok leadasaval (konvenciondlis frakcionalas). Napjainkra vi-
szont bizonyitast nyert, hogy a konvencionalis RT szisztémas kezeléssel kombinalva vagy a
RT frakcionalasi sémajanak megvaltoztatasa (akcelerdlt, hiperfrakcionalt, hipofrakcionalt RT)
vagy akar az utébbi két médszer kombinalasa javitja a lokalis kontrollt és a gyogyulasi esé-
lyeket lokdlisan elérehaladott (T3-T4, N+) daganatok esetén. Ezért e tumorokat a fent emlitett
modszerek valamelyikével kezelhetjik. Ezen kezelési sémak viszont nem javitjdk a terdpias abla-
kot, mivel névelik az akut és/vagy késéi mellékhatasok szamat.

A fejnyak daganatok RT-jdban Uj dimenzidt nyitott a klinikai gyakorlatban immaron széles kor-
ben elfogadott, nemzetkoézi konszenzusba foglalt CT alapu céltérfogat-definicio, valamint a
minél precizebb és konformalisabb, differencidlt doziskozlést megvaldsitod, képi vezérléssel (IGRT)
megtdmogatott intenzitdsmodulalt RT (IMRT) megjelenése és rohamos elterjedése. Nasopha-
rynx, oropharynx és mellékireg-daganatok esetén, IMRT alkalmazésaval a parotisok, temporalis
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lebeny-, cochlea- és ophtalmicus strukturdk dézisterhelése, egyben késéi mellékhatésaik szigni-
fikdnsan csokkenthetdk. A lokdlis kontrollban, illetve tulélésben egyelére nem mutatkozik elény.

Altalanossagban kimondhato, hogy a fej-nyaki daganatok sugarkezelésének gold stan-
dard technikaja a CT alapu 3D konformalis (3D-KFRT) radioterapia. Amennyiben Intézeti
szinten elérhetd, kiilonésen nasopharynx és mellékiireg-daganatok esetében, IMRT java-
solt. A kezeléseket linedris gyorsiton végezzik tébbnyire 6 MV foton kezeléssel.

Céltérfogat-definicié

A GTV -primer tumor+nyirokcsomoattét(ek)- definidlasakor mindig a komplex (fizikdlis vizsgalat,
endoszkopia, képalkotok) kivizsgélassal meghatérozott tumortérfogatot rajzoljuk be.

5.6. abra: PET-CT (bal odali abra), valamint MR-CT (jobb oldali dbra) alapu céltérfogat-
definicio 3 siku, valamint 3D rekonstrukcidval. Lathatd, hogy a funkciondlis képlakotd
alkalmazasaval a GTV (sarga vonal) definidlasa nagy pontossaggal elvégezhetd.

A CTV (Kklinikai tumor volumen — rézsaszin vonal), a PTV2 (szUkitett tervezési céltérfogat — z6ld
vonal), valamint a PTV (tervezési céltérfogat — piros vonal) ugyancsak definialasra keruilt

Definitiv RT esetén a CTV-t (CTV-P/CTV-N) a GTV-bél 1-1,5 cm biztonsagi zona hozzdadasaval ké-
pezzik, tiszteletben tartva a normal szoveti anatémiai hatarokat (pl. mandibula, csigolyak, platys-
ma stb). Posztoperativ RT idedlis esetében nincs makroszkopos tumor, igy nem definidlunk GTV-t.
Ez esetben a CTV-P/N a tumoragyat, azaz az eltdvolitott daganat/nyirokcsomé helyét jeldli. Az
elektiv (azaz a feltételezett mikroszkdpikus attéteket tartalmazo) nyirokrégiok (CTV-E) konturozasa
nemzetkdzi konszenzuson alapuld protokollokat kdvet. A korai stadiumu glotticus (T1-2, NO, MO)
tumorok esetén elegendd csak a gége kezelése tekintettel az alacsony aranyd okkult nyirokcso-
mo-manifesztacidra. Egyoldali nyirokrégio kezelése minddssze node negativ, korai tumorstadiu-
mu (T1-2NO0) egyoldali tonsilla, bucca-, foginy-keményszajpadtumor esetén jon széba. Az 8sszes
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tobbi esetben tekintettel a nagyaranyu okkult nyirokcsomdéattétekre a bilateralis nyaki régiok ke-
zelése szikséges.
Az elektiven kezelend6 nyaki régiok tumorlokalizacié alapjan klinikailag nyirokcsomé ne-
gativ betegeknél:
«  Szajureg: submentalis, submandibularis, felsé-kozépsd parajugularis régio.
« Orrgarat: parapharyngealis, retropharyngealis, submandibularis, teljes parajugularis, hatsé
cervicalis régio.
« Szdjgarat: teljes parajugularis, submandibularis, retropharyngealis régié.
«  Gége (supraglotticus, valamint lokalisan elérehaladott glotticus tu esetén): teljes parajugu-
laris , tretropharyngealis régio.
¢ Algarat, supraglotticus: teljes parajugularistretropharyngealis régio.
e Orr- és mellékiregek: submandibularistsubmentalis, fels¢ parajugularis régié.

Patolodgiailag vagy klinikailag nyirokcsomé pozitiv betegeknél tdbbnyire bilateralis nyakat keze-
link. Amennyiben pozitiv nyirokcsomd igazolddik a felsé vagy az alsé parajugularis régidban,
akkor elébbi esetben a retrostyloid régio, utdbbi esetben a supraclavicularis régid is a klinikai
céltérfogatunk része. A retropharyngealis régié kezelése kotelezé tonsilla, illetve epipharynx tu-
moroknal, de ugyancsak megfontolandé kiterjedt nyaki manifesztacional, hatsé garatfali, ill. arra
terjedd tumoroknal. A hatso cervicalis régio kezelése kdtelezd epipharynx tumoroknal, megfon-
tolandé nyirokcsomé pozitiv betegeknél.

5.7. abra: Rizikdszervek a fej-nyaki régivban-3D rekonstrukcio
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Ismeretlen eredetl nyaki nyirokcsomd-metastasis esetén (amennyiben a PET/CT negativ) a
CTV-t a kétoldali teljes parajugularis 1anc, a retropharyngealis, az érintett oldali retrostyloid +sup-
raclavicularis régi¢, valamint a leggyakoribb primer forrasok (nyelvgydk, tonsilla, sinus pyriformis,
valamint nasopharynx) képezik.

Berajzolandd rizikdszervek. Parotisok, submandibularis nyalmirigyek, gerincveld, tidécstcsok,
agytorzs, agy, szemek, n.opticus, chiasma, mandibula, lokalizaciotél fuiggden gége, trachea, nyeld-
cs6, garatizmok, széjlreg, plexus brachidlis.

Régzits eszkdzok. Betegrogzitésre koponyat, nyakat és vallat dntvényezd hére lagyuld termo-
plasztikus maszkot haszndlunk. Szdjlregi daganatok esetén nyelvéket is hasznalunk, melyet a
nyelv és a maxilla kdzé ékellink, igy a maxillat tavolithatjuk a besugarzasi mezébdl. Részleteket Id.
gyakorlatos fejezet.

Besugarzasi technika

A CT alapu besugarzastervezés nemcsak a céltérfogat és rizikdszervek pontos definicidjat, hanem
szofisztikalt tervezési megoldédsok bevezetését is lehetévé tette.

A besugarzastervezés komplexitasat és nehézséget elsésorban az adja, hogy magas dézist kell
leadnunk nagyméretl céltérfogatokra, kdzvetlen kdzellikben szamos rizikdszervvel, melyek do-
zisterhelését korultekintd tervezéssel is maximum mérsékelni tudjuk. A besugarzastervezés még-
is legnagyobb kihivéasa a bilateralis nyirokrégiok kezelése, melyek konkav modon dlelik korbe a
gerincvelét. A gerincveld toleranciaddzisa (maximum doézis: 45 maximum 50 Gy) pedig nemcsak
a kurativ (66-70 Gy), hanem a minimdlisan leadando elektiv dézisnal (50-54 Gy) is alacsonyabb.

A kifinomult 3D/IMRT tervezések el6tt a kivant ddzis leaddsa ezért két 1épésben tortént. Elsé
lépésben a teljes céltérfogatot magaban foglald 2 iranyy, ékelt, opponald mezékbdl kezeltek,
majd a mezdt 40-45 Gy-t kovetden beszlkitették a gerincveld elé. A hatso kitakart nyaki régio
dozisat pedig illesztett 7-12 MeV elektronmezékbdl egészitették ki az elektiv vagy kurativ dozi-
sig. A jelenlegi modern 3D/IMRT kezelésekkel erre nincs szikség, a konkdv déziseloszIas relative
konnyen megvaldsithatd, az elektiv vagy akar kurativ dézis mezdszlkités nélkul egy lépcsében
kiszolgaltathato. A 3D/IMRT kezeléseknél tobbnyire 5-7 db, izocentrikus, koplanaris allomezékbdl
kezelUnk.

A fejnyaki IMRT elegdns technikdja a dinamikus ivkezelés (Id. modern sugdrterdpiads eljarasok).
Ennek egy formaja a szimultan integralt boost (SIB), azaz a kilonbozé kockézatd, egyben kilon-
boz6 dézist megkdveteld régiok nem szekvencidlis, egyidejU, szimultan kezelése kilonbdzé frak-
ciédozissal azonos kezelési periddussal.

Osszefoglalva, bilaterdlis nyaki irradiacio, epypharynx, mellékiregtumorok, SIB esetén
amennyiben elérhetd IMRT javasolt. Bilaterdlis nyaki irradidcié modern 3D konformalis kezeléssel
is realizalhatd (ConPas). Egyoldali nyirokrégid és/vagy csak primer tumor (pl. korai staddiumu gége)
kezelése 3D konformalis technikédkkal tobb, mint elégséges.
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5.8. abra: 3D konformalis (ConPas) besugarzastervezés. Lathatd az oldalsé ferde mezé
(bal fels@ abra), az also illesztett mezé (jobb felsé abra). Figyeljuk meg a konkav nyaki céltér-
fogatot (PTV-piros vonal bal als¢ abra) és az azt lefedd eldirt dézis (piros felhd-jobb alsé abra).
A tervezésnek kdszdnhetben a gerincveld kérul konkav doziseloszlas hozhato létre

Dozirozéas, frakcionalas

A definitiv kezelés dé6zisa konvenciondlis (1.8-2 Gy/nap) frakcionalassal
« 70 Gy makroszképos tumor, beleértve a primer tumor és daganatos nyirokcsomao(k),
e 60 Gy mikroszképos nyaki dttétre fokozott kockazatu nyaki terllet (érintett nyirokrégio(k))
e 50 Gy mikroszképos nyaki attétre alacsony kockazatu nyirokrégié (nem érintett nyirok-
régioé(k)

A teljes kezelés id6tartama 7 hét. A kezelés elsé 5 hetében a makroszkdpos tumort és az elektiv
nyirokrégiokat kezeljik (,nagy mezd"), mig a 6. héttél a mezd szikul a magas kockédzatu régidra
és a makroszkdpos daganatra. A 7. héten mar csak a makroszkdpos daganat kezelése torténik
(,boost”).

Amennyiben a kezelést két dozislépcsdben végezzik — 50 Gy az elektiv régidkra és 70 Gy a
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Posztoperativ kezelés dézisa:
« 60 Gy az eltavolftott tumor helyére és a fokozott rizikdju nyaki attét terliletére,
e 64-66 Gy pozitiv sebészi szé&l, ill. ECE esetén,
* 50 QGy a kevésbé valdszinlen érintett nyaki régidkra.

A kezelés teljes id6tartama 6-6,5 hét.
Amennyiben makroszképos reziduum van és reoperdcié nem jon szoba, a dozirozas a definitiv
kezelésnek megfeleléen médosul.

Médositott frakciondldsi sémdk. Az aldbbiakban emlitett frakcionaldsi sémak gyakran kombina-
l6dnak, a konvencionalis frakciondldssal végzett RKT-val szembeni elénytk nem bizonyitott.

Akcelerdlt frakciondlds. Ahogy a nevében is benne van, felgyorsitjuk” a kezelést. Elve az, hogy
ha minél gyorsabban fejezziik be a sugérterdpiat (a klinikai gyakorlatban ez tébbnyire minusz
1-2 hét), anndl hatékonyabban elejét vehetjik a terdpia alatt mar meginduld, a lokalis recidivaért
felel6s, felgyorsult daganatos re-populdcionak. Ezt Ugy érik el, hogy a frakciéddzis nagysaganak
valtoztatasa nélkul:

e vagy a hétvége egy vagy akar mindkét napjan is van kezelés,

e vagy a hétvége szlinetel, de a hét egyes napjain vagy akar minden napjan két kezelést

adnak.

A hétvégi vagy a hétkodzi masodik frakcié tébbnyire a,boost” dozis.

Hiperfrakciondlds. Ez esetben napi kétszer torténik kezelés, viszont alacsony frakciodézissal (1-
1.2 Gy), mely lehetévé teszi az 0sszddzis emelését (81,6 Gy), valtozatlan vagy alacsonyabb ardnyu
késdi mellékhatdsok mellett.

Hipofrakciondlds. Ez esetben a frakcioddzisok nagysagat emeljik, a kezeléstink teljes dozisat
pedig csokkentjik. A kezelés idétartama itt is rovidil. A hipofrakcionalds klasszikus esete a korai
stadiumu gégetumorok kezelési sémaja: pl. 55 Gy 20 frakciéban Ugyancsak moderalt hipofrakcio-
nalasnak, egyben akceleralasnak minésdl a szimultan integralt boost technika IMRT-vel (kezelési
id6 30 frakcio/6 hét, GTV: 2,33 Gy/fx, magas kockdzatu nyaki régiéd: 2Gy/fx, alacsony kockazatu
régio: 1,8 Gy/fx).

Palliativ kezelés. Dozis: 20-50/5-2 Gy/4-25 frakcio.

Rizikdszervek toleranciaddzisai. Gerincveld (Dmax): 45 Gy, (ellenoldali) parotis (Datlag) 24-26 Gy,
agytorzs (Dmax): 54 Gy, mandibula (Dmax):70 Gy vagy 1cm?<75 Gy, n.opticus (Dmax):50-55 Gy,
chiasma (Dmax): 50 Gy, plexus brachialis (Dmax): 60 Gy.
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A kezelés el6tti feladatok

e Szdjsebész altal végzett fogszanalds osteoradionecrosis megeldzése céljidbol. A komplika-
ciomentes fogeltavolitast kdvetéen a kezelés kezdetének idépontja sebgydgyulas fliggvé-
nye, nagy altalanossdgban 7-10 nap.

e Szajhigénias tandcsok (alkohol, dohdnyzas mellézése: fokozza a mucositises panaszokat és
csokkenti a lokalis kontrollt, széjfertétleniték hasznalata, megfelel fogdpolas).

» Amennyiben a beteg cahexias, és/vagy nagyfoku testsulycsdokkenése (>10%) mérhetd és/
vagy nyelési képtelensége van, gyomorszonda lehelyezés vagy perkutan endoszképos
(PEG) vagy sebészi mitéttel végzett gastrostomaképzés javasolt a beteg taplalasanak, ro-
borélasdnak biztositasara a kezelés elétt.

o Vérkép, vesefunkciok ellendrzése.

« Fajdalomcsillapitas.

» Betegoktatas.

Mellékhatasok

Akut mellékhatdsok. Mucositis avagy nydlkahdrtya-gyulladds a leggyakoribb és a beteg szdmara
legkellemetlenebb panasz, mely tipikusan a kezelés masodik hetének végén kezdédik. Tunetei:
nyelvfajdalom-6déma, foginy-, torok-, nyelési fajdalom akér taplalkozasi képtelenséggel. A gége
gyulladdsa rekedtséget, ritkdn tracheostomat igénylé léguti obstrukcidt okozhat. A vestibulum
nasi, ill orrjdratok gyulladédsa orrduguldst, orrfujaskor orrvérzést-orrszérazsdgot okozhat. A mu-
cositis kezelése nehéz, prébalkozhatunk bevond anyagokkal, nydlhahartya-regeneraldkkal, he-
lyi, illetve szisztémas fajdalomcsillapitékkal, szteroid, nem-szteroid gyulladascsokkentékkel, de a
szajhigénia fontossagat (szigoru alkohol-és dohdnyzastilalom, fogdpolds) nem lehet eléggé hang-
sulyozni. A mucositis talajan nem ritkén alakul ki gombdésodas, mycosis, mely helyi, sziikség esetén
szisztémas kezeléssel uralhatd. A betegek tobbségénél ugyancsak fellép izérzés zavar, izérzéshidny,
amit a kemoreceptorok dtmeneti bénuldsa okoz. A kezelés utan 4-6 hét mulva tdbbnyire vissza-
tér, akdr teljes javulas is bekovetkezhet. A fenti panaszok kdvetkezményeként nagyfokd anore-
xia, testsulycskkenés 1éphet fel, mely miatt a beteg kaldriabevitelére, roboraldsara a kezelés alatt
korlltekinté figyelmet kell szannunk. Az akut mellékhatdsok kozé sorolandd a bér gyulladdsa, a
radiodermatitis, mely kilonb6zd intenzitasu lehet a szaraz hdamlastol kezdve, a sulyos erythéman
ata nedvedzé alapu hdmlevalasig. Lokalis készitmények (gyulladascsdkkentd, hidratald kendcsok,
nedvedzd hamlevalas esetén eldtérbe keril a dezinfekcid, valamint kolloid kotszerek hasznélata),
betegoktatassal (napfényvédelem, puha torl6k, neutrdlis készitmények haszndlata sth.) eredmé-
nyesen kezelheté. Az akut mellékhatasok kdzé tartoznak a kemoterdpia okozta anemia, neutrope-
nia, trombocytopenia, valamint vesefunkcio-csGkkenés, veseelégtelenség. Az akut mellékhatésok
ellatasa kulcsfontossagu, hogy a terdpids szlineteket elkerGljuk!
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Késéi mellékhatdsok. A leggyakoribb késdi mellékhatds a szajszarazsag v. xerostomia, kbvetkez-
ményes taplalkozasi, nyelési nehezitettséggel, rekedtséggel, romld szajhigiénidval, aminek oka a
nyalmirigyek kvantitativ és/vagy kvalitativ zavara. A nydl mennyisége dsszességében lehet ke-
vesebb, vagy nyuléds tapadds nyal Urdl, vagy e kettd kombinacidja. Ennek kezelése kizardlag tU-
neti, probalkozhatunk manyallal, bevond anyagokkal, paraszimpatomimetikus nyalserkentékkel,
mint a pilocarpin vagy bikarbonatos-fizioldgids séoldatos dblités. IMRT alkalmazasaval a parotisok
(elsésorban a kontralaterdlis parotis) dozisterhelése, igy a szdjszarazsag rizikdja is csdkkenthetd.
Amint azt a bevezetében mar érintettlik, a szaj higiénére és a rossz fogak idében torténd sza-
naldsara nem lehet elégszer felhivni a beteg figyelmét, mivel az osteoradionecrosist elsésorban
meg kell elézni. A mandibula elhaldsa a sugarterdpia utdn végzett fogaszati beavatkozas utan
gingivasérilésen keresztUl, infekcio talajan alakul ki. A beteget emlékeztetni kell, hogy még a su-
garterdpia utdn évekkel végzendd szajsebészeti beavatkozas elétt is hivja fel fogorvosa figyel-
mét a korabbi radioterapidra. Foghuzas utdn gingivazaras és antibiotikumterdpia kotelezd. Késoi
mellékhatasok kdzé tartozik a subcutan szévetek, nydlkahdrtyafeliletek kiterjedt hegesedése, esetleg
elhaldsa, izomatrophia, neuropathia. Ezek az elvaltozdsok Gsszetett tlinetcsoportot okozhatnak:
szdjzdr, beszéd-, artikuldcids, fondcics, nyelési zavarok. Megemlitendé a késéi mellékhatésok kozott
a pajzsmirigy alulmdkédése (30%). A subkutan fibrozisok, illetve nekréziok megoldasa mtéti, a be-
széd-, artikulacids-, fonacios-, nyelési zavarok megoldadsa multidiszciplindris team munkat igényel.
Idegsérlés, gerincvel8-sériilés, plexussérilés ritka, am annal kellemetlenebb szovédménye lehet
a sugarterapianak. A gerincvel&-sérlés a mai modern sugarterapiaban alkalmazott képi vezérelt
konformalis tervezéssel (3D-KRT, IMRT) gyakorlatilag kivédhetd, rizikot elsésorban a kordbban mar

Salvage kezelés — reirradiacio

Magas mellékhatasrataval jar, ezért koriltekintd betegszelekcidt igényel. A reirradiacio indikacio-
janak felallitdsakor a kdvetkezd, beteggel, tumorral 8sszefliggd faktorokat kell figyelembe venni:
 dltaldnos allapot (KPS)
 lokalizacio — epypharynx, larynx kedvezébb
« masodik primer (kedvezébb) vs recidiva
+ recidiva nagysaga
*  betegségmentes idészak

Altalanossagban elmondhato, hogy minél kisebb a daganatos volumen és minél hosszabb a tu-
mormentes periddus (nincs konkrét ajanlas, de also hatarként 1 év elfogadhatd), annal kedvezdb-
bek az eredmények. A kezeléssel 6sszefliggd két legfontosabb faktor a leadott 6sszddzis (2 éves
tulélés >58 Gy 35% vs. <58 Gy 8%), valamint, hogy a RT-t megel&zte e salvage reszekcid. Az utdb-
bi, multidiszciplinaris kezelésnek eredményessége jobb. Modern besugarzasi technikdk részesi-
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tenddék eldnyben, beleértve a 3D-CRT-t, IMRT-t, sztereotaxids besugarzast (Id modern besugarzasi
technikak), valamint képi vezérelt HDR-AL brachytherdpiat. Az 8sszdézis, frakcionalds, egyedi elbi-
ralast igényel. Céltérfogat minden esetben a makroszképos tumor minimalis biztonsagi zonaval.

Brachyteréapia (BT) v. kzelterapia (HDR-AL)

A kozelterapia indikacidja fej-nyaki régivban meglehetdsen limitélt, a beavatkozasok szama csok-
ken.

A BT-nak elsésorban tlzdeléses, interstitialis formajat hasznaljuk (5.7. abra), kivételt képez az
epipharynx, ahol endolumindlis kezelést alkalmazunk. Mind LDR, mind HDR-AL BT-t végezhetlnk.
Az alabbiakban elsésorban a HDR-AL BT-rél irunk, mivel hazankban jelenleg ennek a technikénak
a feltételei adottak, illetve all rendelkezésre tapasztalat.

Interstitialis HDR-AL BT hasznalhaté dnmagaban vagy kilsé irradidciéval kombinalva. Az eléb-
bi indikacidja nagyon szUk, csak ajak-, valamint kisméret( nyelv-, szajfenék- (<3cm), oropharynx
daganatok (exophyticus és <1 cm) elldtasa esetén jon szoba, negativ elektiv nyaki blokkdisszekcio
esetén. A kombinalt kezeléseket lokalisan elérehaladott daganatoknadl végezzik, célja lokalis do-
zisemelés a kdrnyezd rizikdszervek védelmével. A katéterek behelyezése 6sszekdthetd tumorelta-
volitassal (intra-, perioperativ BT) is. A beavatkozasok indikéaciojat teljes kor( staging vizsgalatokat
kovetéen multidiszciplindris team allitja fel. Ha a tumor a csont kdzvetlen kozelében talalhato
vagy arra raterjed, a BT kontraindikélt. A betegek szajhigiénéjének és fogstatusanak felmérése ki-
I6ndsen fontos, amennyiben szikséges, fogszanalas végzendé. Ajak, nyelv, szajfenék esetében f6-
ként, ha az implantaciét a mandibuldhoz kozel tervezzik, egyedileg készitett dlomtakarast tartal-
mazé mlanyag moulage hasznélata javasolt, hogy az osteoradionecrosis kockazatat csokkentsik.
A BT alatt konkurrens kemoterdpia nem adhaté. Amennyiben teleterapiaval kombinalt kezelést
végzink, a BT-t a kulsé sugarkezelést kdvetden végezzik. A kombinalt kezelés teljes idétartama a
lehetd legrovidebb kell, hogy legyen, lehetéleg nem tdbb mint 8 hét. Ez azt jelenti, hogy a telete-
rapia, illetve BT kozotti intervallum idedlis esetben <2 hét. Perioperativ beavatkozas sorén, melyet
elsésorban salvage kezelésként végziink, a kezelésre az opust kovetd elsé 10 napban kertl sor.

Beavatkozas

Tobbnyire hurok nélkili mUanyag katéter technikat alkalmazunk. A belltetés altalanos anaesthe-
sidban torténik, sugarterapias, fll-orr-gégész vagy széjsebész szakorvos jelenlétében. A katétere-
ket submentalis irdnybdl trokdrok segftségével juttatjuk a nyelvbe, nyelvgydkbe vagy a sublingua-
ba, majd a szdjlregen belll a nydlkahartya felszinén rogzitjik (5.7. dbra). Amennyiben a belltetés
reszekcidhoz kotott a katétereket a reszekcios vonal mogott 5 mm-rel helyezzik el, lehetéleg egy
sikban.
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Céltérfogat-definicio

Amennyiben kombinalt kezelésrél van sz6, a céltérfogat-meghatarozasnal mindig figyelembe
vesszlk a kiindulasi tumor terjedését, valamint az aktudlisan ldthatd, tapinthato tumort. ACTV-t a
GTV+5-10mm-es biztonsagi zona, valamint az eredeti tumorhatarok képezik.

Amennyiben peri-/posztoperativ a beavatkozas, a céltérfogat a tumoragy, a sebészi szél, va-
lamint a makroszkdpos residuum, ha van. A céltérfogat-definiciot a mtét alatti tapasztalatok is
befolyasoljak. Salvage kezelésnél mindig a minimalis biztonsagi zonaval kezelink.

A BT sordn a rizikbszerveket elsésorban a mandibula, a kornyezé nyalkahartya-feltletek, vala-
mint az agytorzs (orrgaratdaganatoknal) képezik.

Dozirozas

e Boost: 16-24 Gy (mU(tét utdn), definitiv sugarkezelésnél (amennyiben mUtét nem tortént)
21-30 Gy. HDR terapidval inkdbb csak a boost kezelésekkel van terdpias tapasztalat

e Egyeduli BT: 55-70 Gy. Ez 4ltaldban LDR-re megadott dézis, mert az egyeduli HDR kezelé-
sekre kevés még az irodalmi adat.

e BT ddzisa recidivanal HDR-rel: 8-18 frakcidban leadott 3-4 Gy .

A HDR-nél a frakciodézis dltalaban 3-4 Gy. Napi kétszeri frakcionalas az elfogadott, koztlk 6 oras
intervallummal.

A besugarzastervezés torténhet 2 irdnyu rtg-képalkotds vagy CT/MR képi informaciéi alapjan
(5.7. abra).

Mellékhatasok

Az interstitialis sugdrkezelések leggyakoribb mellékhatdsa a lagyrésznekrdzis (10-30%). 5-10%-
ban léphet fel oszteoradionekrézis. A lagyrésznekrozisok zome antibiotikum, gyulladascsok-
kentdk, szteroidok adasa, széjfertétlenitd hasznalata és megfeleld taplalkozassal jol kezelhetd. A
necrosis sebészi kimetszése csak a konzervativ kezelés hatastalansdga esetén indokolt. Necro-
ticus alapon féként perioperativ beavatkozasoknal, reirradidcional vérzés fellépésével szamol-
nunk kell. Az implantdtumok eltavolitdsakor ugyancsak eléforduld szovédmeény a vérzés. Az in-
terstitialis sugarkezelés befejezését kovetden kb. 7 nappal kezdddik a terdpia okozta mucositis,
amely 3 hét utdn kezd visszafejléddni és 6 hét mulva szlinik meg. Lokélis gyulladdscsdkkentdk
addsa javasolt.
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5.9. abra: Nyelvtumor kdzelterapiaja 3db intersticidlis katéterrel (bal felsé abra),
tervezési MR- ill. CT a behelyezett katéterekkel (jobb felsé és jobb alsé abra).
Recidivald nyelvtumor perioperativ kdzelterapaja (alacsony) érintett reszekcids szél miatt.
Doéziseloszlas axialis sikban (bal alsé abra)
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Diagnosztikai algoritmus az onkoterapia utani idészakban

Fizikalis vizsgalat végzendd az 1. évben 1-3, a 2. évben 2-4 havonta, a 3-5.évben 4-6 havonta,
5.év utdn évente.

Képalkoto diagnosztikai vizsgalatok. Kezelés utani baseline képalkotds 6 hdnappal a RT utén
végezhetd, nem kotelezd jellegl. Egyebekben képalkotéds és csontszcintigrafia csak recidiva,
progresszié klinikai gyanuja esetén javasolt.

TSH mérése nyaki irradidciot kdvetéen 6-12 havonta.
Beszéd és nyelés vizsgalata, sz. sz. rehabilitacioja.

Aspiracids citologia a bérrel vagy nyalkahartydval fedett recidiva-gyanus szovettobblet meg-
jelenése esetén végzendd, a nyakon vagy a szajuregben.

Szdvettani vizsgalat sziikséges recidiva gyanuja esetén probakimetszés vagy mUtéti Gton nyert
anyagbol.
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6. A GASZTROINTESZTINALIS TRAKTUS
ROSSZINDULATU DAGANATAI

Anatomia és altalanos tulajdonsagok

Az emésztétraktus anatdmiailag hdrom 6 szakaszra oszthato:
» Afels6 szakaszt a szajlreg, a garat (pharynx) és a nyel6csé (oesophagus) alkotja.
o A ko6zépso6 szakaszba a gyomor (ventriculus) és a vékonybél (intestinum tenue) tartozik.
Ez utobbi tovabbi részekre tagolhatd: - patkdbél (duodenum)
— éhbél (jejunum)
— csipébél (ileum)
¢ Az als6 szakaszt a vastagbél (intestinum crassum) alkotja, melyet az aldbbi anatomiai ré-
szekre bonthatjuk: - coecum
- appendix vermiformis
— colon ascendens
— colon transversum
— colon descendens
- sigmabél
- rectum
—anus

Fejezetlink targykorét az emésztétraktus nyeldcsétdl az anusig terjedd szakaszan eléforduld rossz-
indulatu daganatok alkotjak. A szajdreg daganatait a fej-nyaki tumorok cimszé alatt targyaljuk. A
vékonybél malignus daganatai a gastrointestinalis rendszer daganataihoz képest ritkak. Legin-
kabb stromalis lagyrésztumorok és hormontermeld carcinoid daganatok fordulnak eld. Kis szamu
eléforduldsuk miatt nem térgyaljuk éket.

Az emésztétraktus vérellatasanak leglényegesebb pontja a vénds vérelvezetés, amely a nyelécsé,
a rectum alsé harmad és az anus teriletét kivéve a v. portae rendszerén keresztil térténik. Ebbdl
addddan a hematogen attétképzddés elsdsorban a majat érinti. A leggyakoribb szévettani tipus
az adenocarcinoma, kivételt itt is a nyelécsé és az anus képez, ahol a laphdmrak is nagy szamban
eléfordulhat. A kezelés tekintetében megéllapithato, hogy elsédleges szerepe van a sebészetnek.
A vastagbéltumorok 6 terdpids eszkdze az operaciot kdvetden a kemoterdpia. Sugarterdpia a
végbél és végbélnyilds daganataindl jon széba akdr 6nalléan, akér kemoterdpidval kombinalva,
valamint a felsébb vastagbélszakaszokat érinté tumorok esetében palliativ célzattal.
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Nyel6écsé
Anatdémia

A nyel6csé a garat és a gyomor kdzott létesit dsszekdttetést. Hossza kb. 25 cm. A gyUriporc mo-
gott kezdédve a légcséhoz fekve az aortafv és a bal f6horgé mogott, nagy részével a hatsé me-
diastinumban foglal helyet, majd a hiatus oesophaguson keresztll jut a hastregbe, ahol a gyo-
morba torkollik. Az alabbi szakaszait kilonbdztetjik meg:
« nyaki: gylrGporctol a melliregbe vald belépésig, a metszéfogaktdl mért 18 cm-ig
o mellkasi:
- felsé harmad : mellkasba lépéstél a trachea bifurcatioig, fogsortdl 18-24 cm-ig
- kozépsé harmad: a trachea bifurcatio magassagaban 1évé szakasz fogsortél 24-32 cm-ig
— alsé harmad: az oesophagogastricus dtmenetig terjedd maradék szakasz, 32-40 cm-ig
e hasi:a nyelécsd és a cardia taldlkozasanal 1évé rovid, 1-1,5 cm-es szakasz

Elettani sz(ikileteket okoz rajta az aortalv, a f6bronchus és a cardia.

Dus vérelldtdst kap a nyaki artéridkbdl, az aortabdl, a gyomor- és rekeszizom artériakbdl. Vénas
elvezetése a v. azygos, hemiazygos rendszere felé torténik.

Nyirokelvezetése hosszanti iranyban a nyak, illetve a cardia iranyaba halad. A nyel&csé rossz-
indulatl daganata elsésorban lymphogen terjedést tumor. Mdr submucosa érintettség esetén
is 30% az esélye a nyirokcsomé érintettségnek. Kornyezetét infiltrdld tumor esetén 50-60%-ban
fordul el® nyirokcsomoattét.

A felsé harmad tumorai a nyakba és mediastinumba, a k6zépsé harmad tumorai ezek mellett
az epigastrialis, paracardialis, mig az also harmad daganatai az alsé mediastinalis és hasi nyirokcso-
mokba adnak elsésorban attétet. Haematogen szérédas esetén pulmonalis és hepaticus attétek
a jellemzdk. Izomzatdt a nyaki szakaszon hardntcsikolt izom alkotja, mely aboralisan haladva foko-
zatosan simaizomzatnak adja at a helyét. A nyel6csé kezdeti, illetve végsd szakaszanal zardizmok,
sphincterek talalhatok. Nydikahdrtydjdnak hdmboritdsa tobb rétegl el nem szarusodo laphdm.

Nyel6csé daganatai

El6fordulas

Az 6sszes tumorok 2%-4t, a tdpcsatorna-daganatok 4 %-at jelentik. Jelentésen gyakoribb férfiak-
nal (10:1). Incidenciajat tekintve 4,5 megbetegedés/100000 lakos/év, a mortalités pedig 3,5 hala-
lozas/100000 lakos/év az Eurdpai Unié tertletén. Magyarorszagon a nyelécsérak a rosszindulatu
megbetegedések sordban a 10. helyet foglalja el. 2007-ben 880 Uj megbetegedést regisztraltak.
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A magyarorszagi nem szerinti megoszlas 4:1 a férfiak javara. A laphdmrak féleg a k6zépsé har-
madban (50-60%-ban) és az alsé harmadban (30%) fordul eld, mig a felsé harmadban minddssze
10-15%-4t képezi a laphdmrak a nyelécsd tumorainak.

El6fordulasi gyakorisag sorrendje:

« mellkasi kozépséd

« mellkasialsd

«  mellkasi felsé szakasz.

Etiologia

A laphamrak kialakuldsanak kockdzata 2-10-szeres az dtlagpopuldciohoz képest azoknal, akiknél
az alkohol és a dohanyzas egyszerre fordul elé. Emeli a betegség kialakuldsanak kockazatat a ma-
gasabb N-nitroz-amin tartalmu ételek fogyasztasa, az achalasia, a Plummer-Vinson-szindréma, a
bétel-di6 rdgasa (kulturalis hattér), valamint drokletes, hyperkeratoticus elvaltozésokkal jard be-
tegségek is, mint a tylos. Novelik a nyelécsérak kialakuldsanak esélyét (adenocarcinoma) a lug-
mérgezések, az azt kdvetden kialakult stricturdk, valamint a nyelécsé-nyélkahartya kiterjedt leu-
koplakiaja, mely tartés irritativ elvaltozasok talajan is kialakulhat (GERD/Barret-oesophagus talajan
adenocc). A HPV szerepét egyelére csak valdszinUsitik laphdmkarcindmaban.

Lokalizacio

Nyaki szakaszon az esetek 10%-aban fordulnak eld tumorok, mig a daganatok tébbsége (60%) a
mellkasi szakaszra lokalizalodik, itt is leggyakrabban a kdzépsé harmadban.
A tumorok 30%-a a mellkasi alsé szakaszon, a cardiatajon kerdl felismerésre.

NoOvekedés, terjedés

A primer daganat lokélisan infiltrativ, multifokalis, az intramuralis metasztazisképzéssel (nem di-
rekt terjedés, hanem valdszindleg falon bellli attétképzés, un. skpimetasztazis), és/vagy a falat
attorve infiltralhatja a kornyezé szerveket (pl. trachea, prevertebrélis fascia, aorta stb. Cardia-kor-
nyéki tumoroknal nehéz eldénteni, hogy primer oesophagus tumorrdl vagy cardia-kornyéki gyo-
mordaganat nyel&csére terjedésérdl van-e sz6, ugyanis mindkettd altaldban adenocarcinoma.

Szdvettan

Tulnyomd tobbségiik (90%) elszarusodod vagy el nem szarusodd laphamrak. De taldlunk adeno-
carcinomat (1) (Barret-oesophagus talajan atypiatol a dysplasidig), ritkdbban alacsonyan differen-
cidlt transitionalis sejtes carcinoma, és adenosquamosus carcinoma is eléfordul. Ritkdn sarcoma,
melanoma malignum is eléfordulhat.
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Tunetek

Tobbnyire nyelési nehézség, nyelési fajdalom, nyelécséégés és fogyas jelentkezhetnek. A hatba
sugarzo fajdalom a tumor kornyezetével vald 6sszekapaszkodésanak a tlnete lehet. Folyadék-
fogyasztassal 0sszefliggd kohodgés thacheo-oesophagealis sipolyra utalhat. A tumor sympathicus
hatarkotegre terjedése Horner-tridszt, plexus brachialis infiltracié esetén brachialgiat okozhat.

Diagnosztika

Alapvizsgalatnak szamit, és jol hasznalhatd informaciét nyujt — a sztikilet, és annak fokdnak meg-
itélésére, fistula kimutatasara — a hagyomanyos nyelési réntgenfelvétel kettés kontrasztos techni-
kéaval.

6.1. abra: K&zépsé harmadi nyel6csétumor 2-6s kontrasztos RTG-képe
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Az endoscopia lehetéséget ad a biopsids mintavételre, valamint segitségével megallapithatd a
daganat lumenben vald terjedésének foka, esetleg multicentricitadsa. Horgétukrozés végezhetd
a trachedra valo terjedés gyanuja esetén. A kontrasztanyagos CT-vizsgalat alkalmas a lokalis és
régionalis kiterjedtség mértékének, valamint az esetleges tavoli attétek detektaldsara. AT1-T2 da-
ganat elktlonitésére alkalmas az endoscopos ultrahang is. MR-vizsgalat képes a nyel&csé faldnak
rétegeit megjeleniteni, ezéltal a T stadium feldllitdsdban nagy segitséget nyujthat. A PET (FDG-
18-fluoro-deoxy-D-glikdz) a primer tumorra szenzitiv, de stagingre rutinszerlen nem alkalmaz-
zak. A terdpia hatékonysaganak megitélésében, recidiv, perzisztald tumor kimutatasahoz kivaldan
alkalmas vizsgalati médszer. Fontos megemliteni, hogy a besugarzas tervezéséhez — a tervezési
CT képanyagdval fuziondlva — a PET-képek fontos informaciot nyujtanak. A szévettani vizsgdlat a
mai onkolodgiai kezelési eljdrasokhoz nélkildzhetetlen alapfeltétel.

6.2. abra: Kérnyezetét infiltrald kdzépsé harmadi nyelécsétumor 3 sikban rekonstrualt CT-képe
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6.3. abra: Kérnyezetét infiltrald k6zépsé harmadi nyelécsétumor axidlis CT-képe. A lumenben
oOntaguld stent biztositja az atjarhatésagot.

Nyelécsédagnatok TNM-beosztasa

A kezelési protokollok a TNM-rendszeren alapuld stadiumbeosztas szerint torténnek.
T a szerv faldnak tumoros érintettségét, a transmuralis infiltrdcict jelzi.

Tx Nem taldlhatd primer tumor

TO Bizonyfthatdan nincs tumor

Tis High grade dysplasia

T1 Tumorinvazié jelei a lamina propria, muscularis mucosae vagy a submucosa terdletén

Tla  Tumorinvazio jelei a lamina propria, muscularis mucosae teriiletén

Tlb  Tumorinvazio jelei a submucosa tertletén

T2 Tumorinvazié jelei a muscularis propria rétegében

T3 Tumorinvazié jelei az adventitia rétegében

T4 Tumorinvazid a kdrnyezd strukturakban

T4a  Resecabilis tumor, mely invadalja a pleurat, pericardiumot vagy a diaphragmat

T4b  Irresecabilis tumor, mely invadalja az egyéb anatdmiai struktdrakat (pl. aorta, csigolyatest,
légcsd)
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N a regiondlis nyirokcsomok érintettségét vagy érintetlenségét tiikrozi.

Nx
NO
N1
N2
N3

Nem taldlhatd nyirokcsomod
Bizonyithatdan nincs nyirokcsomo érintettség

1-2 regiondlis nyirokcsomo bizonyitottan érintett

3-6 regionalis nyirokcsomo bizonyitottan érintett

7 vagy annal tébb regionalis nyirokcsomd bizonyitottan érintett

M a tdvoli dttétek hidnydra vagy meglétére utal.

MO

M1

Nincs tavoli attét
Van tavoli attét

Nyelécsétumorok stadiumbeosztasa laphdm cc. esetén

Stage T N M Grade Tumorlokalizacio
0 Tis (HGD) NO MO 1.x Barmely
IA T1 NO MO 1.x Barmely
1B T NO MO 2/3 Barmely
T2-3 NO MO 1, Also szakasz, x
1A T2-3 NO MO 1% Felsd, kozépsd szakasz
T2-3 NO MO 2/3 Also szakasz, x
IIB T12-3 NO MO 2/3 Felsd, kozépsé szakasz
T1-2 N1 MO Barmely Barmely
A T1-2 N2 MO Barmely Barmely
T3 N1 MO Barmely Barmely
T4a NO MO Barmely Barmely
B IE N2 MO Barmely Barmely
ll@ T4a N1-2 MO Barmely Barmely
T4b Barmely N MO Barmely Barmely
Barmely T N3 MO Barmely Barmely
\% Barmely T Barmely N M1 Barmely Barmely
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Nyel&csétumorok stadiumbeosztédsa mirigyham cc. esetén

Stage T N M Grade
0 Tis (HGD) NO MO 1X
IA T NO MO 1/2x
1B T1 NO MO 3
T2 NO MO 1/2,x
A T2 NO MO 3
IIB T3 NO MO Barmely
T1-2 N1 MO Barmely
A T1-2 N2 MO Barmely
T3 N1 MO Barmely
T4a NO MO Barmely
1113} T3 N2 MO Barmely
e T4a N1/2 MO Barmely
T4b Barmely MO Barmely
Barmely N3 MO Barmely
\% Barmely Barmely M1 Barmely
Prognosztika

A diagnézis pillanatdban ok az esetek minddssze 14%-aban T1 stadiumu a daganat. A daganatok
tébb mint 50%-a mar irresecabilis a felfedezés pillanatdban. Az 5 éves tulélés intraepithelialis da-
ganatok esetében 80% feletti, mig a submucosat eléré daganat esetében ez a szam 45%-ra esik
vissza. Az 6sszstadiumra vonatkozo tulélési adatok korai esetben sebészeti beavatkozést kove-
téen 1 éven bell 80-95%, a 2 éves tulélés 25-35%. Az 5 éves tulélés 15-18%. A sugarkezelés, illetve
a kemoterdpia néhany szazalékkal javitja a tulélési esélyeket. Késén felismert, palliativ esetekben
a tulélés ritkan hosszabb 1 évnél.

Kezelés

A nyelécsé-rezekcid a tépcsatornan végezhetd operativ beavatkozasok kozil az egyik legmeg-
terhel6bb mUtéttipus a szervezet szdmara (minimum egy, sok esteben két testlreg kerll meg-
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nyitasra, mely nagy trauma a szervezet szamara). Emiatt nagyon fontos a betegszelekcid, kilonds
tekitettel arra, hogy altaldban leromlott fizikdlis dllapotban 1évé betegekrél van szo.

Alapvetéen a sebészeti kezelés, mUtét adhat onkoldgiailag radikalis megoldast (2,3). Ennek so-
ran térekedni kell a daganat RO reszekcidjéra valamint a nyirokcsomainak eltavolitésara. Az el-
tavolitott nyelécsdszakasz potlasa térténhet gyomor, kirekesztett vastagbél szakasz vagy vékony-
bél felhasznaldsaval, izotopikusan (a nyelécsd eredeti helyén) vagy retrosternalisan. A szegycsont
mogott vezetett potlas eldnye, hogy amennyiben mUtét utani sugdrkezelésre van szikség, ez
kevésbé veszélyezteti a potolt szervet.

Nem javallt a mUtét, ha a tumor infiltrdlja a kdrnyezé szerveket (pajzsmirigyet, légcsovet, n.re-
currens-t, tidét stb.), vagy ha a diagndézis idején mar tavoli attétet ad, vagy a betegnek egyéb
fennall, az altathatdsagot jelentés mértékben befolyasold sulyos kisérébetegsége van (pl. tids-
vagy szivbetegség).

Az egyéb onkoldgiai kezelési médszerek, mint a sugérkezelés, kemoterapia 6nalldan és kom-
bindciéban is alkalmazhatok a nyelécsérak kezelésében. Ezek a kezelési lehetdségek éltaldaban al-
kalmasak a lokalis kontroll javitasara, a downstaging elérésére. A kezelésnél figyelembe kell venni,
hogy a sugarkezelés és a kemoterdpia dnmagéban csak szerény eredményt hoz (palliativ indika-
ci6). Ugyanakkor meg kell jegyezniink, hogy a neoadjuvans kemo-radioterapia vagy a neoadju-
vans kemoterapia+mUtét kurativ indikaciéju lehet valogatott esetekben.

A nyaki szakasz tumorai a diagnézis pillanatadban ritkan alkalmasak radikalis mdtétre a szertedgazo
nyirokelvezetés, valamint trachea kozelsége miatt. A mUtét igen heroikus beavatkozasnak szamit,
ritkan kivitelezhet®.

A mellkasi szakasz tumorai kdnnyebben operdlhatdak. A mitét laparotomidbdl, és jobb oldali
thoracotomidbdl elvégezhetd. K6zépsé harmadi — nyelécsé anatomiai hatarain tul nem terjedd
- daganatoknal, a mUtét végezhetd kiterjesztett thoracotomia nélkul (Tis, intraeptelialis tumor
vagy a mellkasmegnyitds kontraindikacidja esetén). Siewert |. tipusu daganat (distalis nyelécsd
adenocc.) esetében példaul subtotalis oesophagectomia, kétmezds lymphadenectomia és proxi-
malis gyomorresectio javasolt. A potlds torténhet — a fent leirtak szerint — izotopikusan, v. retros-
ternalisan.

A mellkasi szakasz alsé harmad ellatdsa a cardiara terjedés esetében a cardia kdzeli gyomor da-
ganatokéhoz hasonlit. Itt distalis oesophagus resectio, perioesophagealis, paracardialis és kisgor-
bileti lymphadenectomia+proximalis gyomorresectio a javasolt operativ beavatkozas.

Palliativ kezelésként endoprotézis, tubus-, stentbehelyezés véalhat sziikségessé.

Sugdrkezelés. A sugdrkezelés alkalmazasat kordbban nehezitette a pontos lokalizacid, kiterjedés
megitélhetdségének hidnya. Ma a CT (és MR), valamint ezeken alapuld szamitdgépes tervezés
birtokaban biztonsdgosabban kivitelezhetd.

Céltérfogat-definicid. A tumortdl altaldban cranio-caudalisan 3-5 cm-re, radier irdnyban 2-2,5
cm-re dllapithatjuk meg a betegség subclinicai hatérait. Ezt a besugérzastervezésnél figyelembe
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kell venni. A fels¢ szakasz tumorainal a supraclavicularis, az alsé szakasz tumorainal a coeliacalis
nyirokcsomorégidkat elektiven irradidljuk a tumor terjedésének megfeleléen.

Preoperativ sugdrkezelés. Az opus eldtt a tumor jol oxygenizalt, sugarérzékeny, melynek meg-
felel6en novelhetd a resecabilitds, csdkkenthetd a szoréddas esélye. Klinikai vizsgalatok iranyultak a
csak sugarkezeléssel végzett preoperativ kezelés hatékonysdganak vizsgalatara. Ezek szerint nincs
dontd bizonyiték a hatékonysagdra. Egyedili preoperativ sugarkezelés mar nem javasolt, mivel a
neoadjuvans egyedili kemoterapia hatékonysaga is jobb annal.

A primeren resecabilis, de nagy kockazatu vagy resecabilissa teheté tumorok esetén
kemo-irradiaci6 javasolt 45-50,4 Gy 6sszdézissal, 1,8 Gy napi frakcidkban CT alapu tervezés-
sel, 3D konformalis nagy energidju fotonsugarzassal. A sugdrkezeléssel parhuzamosan a beteg
5FU-Cisplatin tartalmu kemoterapias kezelésben is részesil. A sugdrkezelés dézisa nem haladhat-
ja meg az 54 Gy-t a mellékhatasok gyakorisdganak ndvekedése miatt. Fontos a megfelel$ beteg-
szelekcié és a téplalds biztositasa, valamint a beteg szoros kdvetése a kezelés idétartama alatt. A
mUtét a kombindlt kezelést kdvetden 6-8 héttel javasolt.
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6.4. abra: K6zépsé harmadi nyelécsétumor 3D alapl besugarzasi terve 3 siku rekonstrukcidval
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Postoperativ sugdrkezelés. A kezelés indikacidja a szbvettani tipustdl, a resectio teljességétdl és
a stadiumtdl fugg. Laphamrak esetén, amennyiben RO resectiordl beszélliink, a sugarkezelés nem
javitja a lokal kontrollt, illetve a tulélést még N+ esetben sem, igy a sugdrkezelés nem javasolt.

R1 és R2 esetekben a szdvettantdl fliggetlendl kemo-irradiacio javasolt. Az 6sszddzis 45-50,4
Gy a preoperativ esetben leirt technikdval. A beteg itt is parhuzamosan 5FU-platina kezelést kap.

Distalis szakaszon jelentkezé adenocarcinomak esetén RO resectio utan T1-2, NO stadiumnal
postoperativ kezelés nem javasolt. T3, NO esetekben, illetve N+ esetekben adjuvans kemo-irra-
diatio mérlegelhetd, 45-50,4 Gy 6sszddzissal, a fenti technikaval. A parhuzamos kemoterépia 5FU
vagy 5FU-platina tartalmu szerekkel végezheté.

Palliativ/definitiv sugdrkezelés. A kezelés intenzitasat a beteg altaldnos allapota szabja meg. Jo
altalanos allapotu beteg esetében a kordbban ismertetett médon kemo-radioterapia, kemotera-
pids kontraindikacié esetén csak sugarkezelés adhato. A kilsé besugarzast kdvetéen intralumi-
nélis HDR-AL technikéval brachyterdpia adhatd 3x6 Gy ddzissal 10 mm szoveti mélységre. Ezzel
parhuzamosan kemoterdpia nem javasolt.

Rossz éltaldanos allapotu beteg esetén hypofrakcionalas széba jon.

Anyelés fenntartasa érdekében brachyterapia egyeduil is alkalmazhatd, ilyenkor dézisa 4-5x6 Gy.

Rizikészervek — mellékhatdsok. A nyel6csétumorok sugarkezelése soran a régidban taldlhatéd
szervek sugarkarosodasabol eredd mellékhatasokra szamithatunk. llyenek a nyelécsé mucositise,
bérpir, pulmonalis mellékhatasok. Fontos, hogyan biztositjuk a beteg taplédlasat a kezelés alatt
akdr PEG, akdr sebészi gastrostoma segitségével.

Késéi mellékhatasként fistuldk, stricturdk esetleg perforatio kialakuldsara szamithatunk. Emel-
lett ttiddfibrosis, cardialis panaszok is eléfordulnak.

Kemoterdpia. Célja a daganatkiujulds megelézése, micrometastasisok eradicatidja. Pozitiv nyirok-
csomok, T3 tumor esetén onalldéan vagy sugarkezeléssel parhuzamosan adva alkalmazzuk. Ade-
nicarcimodk esetén amennyiben lehetséges neoadjuvéans formaban alkalmazzuk sugdrkezelés
el6tt. Az alkalmazandd szerek a szovettan tikrében 5FU, Cis- vagy Carboplatin, illetve Taxanok
lehetnek (5,6,7).

Betegkovetés

Képalkoto vizsgdlatok:
e nyelésirtg: 12 havonta
» endosonographia: fekély vagy recidiva gyanujakor
+ mellkas-rtg/CT: 12 havonta
e hasi UH/CT: 12 havonta
Kontrollként alkalmazhaté a PET/CT is.
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Gyomor
Anatémia

A gyomor fundusaval belesimul a bal oldali rekeszkupoldba. Kisgorbuleti oldaldn a cardia zaro-
izmaval korilvéve hegyes szogben csatlakozik bele a nyel6csé. A tolcsérszerlien sz(kulé antrum
a pylorus zaréizman keresztll vezet a duodenumba (patkébél). A gyomor daganatai a pylorust
Jtisztelik’, ritkan terjednek a pyloruson keresztll a duodenumra. Vérellatésat a hasi aorta agrend-
szerébdl kapja, vénas vérét a v. portae rendszer gy(ijti, de a cardia kdrnyékén, normalisan alig-alig
mUkodo kapcsolat van a nyeldcsé vénas rendszere felé (v. azygos), mely dsszekottetésnek portalis
hypertensio esetén né meg a szerepe, amikor ezek a kapcsolatok kitdgulva plexusokat alkotnak,
sérilésik életet veszélyeztetd vérzést eredményezhet.

Nyirokcsomoinak felosztésat a Japan Gyomorrak Tarsasag (Japanic Gastric Cancer Assosiation) vé-
gezte el:
« | csoport: perigastricus nyirokcsomaok
e Il. csoport: nagyerek mentén elhelyezked® nyirokcsomoék (a. gastrica sin., a. hepatica
comm,, a. lienalis stb.) a lig. hepatoduodenale, arteria hepatica communis, arteria coelia-
ca — arteria lienalis tengely
» lll. csoport: lig. hepatoduodenale mentén, pancreasfej mogott, mesenterium gyoknél és a
mesentriumban, valamint paraaortaicusan.

A gyomor epithelialis daganatai

El6fordulas

A gyomortumorok eléforduldsa vildgszerte a masodik vildaghabord ota egyenletesen csdkken,
egyedl gastro-oesophagealis junctio (GEJ) tumorainak szama né. Tobbnyire 60 év feletti életkor-
ban fordul el6, 40 év alatt ritkasagnak szamit. Férfiakban kétszer gyakoribb, mint nékben. Endé-
mids teriletnek szamit Azsidban (Japan, Korea, Kina), valamint Dél-Amerikaban (Chile, Peru), ahol
a vizsgalatok szerint gyakoribb a Helicobacter pylori okozta atrophids gastritis. Magyarorszagon
2005-ben 2354, 2007-ben pedig 2258 Uj megbetegedést regisztraltak, gyomorrak kdvetkeztében
2005-ben 1722 halaleset tortént.

Kockazati tényezdk

Tulzott sofogyasztas, flstolt ételek, és nitrdzd vegylletek bevitele. Eléforduldsa kotheté az anam-
nesztikus chronikus athrophias gastritishez, a gyomor hyperplasticus polypjdhoz, gyomorfekély-
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hez és gyomorresekcidhoz. Carcinogen tényezéként ismeretes a Helicobacter pylori fert6zés, de
taplalkozasi szokdsok is szerepet jatszanak kialakuldsaban. Egy résztknél beszélhetiink genetikai
predispositiordl, csalddi halmozddasrél. Gastrointestinalis polyposis (beleértve a Peutz-Jeghers sy.,
familiaris adenomatosus polyposis) talajan is kialakulhat. Alsé harmadi, kiléndsen a cardiatdji tu-
morok kialakuldsdban szerepet jatszhat a reflux betegség is. A" vércsoporttakban magasabb az
eléforduldsa. Dohdnyzas és a gyomorrak kozott oki dsszefliggést bizonyitottak, mig az alkohol
szerepe a betegség kialakuldsdban nem egyértelmd.

Novekedés, terjedés

A gyomorrak terjedhet kozvetlenll, adhat tavoli attétet vagy szérodhat a peritoneumon. A kdz-
vetlen terjedés a szomszédos szerveket érinti. A diffuz tipus gyakran eléri a duodenumot és a
nyel&csovet, és ugyancsak gyakori az érinvazid, serosai megjelenés és a nyirokcsomoéattét is. A
sebészi szélek vizsgdlata igen fontos, mert a nyel6csé- és duodenumérintettség gyakori. Az in-
testinalis tipus a majba, a diffiz tipus a peritoneumra szérddik elsésorban. Nem ritkdk az attétek a
petefészekben (Krukenberg-tumor), melyek peritonealis vagy haematogen Uton johetnek létre,
A staddiumbeosztas fligg a vizsgalt nyirokcsomok szaméatdl és régidjuktdl.

Gyomorrak TNM-beosztasa

A kezelési protokoll kivalasztasdban szintén a TNM-en alapulé stddiumbeosztds nyujt segitséget.
T a gyomorfal rétegeinek érintettségét jeloli.

Tx  Nem taldlhaté primer tumor

TO  Bizonyithatdan nincs tumor

Tis  Intraepithelialis tumor a lamina propria invazidja nélkul cc. in situ

T1  Tumorinvazio jelei a lamina propria, muscularis mucosae vagy a submucosa tertletén

Tla Tumorinvazio jelei a lamina propria, muscularis mucosae tertletén

T1b  Tumorinvazié jelei a submucosa tertletén

T2 Tumorinvazio jelei a muscularis propria rétegében

T3 Atumor a subserosai kdtdszdvetbe penetrdl, de nem éri el a serosai felszint vagy a
kornyezd struktirakat

T4 Atumor eléri a serosai felszint és/vagy a kornyezé strukturakba terjed

T4a  Atumor eléri a serosai felszint

T4b A tumor a szomszédos szervekbe terjed
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N a nyirokcsomdérintettség meglétét, illetve pozitiv esetben az érintett nyirokcsomok mennyiségét mu-
tatja.

Nx  Nem taldlhatd nyirokcsomod

NO  Bizonyithatéan nincs nyirokcsomo-érintettség

N1 1-2 regionalis nyirokcsomo bizonyitottan érintett

N2 3-6regiondlis nyirokcsomd bizonyitottan érintett

N3 7vagy annal tobb regionalis nyirokcsomo bizonyitottan érintett
N3a 7-15 regionalis nyirokcsomé bizonyitottan érintett

N3b 16 vagy tébb regionalis nyirokcsomd bizonyitottan érintett

M a tdvoli dttétekrdl ad felvildgositdst.
MO  Nincs tavoli attét

M1  Bizonyithatd tavoli attét

A gyomortumorok stddiumbeosztdsa

Stage T N M
0 Tis NO MO
IA T NO MO
1B T2 NO MO

T1 N1 MO

IIA T3 NO MO
T2 N1 MO

T1 N2 MO

IIB T4a NO MO
T3 N1 MO

T2 N2 MO

T1 N3 MO

1A T4a N1 MO
T3 N2 MO

T2 N3 MO

1B T4b NO MO
T4b N1 MO

T4a N2 MO

T3 N3 MO
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Stage T N M
lll@ T4b N2 MO
T4b N3 MO

T4a N3 MO

v Barmely T Barmely N M1

Klinikai tiinetek

Korai stadiumban a tlinetek gyakran teljesen hidnyoznak vagy nem specifikusak, melyek a be-
tegség késdi felismeréséhez vezetnek. Gyakran jelentkezik emésztési zavarokkal, felhasi diszkom-
forttal, étvagytalansaggal, puffadassal. Emellett étel(hds)undor, hdnyinger, hdnyas is eléfordul. A
betegséghez tarsulhat anaemia, tavoli nyirokcsomdé-metastasis (supraclavicularis ,Virchow"-nyi-
rokcsomo), periumbilicalis metasztéazis vagy a kordbban mar emlitett Krukenberg-tumor.

Diagnosztika

Elsé 1épés a fizikdlis vizsgdlat, mely soran esetleg epigastridlis rezisztenciaként tapinthatd a tumor.
El6rehaladott esetben a bal oldali supraclavicularis arokban nyirokcsomé (Virchow-nyirokcsoma)
tapinthato.

A képalkotd vizsgélatok tekintetében az elmult években a fels¢ panendoszkdpia — mely soran
biopsia is végezhetd — szinte teljesen visszaszoritotta a korabban a diagnosztika fé eszkozeként

6.5. abra: Nagy kiterjedésu, koérnyezetét infiltralé gyomortumor axialis CT-képe
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szerepld gyomorrontgent. A lokalis terjedés igazoldsara endoszképos UH (8,9), CT-, MR-vizsgalatok
javasoltak. Nyirokcsomo-érintettség detektdlasa céljabdl elsésorban CT, de MR, endoscopos UH
is szoba jon (10,11,12,13). Tavoli metastasisok detektaldsara a mellkas-has CT, PET/CT, MR javasolt.
Csontattétek gyanujakor csontscintigraphia végzendd. A Ca 19-9 és CEA tumormarkerek vizsgala-
ta nem specifikus, de rossz prognosztikai jel az emelkedett szintjuk.

Szdvettan

A gyomor daganatai donté tobbségikben (95%) adenocarcinomak.
Hameredetl daganatok
Intraepithelialis neoplasia (adenoma)
Carcinoma: adenocacinoma (intestinalis és diffus tipus), papillaris adenocc.,, tubularis ade-
nocc., mucinosus adenocc,, pecsétgylrUsejtes carcinoma, adenosquamosus carcinoma,
planocellularis carcinoma, kissejtes carcinoma, differencialatlan carcinoma, carcinoid.

Nem hdmeredetl daganatok

Leiomyoma, schwannoma, szemcséssejtes tumor, glomustumor, gastrointestinalis stro-
malis tumor (GIST), Kaposi-sarcoma, malignus lymphoma (MALT, kdpenysejtes, diffiz nagy
B sejtes lymphoma).

Kezelés

A gyomorrakok kezelése elsésorban sebészi. Ha a staddiumbesoroldskor felmerdl a radikdlis mUtét
(resectio és lymphadenectomia) lehetésége residualis tumorszdvet nélkdl, akkor a mdtét a va-
lasztandd kezelés. Ahol igazolt a kdrnyezeti terjedés, nyirokcsomo-érintettség, ott mérlegelendd
a preoperativ kemo-irradiacié. Ezen tulmenden a nem sebészi kezelésnek — Ugy, mint a kemo-
terdpidnak és a sugdrterdpidnak — a mUtét utdn, illetve a nem operdlhaté esetekben lehet még
szerepe, ezt a késébbiekben részletezziik.

A sebészi kezelés kilonboz6 szintl resectiot jelent. Ha a sebész mai onkoldgiai protokoll sze-
rinti radikalitasnak meg kivan felelni, akkor subtotalis resectio csak distalis tumor esetén végez-
hetd, minden egyéb esetben totdlis gastrectomia az elvart mdtéti megoldas gyomorpotlassal,
természetesen nyirokcsomo-disszekcioval egytt.

Ezzel az 5 éves tulélés korai tumor esetén 90% koruli. (II. stadiumban 55%; IlI/A. staddiumban
38%)

Sugdrterdpia. A sugarkezelés eredményességét nagymértékben korlatozza a gyomor és nyirok-
régiok viszonylag nagy térfogata, mozgékonysaga és a rendkivil sugarérzékeny kornyezete. Még
a korszerl lymphadenectomiaval végzett radikélis mitétek utan is gyakori a local recidiva, tavoli
metastasis (1 éves tulélés 40%, az 5 éves tulélés 21-23%). A nem sebészi kezelés — kemoterdpia
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6.6. abra: Gyomortumoros beteg 3D besugarzasi terve 3 siku rekonstrikcioval. A tervezési cél-
térfogat-PTV magéba foglalja a gyomor, valamint a nyirokrégook tertletét is

és/vagy radioterdpia — célja a sebészi kezelés eredményeinek javitdsa, vagy inoperabilitas esetén
a beteg életének meghosszabbitasa, életmindségének javitasa, a palliacio.

Postoperativ sugdrterdpia. Patoldgiailag igazolt serosa érintettség, N+ daganatok RO és R1T m(té-
te utdn. CT alapu besugérzastervezéssel 45-50,4 Gy 6sszddzissal (1,8Gy/frakcio), kemoterapidval
vagy anélkul adhato, 3D konformalis technikaval kezelhetjik a beteget. Kemoterapia egyuttes
adasa esetén fokozottan kell Ugyelnink a mellékhatdsok fokozott jelentkezésére.

Céltérfogat preoperative a gyomrot vagy a macroscopos tumort, postoperative a tumoragyat,
anastomosist, és nyirokcsomo-régiokat (perigastricus, truncus coeliacus menti, Iépkapui, majka-
pui, paraaorticus nyirokrégiokat) foglalja magéaba. Cardiatumorok esetén az alsé paraoesopha-
gealis nyirokcsomok is a céltérfogatba tartoznak.
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Rizikdszerv a maj, 1ép, vesék, vékonybél, gerincveld. Intenzitds modulalt besugdrzasi technika
alkalmazasaval a déziseszkalacio kivitelezhetd.

Intraoperativ sugdrkezelés. Mitébe telepitett linedris gyorsitoval adhatunk intraoperativ sugar-
kezelést (IORT). A készuléket a feltart hason keresztil, vizualis kontroll mellett kdzvetlendl a tumor-
4gyra vagy a makroszkopos reziduumra iranyitjuk. Oriasi elénye, hogy a kdrmyezd rizikoszerveket
manualisan eltavolithatjuk az irradidcids zondbol. IORT sordn egyszeri nagy, 10-25 Gy dézist adunk.

Palliativ sugdrkezelés. A felismerés pillanatdban az esetek 60-75%-dban nem alkalmasak ra-
dikalis matétre (5 éves tulélés 5-15%). llyen esetben a sugarkezelést 5FU alapu kemoterapiaval
kombinaljuk. Természetesen a primer tumor palliatidja mellett széba johet egyéb teriletek (pl.
csontattét) palliativ kezelése is.

Mellékhatdsok. A korai sugdrreakcick tdbbnyire étvagytalansag, hanyas, hanyinger forméjaban je-
lentkeznek.

Mértékik a leadott ddézistdl fligg. Okuk a duodenum, gyomor, ordlis jejunum nyalkahartya
gyulladésa, valamint a truncus coeliacus izgalma.

Késéi sugdrreakcioként dyspepsia, chronikus gastritis, fekély, perforatio jelentkezhet, valamint
ureter-, ductus choledochus stenosist, fibrosist okozhat a lezajlott sugarkezelés.

Kemoterdpia. A hianyos adatok és eredmények, valamint az evidencia hidnya miatt resecalt gyo-
morrak standard ellatadsaban az adjuvans kemoterdpia hasznalata rutinszerlien nem javasolt. Egy
japan vizsgalat szerint a tegafur, gimeracil, kadlium-oteracil (CDHP) alkalmazasa D2 resectio esetén
standard kezelés lehet. (15,16,17,18).

Preoperativ kemoterdpia. Kordbban a jol bevalt epirubicin-cisplatin-5FU kezelést alkalmaztak,
mely szignifikdns elényt jelentett a csak operalt karon lavo betegek tuléléséhez viszonyitva. A ké-
sébbiekben a cisplatint a kevésbé toxicus oxaliplatinra, az 5FU-t capecitabinra cserélték igy el6re-
haladott gyomorrakban is alkalmazhato volt.

Elérehaladott vagy metastaticus gyomorrdk kemoterdpidja. A kemoterapias kezelések evolUci-
ojat figyelembe véve 5FU-doxorubicin-mitomycin-C (FAM) kezeléseket a FAMTX (magas ddézisu
metotrexattal kiegészitve) kdvette. A masodik generacids protokollok epirubicin-leucovorin-5FU-
(ELF) kombindciot tartalmaztak. Ezt a 90-es évektdl az ECF (epirubicin-cisplatin-5FU) kdvette. Vé-
gl a modern kemoterapias szerek kozil a docetaxel-cisplatin-5FU (DCF) a jelenleg is alkalmazott
kezelés.

Betegkovetés

A betegkdvetés soran 3 havonta fizikdlis vizsgalat, hasi UH és mellkas-rtg. végzendé (egyre in-
kabb atveszi a helyét a mellkas-has-CT). Az elsé két évben 6 havonta, majd évente. Endoscopia
az elsd két évben 6 havonta, majd évente. Csontérintettség gyanujakor csontscintigréfia, esetleg
MRI-vizsgalat javasolt.
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Vastagbél
Anatomia

A vastagbél az emésztdtraktus utolsd szakaszat képezi az anusban végzédve. Tobb morfolégiai
részre tagozddik, melyek az elnevezésiket az elhelyezkedésik és a benntk haladd passzazs ira-
nya alapjan kaptak. A vékonybél végsé része a terminalis ileum a vastagbél kezdeti szakaszaba, a
vakbélbe (coecumba) széjadzik, ahol a nyirokrendszer részérél gatként helyezkedik el a féregnyul-
vany, a baktériumfléra tekintetében — normal helyzetben érintetlen — vékonybél, és a gazdag
baktériumfléraval rendelkezd vastagbél hataran. Funkcidjanak, és helyzetének gyakran aldozataul
is esik (,vakbélgyulladéds” - appendicitis). A coecum éles hatar nélkdl folytatédik a felszdllé vastag-
bélben (colon ascendens), mely a maj alatt (flexura hepatica) fordul at a hardnt- (colon transversum),
majd a 1ép alatt (flexura lienalis) tovabbhaladva a leszalld vastagbélbe (colon descendens) jut. Szin-
tén éles hatdr nélkul, de mégis jol elkilonulden a sigmabél, majd a végbél (rectum) kdvetkezik,
mely makroszkdposan és mikroszkdposan egyarant elkilonilve az anusban végzédik. A hatart a
linea dentata jelenti.

Avastagbél vérellatasat a flexura lienalis kornyékéig az a. mesenterica superior 4grendszerébdl
kapja, mely itt kdzvetlen ¢sszekdttetésbe kerll az a. mesenterica inferior e téjéki agaival. Ez utob-
bi a rectum alsé harmadaig biztositja a vastagbél vérelldtasat. A végbél alsé harmadanak a friss
vérrel valo ellatdsdhoz hozzajarul az a. rectalis inferior, mely az a. iliaca interna dga. A nagy artériak
eldgazddva tobbszoros arkadokat alkotva érik el a bélfalat.

A vénas vér elvezetése a rectum kdzépsd és alsé harmadaig — az egész emésztétraktusra jel-
lemzé modon — a v. portae rendszerén at a majon keresztll jut a v. cava inferiorba. A rectum also
harmadabdl és az anusbdl viszont a v. iliaca internan keresztul kozvetlendl — a majat megkerilve
— kertl a v. cava inf-ba. Ez az anatémiai szituacié a gyakorlatban lehetéséget ad gydgyszerek vér-
keringésbe juttatdsdra — nem parenterdlis Uton — a mdj megkerulésével, ahol egyébként lebom-
landnak (végbélkupok, klizmak).

Az eqgy terUletrél torténd kétirdnyu elvezetés lehetdséget nyUjt — a korélettan altal portalis hy-
pertensionak nevezett dllapot esetén — sont kialakuldsara.

A vastagbél nyirokrendszerének nyirokcsomoi a mesenterium gyokben haladé erek mentén (a.
mesenterica sup. és inf.) helyezkednek el, innen a parailiacalis, paraaortikus nyirokrendszer felé ve-
zetnek. Kivételt az anus jelent, aminek terlletérél a nyirokelvezetés nem a hasi nyirokcsomaoldncok
felé torténik, hanem az inguinalis és femoralis rendszer irdnyéba. Ezt tekintetbe kell venni a tdjék
tumorainak kezelésekor.
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El6fordulas

A vastagbél- és végbélrakok a vildgon a leggyakoribb rosszindulatl daganatok kdzé tartoznak. A
fejlett ipari tarsadalmakban a masodik, harmadik daganatos halalokot képviseli. Magyarorszagon
a vastagbélrdk a 3. leggyakrabban el&forduld rosszindulatd daganat (100000 lakosra 60 Uj eset
jut). 2005-ben 8858, 2007-ben 8762 Uj esetet regisztraltak. A nemek kozti ardny kozel 1:1.

A kornyezeti tényezbk szerepe egyaltalan nem elhanyagolhat, ezt az is mutatja, hogy a nyu-
gati vildgba vandorolt, és ott asszimiladlédott japanok kozott a megjelenés gyakorisdga az ottani
populdciora jellemzd mértéket veszi fol, ugyanakkor a Japanban gyakori gyomorrak eléforduldsa
csokken a kivandoroltak kozt.

A vastagbéltumor megjelenése a nemek kdzt [ényeges kilonbséget nem mutat. A végbélrak
viszont férfiakon gyakoribb (1,7 : 7).

A gastrointestinalis rendszer egyik legritkdbb daganata a végbélnyilds (anus) tumora. 100000
lakosra 1 megbetegedés jut. Nékben 1,5-2-szer gyakoribb. Homoszexudlis férfiakban a betegség
incidencidja sokszorosara emelkedik (100000 emberre 5 eset).

Etiologia

Kockazati tényezék az obezitds, a fizikai aktivitds hidnya, rostszegény, éllati zsiradékokban, voros
husokban gazdag étrend, valamint alkohol. Ez utébbi valészintleg néveli a betegség kialakuldsa-
nak kockdazatat a foldtantagonista tulajdonsdga miatt. A dohdnyzas szerepe a betegség kialaku-
ldsdban még nem tisztazott. Kalcium, D-vitamin, foldtszarmazékok, hormonpdtlé kezelések, vala-
mint NSAID, Cox-2 gatlok csokkentik a vastagbélrék kialakuldsanak kockazatét. Fokozott kockazati
tényezot jelentenek az olyan familidris betegségek, mint a familiaris adenomatosus polyposis
(FAP), a familiaris polyposissal jard korképek (pl.: Peutz-Jeghers syndroma, Gardner-syndroma).

Az analis rakok kialakulasaban jelentds szerepet jatszik a human papilloma virus (HPV, leggyak-
rabban a 16-0s t6rzs). De kockazati tényezét jelent a HIV és az immunszuppresszié is. A dohdny-
zas egyarant emeli a férfi és néi nemben a betegség kialakuldsanak veszélyét.

Szirés

Tekintettel arra, hogy a vastagbélrakok tdbbnyire adenomakbdl alakulnak ki, azok korai felfede-
zése jelentésen csokkentheti a betegség kialakulasat. A betegség szrésében a rektdlis digitalis
vizsgalatnak, a széklet-okkultvér vizsgalatnak, a kolonoszkdpianak, a virtualis kolonoszkdpidnak,
valamint a széklet molekularis viszgalatanak van szerepe. Megkilonbodztetiink alacsony, mérsé-
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kelt és magas kockdzatl csoportot aszerint, hogy volt-e az anamnézisben olyan betegség, amely
noveli a vastagbélrdk kialakuldsanak esélyét, vagy szerepelt-e polypeltavolitds, esetleg ismert-e
krénikus gyulladdsos bélbetegség.

Terjedés

A bélfal rétegeit beszlirve a daganat raterjedhet a kérnyezé szervekre (anus, perineum, hively,
prostata) a rectalis szakaszon, de a hasureget éltaldban nem érinti. A proximalis szakasz tumorai
viszont kdnnyen elérik a peritoneumot és ezen keresztll mas szerveket. Haematogen attétek a
v. portae és a v. cava inferior (rectum tumorok esetében) Utjan keletkeznek. Gyakori a pulmonalis
és hepaticus attét. A rectum a kett&s vénas rendszere révén kordbban adhat tiddattétet. Nyirok-
csomoattét mesorectum presacralisis, obturator régid, a. iliaca interna mentén is (meg externa, ha
van kornyezd szerv érintettséq).

Az anus tumorok ndvekedésére jellemzé, hogy 15-20%-ban infiltralhatjak a rectum alsé har-
madat, raterjedhetnek a szomszédos szervekre fistulaképzédéssel. Lymphogen terjedés 40%-ban
fordul el6. A k6zépsé és felsé harmadbdl a kismedence fali és az a. iliaca externa menti nyirok-
csomokba, az alsé részbél pedig az inguinalis, femoralis terdlet nyirokcsomaoiba adhat attétet (20).

TNM-beosztas

A kezelési protokoll kivalasztdsdban szintén a TNM-en alapulé staddiumbeosztas nyujt segitséget.
Avastagbél- és végbéltumorok TNM-beosztdsa:

T a bélfal rétegeinek érintettségét jeloli.

Tx Nem taldlhatd primer tumor

T0 Bizonyfthatdan nincs tumor

Tis  Cc.insitu:intraepithelialis vagy lamina propria érintettség

T1 A tumor a submucosa rétegét érinti

T2 A tumor a muscularis propria rétegét érinti

T3 A tumor a muscularis proprian keresztUl a pericolicus szvetekre terjed
T4a  Atumor a visceralis peritoneumot érinti

T4b  Atumor a kornyezd szervekre terjed

N a nyirokcsoma statust jeléli.

Nx  Nem talalhato nyirokcsomo
NO  Bizonyithatéan nincs nyirokcsomoé-érintettség
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N1 1-3 regiondlis nyirokcsomo bizonyitottan érintett

N1a 1 regiondlis nyirokcsomo bizonyitottan érintett

NTb  2-3 regiondlis nyirokcsomd bizonyftottan érintett

N1c Igazolt tumor depositumok subserosalisan, mesenterialisan vagy a peritoneummal nem
boritott pericolicus vagy perirectalis térben regionalis nyirokcsomé metastasis nélkul

N2 4 vagy tébb regionalis nyirokcsomd bizonyitottan érintett

N2a  4-6 regionalis nyirokcsomd bizonyftottan érintett

N2b 7 vagy tébb regionalis nyirokcsomd bizonyitottan érintett

M a tavoli dttétekrdl ad felvildgositdst.

MO  Nincs tavoli attét

M1 Tavoli attét igazolhato

Mla Egy szervben észlelt attét (pl. mdj, tido, petefészek, nem regiondlis nyirokcsomo)
M1b Tobb szervet érintd attét vagy peritoneum érintettség

A vastagbél- és végbéltumor stadiumbeosztasa

Stage T N M
0 Tis NO MO
I T NO MO

12 NO MO

A T3 NO MO
1B T4a NO MO
IIC T4b NO MO
A T1-2 N1/N1c MO
T N2a MO

1B T3-4a N1/N1c MO
12-3 N2a MO

T1-2 N2b MO

lile T4a N2a MO
T3-4a N2b MO

T4b N1-2 MO

IVA Barmely T Barmely N M1a
VB Barmely T Barmely N M1b
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A végbélnyilds tumorainak TNM-besoroldsa

Tx
TO
Tis

2
T3
T4

Nx
NO
N1
N2
N3

MO
M1

Nem taldlhatd primer tumor

Primer tumor bizonyitottan nem mutathato ki

cc. in situ (Bowen-kér, High Ggrade Squamosus Intraepithelialis Laesio HSIL,
Analis Intraepithelialis Laesio AIN II-111).

A tumor legnagyobb dtmérdje kisebb, mint 2 cm

A tumor legnagyobb dtméréje nagyobb, mint 2 cm, de kisebb, mint 5 cm

A tumor legnagyobb dtmérdje nagyobb 5 cm-nél

Barmilyen méretl tumor, mely kdzvetlendl tdmadja a vaginat, hugycsdvet vagy a
hugyhdlyagot (a végbél falanak, a perirectalis bérnek, a subcutan széveteknek,
vagy a zaréizmoknak az invéziéja nem T4 éllapot).

Nem taldlhatod nyirokcsomé

Bizonyithatdan nincs nyirokcsomoé-érintettség

Perirectalis nyirokcsomo(k) bizonyitottan érintett(ek)

Egy oldali a. iliaca interna és/vagy inguinalis nyirokcsomo(k) bizonyitottan érintett(ek)

Perirectalis és inguinalis, valamint és/vagy bilateralis a. iliaca interna és/vagy inguinalis
regionalis nyirokcsomo(k) bizonyitottan érintett(ek).

Nincs tavoli attét
Tavoli attét igazolhatd

A végbélnyilas tumorainak stadiumbeosztasa

Stage T N M
0 Tis NO MO
| T NO MO
I 12 NO MO

T3 NO MO

A T N1 MO
T2 N1 MO

T3 N1 MO

T4 NO MO

1B T4 N1 MO
Barmely T N2 MO

Barmely T N3 MO

v Barmely T Barmely N M1
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Szdvettan

A vastagbéldaganatok szévettanilag feloszthaték hameredetl, nem hdmeredetl daganatokra,
malignus lymphomakra, médsodlagos tumorokra és polypokra. A képet az adenocarcinoma és
annak kulénbozé alvariansai uraljak. Emellett eléfordulhat még carcinoid, valamint nehezen diffe-
rencidlhatd szovettani tipus is. A szovettani differencidcié a mirigyek megjelenésén alapul. Lehet
jol és mérsékelten differencialt (low grade), valamint rosszul differenciélt (high grade). Ha a tumor
tébb mint 95%-ban mirigyszerl strukturakbol all, akkor grade 1, ha 50-95% kozotti a mirigyallo-
many, akkor grade 2, 1-50%-ig grade 3, a medullaris megjelenés pedig grade 4.

Az anus tumorainal is megkuldnbdztetlink hameredet( tumorokat, malignus melanomékat,
nem hameredet( tumorokat és attéti daganatokat. Az analis intraepithelialis neoplasiat (AIN) ne-
vezik squamosus intraepithelialis laesidnak (ASIL) is. A perianalis bérén a megfelel$ elvéltozés a Bo-
wen-kér. Az anus tumorainak szovettani tipusa zémében planocelluldris carcinoma, de melanoma
malignum és adenocarcinoma is eléfordulhat. A biopsias mintakban a grading meghatarozasa nem
javasolt, mert nem valészinG, hogy jellemzd mintazatot mutat az egész tumorra vonatkozéan.

Klinikai tinetek

A betegség tlnetei a daganat okozta szUkulettel, érsértléssel, a tumor toxicus hatasaval, perito-
nealis érintettséggel fliggenek dssze. Altaldban székelési habitus véltozas, hasi gorcsos fajdalom,
subileus, ileus, véres székiirités jelentkezik specifikus tiinetként. Altalanos jelei lehetnek az étvagy-
talansag, fogyas, vérszegénység, incontinentia, nyakos széklet. A prognosticus jelek dltaldban mar
elérehaladott tumoros betegséget jelentenek.

Diagnosztika

Alapjat az anamnesis képezi. A kérdések feltevésekor ki kell térni a csalddi halmozodast mutatd
korképek eléforduldsara (pl. familiaris polyposis), az elmult idészakot érinté székelési habitus val-
tozésra, puffadasra, székrekedés-hasmenés periodikus valtakozasanak eléfordulasara, végbélbdl
vérzésre, véres székelésre. Tapasztalatok szerint a jobb oldali vastagbéltumor inkdbb vérzéses tu-
neteket produkal, mig a bal colonfelet érinté daganat inkdbb szlkiletet okoz.

A fizikdlis vizsgdlat a vastagbéldganatok esetén inkabb csak az elérehaladott esetekben ad
tapintasi tlnetet, mig végbél esetén mdr a korai tumor is tapinthaté lehet. Mivel a colorecta-
lis daganatok 35-60%-a a rectumot érinti, hangsulyozni kell, hogy a rectalis digitalis vizsgalatnak
szUrévizsgalati értéke van.

A nyirokrégiok vizsgalatanak jelent8ségét az adja, hogy pl. az anusbdl kiindulé vagy arra terje-
do daganatok esetén a nyirokelvezetési sajatsdgok alapjan, a lagyékhajlati-combtéi nyirokrégiok
érintettek lehetnek.
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Elérehaladott daganatok a szomszédos szervekre is terjedhetnek (pl. hively, hugyhodlyag,
prostata, méh) és ez altal adhatnak fizikélis tinetet.

Az alapvetd laborvizsgdlatok (vérkép, szérum-ionszintek stb.) mellett a tumormarkerek (CEA,
Ca-19-9) fontosak.

A diagnosztika legfébb eszkdze az endoscopia (teljes colonoscopia, Ugymint rectoscopia, Sig-
moidoscopia, colonoscopia), melynek legfébb elénye a nydlkahartya direkt vizualizéldsa mellett
a biopsids mintavételi lehetdség, mely a szdvettani diagndzist szolgaltatja, mely nélkul kurativ on-
koldgiai kezelés nem végezhetd az akut esetek kivételével. Uj technikai lehetéség a kapszula vided
endoscopia, de mivel ma még csak szUik korben elérhetd, igy még a diagnosztikus algoritmusban
sem vivta ki maganak a biztos poziciot. Meg kell emlitentink a CT-colonographidt (virtudlis colo-
noscopia), melynek diagnosztikus pontossaga kezdi megkozeliteni a hagyomanyos colonosco-
pidét, de az egyidejl mintavétel, illetve az egyidejl terapia (polypectomia) lehetésége a hagyo-
manyos colonoscopia mellett szol. A kettés kontrasztos technikaval végzett colonographia- vagy
mas elnevezéssel irrigoscopidt hattérbe szoritotta a CT-colonographia. Az endorectalis UH a vég-
béltumor a falon bellli terjedési szintjének pontos megitélését, illetve a perirectalis nyirokcsomo-
érintettség kimutatasat teszi lehetévé. Amennyiben azonban a vizsgalat nem kivitelezhetd, ugy
MR-vizsgaélat elvégzése szikséges.

A localis kiterjedés kimutatdsara CT javasolt, mig a végbéltumorok esetében az MR elenged-
hetetlen. CT-vizsgalat segitségével mind az elsédleges daganat kiterjedése megitélhetd, mind
pedig a tavoli metasztazisok pontosabban felderithetdk.

6.7. abra: Nagy kiterjedésu, kornyezetét infiltrald felsé harmadi rectumtumor axiélis
és sagittalis MR-képe
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Az MR-vizsgalat szintén a rectumtumor kiterjedésének megitélését segiti, emellett kiegészi-
t6 informaciét adhat a maj masodlagos elvéltozasairdl. A kismedencei MRI a rectumtumor sta-
ging-jének alapvetd vizsgélata, mely informaciot nyujt a tumor mesorectalis fasciadhoz valé viszo-
nyarél. Ez igen fontos paraméter a sebész szamdra a m(tét megtervezéséhez.

Igéretes képalkotasi modalitas a PET/CT. A modszer a vastagbéltumorok stadiumbeosztaséa-
ban és a tavoli attétek kimutatadsaban jelentés. Mind a majattétek, mind pedig a tuddattétek ki-
mutatasadban a pontossaga 99,9%. Ezen tUl a terdpias valasz megitélésében is fontos szerepet tolt
be.

6.8. abra: Kdrnyezetét kis mértékben infiltralé anustumor axialis MR-képe (bal oldali 4bra).
valamint a tipusos inguinalis &ttét axidlis és sagittalis MR-képe (k6zépsé és jobb oldali abra)

Kezelés

Végbéldaganatok sebészeti elldtdsdban az elmult 25 év legfontosabb vivmanya a TME (Total Me-
sorectal Exstirpatio) volt. Lényege, hogy a rectumot a teljes kortldleld zsirszovettel egyltt kell
eltavolitani. Az alsé harmadi tumorok esetében a preparédlast minden esetben a medencefalig
kell folytatni és a rectumot a medencefenéken valo atlépésének magassagaban kell dtvagni. Igy a
local recidiva arany 3-8% kdzé szorithato. Altalanosan elfogadott, hogy a daganat alsé széle alatt
minimum 5 cm hosszu tumormentes bélszakasz legyen, bar az utdbbi idékben ez 0,5 cm-re csok-
kent. Fontos szempont még a circumferentialis szélek daganatmentessége.

Az analis sphincter felsé szélét 1,5-2 cm-re megkdzelitd tumorok esetében nem lehetséges sphinc-
ter megtartd mitétet végezni. llyen esetekben abdominoperinealis rectum exstirpatiot végeznek.

Sugdrkezelés

« Vastagbéldaganatok. Vastagbéldaganatok esetén a sugdrkezelés nem standard kezelési el-
jaras, ritka esetekben tiineti-palliativ kezelésként johet szdba.

m117 =



Sugdrterapia

Rectum. Végbéldaganatok esetében a kurativ kezelés eredményességének fontos mérdje
a locoregionalis kontroll. A végbéldaganatok esetében a standard mUtéti tipus a TME lett,
a recidiva aradny 10%-ra esett vissza a kordbbi 15-40%-rdl.

Ugyan az 6ssztulélésben és a daganatspecifikus tulélésben nem hozott szignifikéns kilonbséget,
mégis a localis kontroll kedvezébb értékei miatt a hosszU preoperativ CRT (kemo-irradiatio) a va-
lasztandd 45-54 Gy 6sszddzisu (1,8Gy/frakcid) kezeléssel (T3-4, NO, illetve N+ esetekben), illetve az
ezzel parhuzamosan adott kemoterapiaval.

Neoadjuvdns kemo-radioterdpia szikséges minden esetben, amikor a kivizsgalas sordn arra
van gyanu, hogy a daganat a bélfalon tul terjedt, vagy regionalis nyirokcsomé-metasztazist adott.
A kezeléstdl az eredmények alapjan véarhatd a tumor visszafejlédése (downstaging), és ennek
lehet kdvetkezmeénye a kdnnyebb operdlhatdsdg. A kezelés eltt esetleg inoperabilisnek, vagy
irresecabilisnek minésitett daganat mithetésége — a végbélzardizom jobb eséllyel torténd meg-
tarthatdsadga —, valamint a hosszu tavu eredmények tekintetében a helyi kidjulds esélyének csok-
kenése a cél.

A sugarkezelést nagyenergidju (15-18 MV) linearis gyorsitéval végezzik a céltérfogat homo-
gén elldtésa érdekében, CT alapu tervezéssel 3D konformadlis technikaval végezve. A kezelés ko-
vetkeztében kialakult mellékhatdsok tamogatd kezelés mellett uralhatdak (6.7.-8. dbra). Ezt kdve-
téen a m(tét 6-8 héten belll elvégezhetd.

T1-2 NO, vagy kis terjedést mutatd T3 esetekben a rovid sugdrkezelés 5x5 Gy dozissal is alkal-
mazhatd. Ezt kdvetden 3-5 napon belll elvégzendd az opus.

Postoperativ sugdrterdpia. A kezelések minden esetben 3D conformalis technikdval, megavolt
energiaval, CT alapu tervezéssel torténjenek. Minimum 3 besugarzasi mezét kell alkalmazni, mely
magdban foglalja a rectumot, a perirectalis zsirszdvetet, illetve az a. iliaca interna lanc nyirokcso-
moit. Kilondsen fontos a medencefal és a presacralis régiod ellatsa. A céltérfogat proximalisan a
peritoneum athajlasdig, distalisan legaldbb a daganat also széle alatt 5 cm-ig tart. Magasan fekvé
tumorok esetében, amennyiben ez kivitelezhetd, dvjuk a sphinctert. Abdominoperinealis rectum
exstirpatio esetén a perinealis heg a céltérfogat része. A beteg rogzitésekor lgyeljliink az ép szo-
vetek, kildndsen a vékonybelek védelmére.

T1 tumorok localis kimetszését kovetben alsd-kdzépsé harmadi tumorok esetén intrarec-
talis boost afterloading (HDR-AL) addsa is alkalmazhaté. A javasolt dézis 3-5x5Gy 5 mm szdve-
ti mélységre. T2 tumorok esetén 40-45 Gy teleterdpia adédsa szikséges. Ugyancsak postoperativ
kemo-irradiatio javasolt T3, NO, vagy barmely T, N+ esetekben. A dézis 50,4 Gy (1,8 Gy/frakcid), de
mikroszképos vagy makroszképos residualis tumor vagy nyirokcsomé-metasztazis esetén kiegé-
szithetd 5,4-9 Gy boost kezeléssel.

Palliativ sugdrkezelés. Palliativ esetekben 30-50 Gy adhato (1,8-2 Gy frakciddozissal), de a hypofrac-
tionalt besugarzas (10x3, 5x4 Gy) is széba johet.
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6.9. dbra: Kdzéps6 harmadi rectumtumoros beteg 3D alapu besugarzasi terve,
3 siku rekonstrukcioval

e - L AFpOARQEE - P BES

6.10. abra: Rectumtumoros beteg 3D rekonstruélt déziseloszlasa. Az eléirt dozis (piros felhd)
pontosan fedi a céltérfogatot (rézsaszin felhd)
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A kemoterapia nélkuli protokoll azokban az esetekben alkalmazando, melyeknél cardialis vagy
egyéb belgydgydszati okok miatt a kemoterapids szer addsa kontraindikalt.

Anustumorok sugdrterdpidja. Az anusdaganatok alapvetéen laphamrakok. Kezeléstik és viselkedé-
stk is kulonbdzik a végbéldaganatokétdl. Alapvetd kezelési modalitas a kombinalt 3D tervezésen
alapuld kemoradioterapia. Az alkalmazhaté kemoterdpids szerek az 5FU-Mitomycin, utdbbi cont-
raindicatioja esetén Cisplatin. Mitomycin-C és sugdrkezelés kombinacidja 70-75% 5 éves tulélést
eredményezhet.

. stddiumu daganat esetében 45-59 Gy 6sszddzisu sugarkezeléssel parhuzamosan adott ke-
moterdpia alkalmazhaté a primer tumorra, valamint lehetéség szerint az inguinakra.

II. stadium felett az 6sszddzis 55-59 Gy, ahol 50,4 Gy-ig a céltérfogatba tartozik mindkét oldali
inguinalis és az alsé kismedencei nyirokrégid is. Ezt kdvetden szdkitett mezébdl a primer tumorra,
illetve inguinalis nyirokcsoma-érintettség esetén az inguinalis terlletre is folytatandd a kezelés. A
primer tumor kiterjedésétdl fliggéen kiegészité kezelés percutan, illetve esetleg brachyterdpias
boost formajaban is végezhetd (HDR-AL a primer tumorra 2-4x5Gy dézisban 5 mm szdveti mély-
ségre).

6.11. abra: Elérehaladott stadiumu anustumoros beteg kezelési céltérfogat, 3D rekonstrukcio. A
kezelendd terllet magéba foglalja az anus, valamint a kismedence terUletét (piros terllet) vala-
mint a nyirokrégidkat is (zold terulet)
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6.12. abra: Anustumoros beteg 3D besugarzasi terve, 3 siku rekonstrukcidval

Tekintve, hogy az elsédleges ellatast a kemo-irradiacio jelenti, a postoperativ kezelésre nincsenek
konkrét ajanlasok. A kezelésnek proctitis, és incontinentia lehet a mellékhatasa. A helyi tumor-
mentesség 20-43%, az 5 éves tulélés 59-79%.

Abdomino-perinealis exstirpatidt kovetd sugarkezelésre nincs ajanlas. T3-4 és N+ esetekben
ajanlott, de nincs ra evidencia.

Rizikészervek. A fent részletezett technikaval végzett sugarkezelés mellett ritkak az irreversibilis
mellékhatasok, sugarreakciok. A jelentkezé mellékhatdsokat két f6 csoportra oszthatjuk, tgymint
acut és chronicus tipusuakra. A leggyakrabban jelentkezé korai sugdrreakcioét a hasmenés (radio-
gen enteritis, radio-mucositis) és a hélyaghurut (radiogen cystitis), urethritis jelenti, mellyel egyttt
dermatitis, vulvovaginitisis jelentkezhet. Az enteritis esélyének csdkkentésére un. belly-boardot
alkamazhatnak, ahol a beteg hasonfekvé pozicidba helyezkedik el a kezelés alatt. Ebben a beteg-
pozicionaldsi médszerben a has egy Uregben helyezkedik el, melybe a vékonybelek tolulnak, igy
tavolodva el a besugarzandd térfogatbdl. Ezaltal enyhébb enteritist eredményeznek.
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A cystitis el¢forduldsanak gyakorisdga és a mértéke csdkkenthetd, ha a kezelés soran a hugy-
holyag vizelettel telt, ezéltal a szerv faldnak (nyalkahartya) sugarterhelése kisebb. Bakteridlis infek-
Ci6 esetén antibiotikum is alkalmazhatd. Késéi sugdrreakcioként jelentkezhet a vékonybél heges
szUikilete, valamint a perforacio, mely szerencsére csak ritkan fordul eld.

Alséharmadi tumorok esetén idénként sajnos infertilitas is eléfordulhat.

Betegkodvetes

Colontumor esetén az elsd két évben 3 havonta végzett fizikdlis, és laborvizsgalatbdl, és félévente
hasi UH és mellkas-rtg. felvételbdl (vagy CT-vizsgalat) all, és évente irrigoscopia vagy endoscopia
javasolt. A harmadik évtél a vizsgalatok 6 havi és éves gyakorisaguva valnak.

Rectumtumornal az elsé két évben 3 havonta végzett fizikdlis és laborvizsgélatbdl, és félévente
hasi UH és mellkas-rtg. felvételbdl (vagy CT-vizsgalat) all, és évente endoscopia javasolt. Kismeden-
ce-MRI félévente szikséges. A harmadik évtél a vizsgalatok 6 havi és éves gyakorisdguva valnak.

M4
Anatomia

A méj f6 tomegével kdzvetlenll a rekesz jobb kupoldja alatt elhelyezkedd parenchymas szerv a
hastregben. A széles majszalag (lig. teres hepatis) egy joval tdmegesebb jobb és egy kisebb bal
lebenyre osztja. Ez utdbbi a kdzépvonaltdl balra helyezkedik el.

Vérelldtdsa kettds. Friss artérids vért az aorta dgrendszerébdl az arteria hepatica-n keresztil kap.
A masik, maj felé iranyuld dramlast mutatd érrendszer a vena portae rendszere, mely a gastroin-
testinalis traktus vénas vérét szallitja (kivétel: nyeldcsé és az anus). Emiatt a gyomor-bélrendszeri
daganatos betegségek attéteinek elsé megjelenési helyét jelenti. A vénds vér elvezetése a vena
cava inferior rendszere felé torténik.

Az artérias vérellatas szerint a méj teljes allomanyat harom lebenyre lehet osztani, a morfold-
giai felosztas szerinti jobb lebenyt kettére, és a harmadikat a bal lebeny jelenti.

Tovébbi tagozddast a szegmentalis felosztas jelent, mely szerint nyolc szegmentumot kuldn-
boztetlink meg.

A m4j daganatai

A primer majdaganatok a maj sajat szoveteibdl — a majsejtekbdl, kdtdszovetbdl, epeutakbdl, ér-
képletekbdl — indulnak ki, mig a secunder tumorok mas szervek — leginkabb a gyomor-bélrendszer
- daganatos betegségeibdl szarmaznak, un. attéti tumorok.
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A primer daganatok az &sszes malignus tumorok 1-2%-at jelentik (5-600 Uj eset/év Magyar-
orszagon), bar egyes azsiai, afrikai orszagokban 20-50%-ot is elérhetik. A mortalitds is hasonld
szamban jelentkezik. A metasztatikus tumorok eléforduldsa sokkal gyakoribb. Férfiaknal kétszer
gyakoribb, mint a néknél. Genetikai faktor jelenléte nem igazolhato.

Etioldgia

Bizonyitott szerepe van a krénikus hepatitis-B, hepatitis-C virusfertézés talajan kialakult vagy akar
alkoholos cirrhosisnak, valamint az aflatoxin expozicionak is.

Kockazati tényezdk

Dohdnyzas, parazitafertézés miatti chronikus gyulladds, alkoholismus, anticoncipiens szedés, im-
munszuppressziv kezelés, valamint bizonyos vegyszerekkel torténé érintkezés (pl. vinilklorid).

Diagnosztika

A primer mdjdaganatok 4ltaldban tinetmentesek, tébbnyire szlrévizsgalat vagy egyéb indok-
kal végzett képalkotd vizsgalat kapcsan, vagy krénikus majbetegség kodvetése soran igazolddik. A
masodlagos daganatok mar célzott vizsgalat alapjan kertinek felismerésre. Fontos az anamnaesis
felvétele, ilyenkor ra kell kérdezni a korabban lezajlott hepatitis fertézésre, a lehetséges aflato-
Xin vagy vegyszer expoziciéra. A betegség olykor jobb bordaiv alatti fdjdalommal jarhat. Elére-
haladott esetekben majfunkcios laborértékek emelkedése, lokalizaciotol figgden icterus lehet a
tdnete.

Fizikdlis vizsgdlat tekintetében elmondhatd, hogy mivel a betegek jelentés részében cirrhosis
talajan alakul ki, tapinthatd klinikai jelekkel jar. De felhivhatja a figyelmet az ascites és az icterus is.

Laborvizsgdlatok: majfunkcio (ASAT (GOT), ALAT (GPT), GGT, ALP, bilirubin-szint, tumormarke-
rek (CEA, AFP, CA-19-9).

Képalkotd vizsgdlatok: UH, CT, MR, ERCP, méjszcintigrafia, choleszcintigrafia. UH vagy CT vezé-
relt biopsids mintavétel.

Szovettan

Csak a leggyakoribbakat emlitve:
« epithelidlis:
- hepatocellularis carcinoma (HCQO),
— fibrolamellaris carcinoma,
— cholangiocellularis carcinoma (intrahepaticus epevezeték carcinoma),
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— hepatoblastoma, differencialt carcinoma
» nem epithelidlis:

- hemangioendothelioma,

- hemangiosarcoma,

- malignus lymphoma

Terjedés

A daganat az egyik lebenybdl a masikba, centrum felél a periféridra terjedhet. Lymphogen Uton a
majkapu nyirokcsomaiba, mely a regiondlis szintet jelenti, vagy a kiscseplesz és a retroperitoneum
nyirokcsomai felé, mely viszont mar tavoli metastasisnak szamit.

TNM-beosztas

A mdj primer tumorainak TNM-beosztdsa

Tx Nem talalhato primer tumor

T0 Nincs igazolhatd tumor

T1 Soliter tumor érinvazio nélkdl

T2 Soliter tumor érinvazidval, vagy tobb tumor, melyek egyike sem nagyobb 5 cm-nél

T3a  Tobb tumor, mely nagyobb 5 cm-nél

T3b  Barmely méretU soliter vagy multiplex tumor v. portae vagy v. hepatica invazioval

T4 Kornyezetére terjedd tumor (az epehodlyag kivételével), vagy a visceralis peritoneum
perforacidja

Nx  Regiondlis nyirokcsomd nem mutathato ki

NO  Nincs regionalis nyirokcsomoé-érintettség

N1 Regiondlis nyirokcsomo-érintettség igazolhaté

MO  Nincs tavoli attét
M1 Tavoli attét igazolhatd

A primer mdjtumorok stddiumbeosztdsa

Stage T N M
| T NO MO

I 12 NO MO
A T3a NO MO

=124 m

Sugdrterapia

Stage T N M
1113 T3b NO MO
e T4 NO MO
VA Barmely T N1 MO
IVB Barmely T Barmely N M1

Progndzis

Alapvetéen rossz. Az 5 éves relativ tulélési rata kurativ célu beavatkozast kdvetéen 50-70%, mig
palliativ intencié esetén 20%. Inoperdbilis esetben az dtlagos tulélés 1 év alatt van (5%).

A masodlagos daganat (metastasis) 50-70%-ban reagal 6nallo sugarkezelésre vagy kemo-ra-
dioterapiara.

Kezelés

Amennyiben a beteg éltaldnos allapota megengedi — sebészi resectioval érhetd el jobb ered-
mény, amennyiben a felfedezéskor még operabilis viszonyok taldlhatok. Sajnos a diagndéziskor
mar 50-70%-ban inoperébilis.

Az operabilités attol figg, hogy ép-e legalabb az egyik lebeny, van-e esély legalabb 25-30%-
nyi egészséges majallomany megtartasara.

Transplantatiora neoadjuvdns kezeléssel csak ritkan, jol valogatott esetekben keril sor. Ezeknél a
betegeknél az 5 éves tulélés 60-70%. Metasztatikus tumor esetén kontraindikalt.

Nem sebészi kezelésként héablatio (radidfrekvencias ablatio, cryo-ablatio), chemoablatio, che-
moembolisatio, selectiv intraarterialis cytostatikus perfusio korlatozott indikaciéval, de jé effektussal
foként pallidcioként végezhetd (25,26,27).

Kemoterdpia tekintetében az 5FU, Adriamycin, Mitomycin-C tartalmu kezeléseket javasoljak,
melyek eredményei nagyon szerények. Klinikai vizsgalatok bizonyitjdk azonban a biolégiai cél-
zott terdpia (sorafenib/Nexavar) Ossztulélésre gyakorolt kedvezé hatdsat is (3 honappal novelte
a tulélést). Az agresszfv kemoterdpias kezelések tovabbi majkarosodast okozhatnak, ezért nagy
korultekintést igényelnek (28,29,30).

Sugdrkezelés. A rosszindulaty majtumorok sugérkezelésének indikaciojat a helyileg kiterjedt, irre-
secabilis /inoperdbilis primer tumorok, valamint metastaticus elvaltozasok palliatidja jelenti.

A mdj egészének ddzisterhelését 30 Gy alatt tartva a tumorra 50-70 Gy-t, s6t hypofrakcionélva
akar 90 Gy-t is adhatunk. Az utdbbi esetekben nagy pontossagu besugarzas tervezési és kivitele-
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zési technikak alkalmazasa kotelezd (IMRT, Stereotaxia, IGRT, Cone-beam CT vezérelt IGRT). Ezek-
ben az esetekben 40-66%-0s local kontrollt és 11-15 hé median tulélést igazoltak (31,32).

Elérehaladott esetekben a transarterialis kemoembolizacidval kombindlt teleterdpia valoga-
tott esetekben javithat az eredményeken.

A masodlagos vagy attéti tumorok kezelésében az aldbbi sémak terjedtek el:

30,3-46 Gy (1,8-2Gy frakciddozissal), de az egész majra akdr 21,6 Gy 6sszdézist is adhatunk,
mellyel par hetes relapsust érhetlnk el.

A radioembolizacio Yttrium izotdppal jé palliativ hatasu (33).

Indikdcic. A lehetéségeket meghatdrozzék a mdj, illetve a kornyezd alacsony tolerancia dézisu
szervek (duodenum, vese, mdj, gyomor, gerincveld), valamint a maj rekesszel egytt torténd moz-
gdsa. Ezért ajanlatos 3D konformalis technikéval végezni lineéris gyorsitéval trackinggel vagy lég-
zésvezérléssel. llyen kezelések kizarélag az arra technikailag és szakmailag felkészult intézetekben
torténhetnek.

A kezelés modozata szerint altalaban kilsé kezelés (teleterdpia) jon széba kemoterdpidval,
vagy a nélkdl - melyet adhatunk akar itraarteridlisan is. A radioterapia, amennyiben a targyi felté-
telek adottak — és ez Eurépdban csak kevés helyen van igy — intraoperativ sugarkezelés formaja-
ban is végezhetd. Utdbbiak nem rutinszerlien alkalmazottak.

Korai sugdrreakcicként jelentkezhetnek gastrointestinalis tinetek (féként hanyinger, hanyas),
|4z, thrombocytopenia, hepatitis.

Az elérhetd eredmények szerények. A leghosszabb tulélés intraarterialis kemoterdpia és su-
garkezelés kombindcidjaval érhetd el (2 éves tulélés: 50%, 4 éves: 20%).

Betegkovetés

A betegek 3 havonta végzett hasi UH (vagy sziikség esetén CT), és laborvizsgalatabdl all 24 hoé-
napig. Ezt kdvetden 6 havonta, majd 5 év utan évente végezzik a kontroll vizsgalatokat.

Hasnyalmirigy (pancreas)
Anatémia
A retroperitoneumban extraperitonedlisan helyezkedik el a L-1.-Il. csigolydk szintjében a gyomor
mogott, és a feji részével a duodenum patkdba illeszkedve. Jobbrdél balra hdrom részre tagolhatd:

fej, test és farok, mellyel a 1ép hilusdhoz ér. Topogréfiailag szoros szomszédsagban van mindkét
vesével (a fentebb emlitett szervek mellett), melyek Iényeges rizikdszervekként szerepelnek su-
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garkezeléskor. A hasnydlmirigyen teljes hosszdban végighuzddo f6 vezetéke (Wirsung-vezeték) a
Vater-papilldn at nyilik a duodenumba a pancreasfej-vezetékkel (Santorini-vezeték) egyditt. Ezek
szoros szomszédsagban vannak a kozds epevezetékkel, mely a hasnyalmirigyfejbe agyazddva he-
lyezkedik el, igy annak daganata esetén el is zarhatja azt.

Vérelldtdsdt a truncus coeliacusbol és az arteria mesenterica superiorbdl kapja. Vénas vérének
elvezetése a vena portae rendszere felé torténik.

Nyirokerei a kdrnyezé nyirokcsomokon keresztil az aorta kornyéki nyirokcsomokba vezetnek.

Szovettani szerkezetére jellemzd, hogy exocrin (emészténedveket termeld) mirigyei mellett,
a Langerhans-szigetek révén endocrin mirigyként is mdkadik, és e funkcidjat tekintve fészerepet
jatszik a vércukorszint-szabalyozasban.

A hasnyalmirigy malignus daganatai

Epidemiolbgia

Az &sszes malignus daganatok 2-4%-at jelentik, az emésztészervi tumorok tdbb mint 10%-4at.
Tobbnyire az 60-as életévek kdzepén jelentkezik tulnyomorészt. A betegség gyakrabban jelent-
kezik férfiaknal, mint néknél. Magyarorszagon a 7. leggyakoribb daganattipus. 2005-ben 1973,
2007-ben 2187 Uj megbetegedést regisztraltak.

A betegség dohdnyosokban kétszer olyan gyakori. Fontos rizikotényezé az alkohol (krénikus
hasnyalmirigy-gyulladas talajan kialakuld tumor). Az elhizas, a diabetes (elhizdson keresztll) szin-
tén emeli a hasnyalmirigyrak kialakulasanak kockazatat. Az drokletes betegségek az esetek 5-109%-

életkorban jelentkezhet.

Szlirés

Altaldnos sz(irése nem javasolt, de herediter pancreatitisben szenvedd betegeknél, csaladi halmo-
z6dés esetén javasolt.

Progndzis

A carcinomak kdzott a 4. leggyakoribb haldlok. A diagnézist kdvetden a betegek 90%-a egy éven
belll meghal, de az egy évet tuléldk csak az operalt betegek kdzil kerdilnek ki. Az exocrin panc-
reastumorok kombinalt kezelést kdvetd 5 éves tulélése 13%.
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Novekedés, terjedés

Az exocrin rész tumorainak a kdrnyezet felé hatara nincs. Felfedezésiikkor mar 2,5-3,5 cm nagysa-
guak. Terjedés kdzben a feji tumorok szUikithetik a kozos epevezetéket és/vagy a ductus pancrea-
ticust. A feji tumorok a Vater-papilléra terjedhetnek, kifekélyesedhetnek. A mutét idején a tumor
mar altaldban beszlrte a kodrnyezetét, a retroperitonealis zsirszbvetet, a szomszédos szerveket,
peritoneumot. Jellegzetes az idegek mentén terjedés. A nyirokutakon térténé metastatisalodas
soran a feji tumorok esetében a tumor elérheti a retroduodenalis, a pancreasfej feletti és alatti, a
test feletti és az ellilsé, valamint az alsd pancreaticoduodenalis nyirokcsomakat. A test és a farok
tumorainak nyirokcsomo-régioi a test és a farok felsé és alsé, valamint a |éphilus nyirokcsomai,
de el&fordult mar a pleura és a tidé felé terjedés is. Haematogen metastasist a majba, tidébe,
mellékvesébe, vesébe, csontba, agyba, bérbe adhat.

Szdvettan

Rosszindulatl daganatainak 90%-at az exocrin rész ductalis adenocarcinomaja jelenti.

60-70%-ban a pancreasfejbdl indul ki, kb. 10-20%-ban a testbdl és nagyjabol ugyanennyi a
farokbdl. Igen kordn metasztatizal f6ként lymphogén Uton. Metastasisképz hajlama igen nagy, a
kurativ céllal végzett mUtéteknél is mintegy 80%-o0s nyirokér és 70%-os perineuralis invazié mu-
tathato ki. A jellegzetes tlnetek jelentkezésekor az elvaltozésok 75%-a inoperabilis. A hasnyalmi-
rigy neuroendocrin daganatai a kildnbdzé hormonok nem kontrollalt termelédése miatt sokrét(
klinikai képet okozhatnak.

Panaszok, tlinetek

Epigastrialis fajdalom, fogyas, icterus (a fej daganataindl a leggyakoribb tiinet). A daganat hatba
sugarzo fajdalmat, valamint tapinthato rezisztenciat, ascitest okozhat, melyek mar az irresecabili-
tas jelei.

TNM-beosztas

Pancreastumorok TNM-beosztdsa

Tx  Nem talalhato primer tumor

TO  Nincs igazolhaté tumor

Tis  Carcinoma in situ

T1  Atumor a pancreasra lokalizélédik és nem nagyobb, mint 2 cm
T2 Atumor a pancreasra lokalizalodik és nagyobb, mint 2 cm
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T3 Atumor tulterjed a pancreas hatérain, a truncus coeliacus vagy az a. mesenterica superior
érintettsége nélkul
T4 Atumor a truncus coeliacusra vagy az a. mesenterica superiorra (irresecabilis primer tumor)

Nx  Nem talalhato regionalis nyirokcsomo
NO  Nincs igazolt regionalis nyirokcsomoattét
N1 Regionalis nyirokcsomoattét

MO Nincs tavoli attét
M1 Tavoli 4ttét igazolhatd

A pancreastumorok stddiumbeosztdsa

Stage T N M
0 Tis NO MO
IA T NO MO
1B T2 NO MO
A 13 NO MO
IIB T N1 MO

T2 N1 MO
13 N1 MO
Il T4 Barmely N MO
v Barmely T Barmely N M1

Diagnosztika

Anamnaesis felvétel, fizikdlis vizsgdlat felfedheti a fogyast, a fajdalmatlanul kialakulé icterust.

Hasi UH a 3 cm-nél nagyobb tumorok esetében 95%-o0s érzékenységgel képes a daganatok
kimutatasara, de a kisebb tumoroknal dramaian alacsonyabb.

CT napjaink legjobb képalkotd vizsgalata pancreastumor esetében. A kisméret( daganatokon
kivil kimutathatja a retroperitonealis lymphadenomegalidt. A vizsgalat lényegesen megbizha-
tébb az Uj multidetektoros CT-vizsgalatokkal. Mindkét képalkoté modszer lehetéséget adhat cy-
tolégiai mintavételre. Periampullaris tumorok esetén endoscopia adhat erre lehetdséget.
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6.13. abra: Pancreasfej-nyak hataron 1évé tumor axidlis CT-képe

Az MRI pontosabban abrazolja a mirigy konturjat, igy a pancreaselvaltozésok differencidldsahoz
ad tdmpontot. A PET a tavoli metastasisok és recidivak kimutatédsara, a terapias valasz monitoro-
zaséra, néha a tumort utanzé folyamatok (pl. autoimmun betegségek) differencialasara alkalmas
(34).

6.14. abra: Pancreasfej-nyak hataron 1évé tumor axidlis és sagitalis MR-képe
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ERCP (endoszkdpos retrograd cholangio-pancreatographia) alkalmas a vezetékrendszer morfo-
l6giai eltéréseinek felfedésére, de a gyakori szeptikus szévédmények miatt hasznalata megfon-
tolando. Helyette MRCP ( MRI-ben végzett cholangio-pancreatographia) végezheté.

A laborvizsgdlat, a tumormarkerek (CA19-9, CEA) emelkedett voltat mutathatja szintén emel-
kedett majfunkcios értékek mellett.

Kezelés

Kezelése tekintetében a sebészi megoldas adhat lényegesebb javulast a tulélés tekintetében,
mint ahogy mar kordbban irtuk, elsésorban a pancreasfej tumoraindl. A m(itéthez hozzatarto-
zik a regiondlis nyirokcsomok eltdvolitasa. A kiterjesztett nyirokcsomé-dissectio, nincs hatdssal a
hosszu tavu tulélésre. A hasnyalmirigyfarok tumorai esetén a resectio és a nyirokcsomé-dissectio
kiegészitendd a |ép eltavolitasaval. Az &sszes lokalizaciot tekintve a resecabilitasi rata 25% alatt
van. Palliativ céllal készithet biliodigestiv anastomosis, melynek kilénbdzé varidnsaival az epe-
passzazst biztosithatjuk. Radikdlis mUtétet kdvetéen az éltaldnos tulélés 12-20 hénap, az 5 éves
tulelés 5-13% (35,36,37).

Kemoterdpia. A széles korben alkalmazott 5FU tartalmu kemoterdpids szer mellett a gemcitabine
(Gemzar) kombinacioju kemoterdpia a standard, mely kozel kétszer hosszabb betegségmentes
tulélést (14,2 honap vs. 7,5 hénap) biztosit a csak observatidban részesilt betegekhez képest.
(38,39,40,40,42,43,44).

Sugdrkezelés. A pancreastumorok sugarkezelésében a kdrnyezd rizikdszervek toleranciaddzisa
miatt csak korlatozott eredmények érhetdek el. Emiatt altaldban kemoterapiaval egyutt alkalmaz-
zuk.

A kezelést teleterapias modszerrel végezzik. A céltérfogat magdban foglalja a primer tumort/
tumoragyat és a regiondlis nyirokcsomokat a paraaorticus nyirokcsomok egy részével (az ope-
ralt esetek 76%-aban taldlhato nyirokcsomo-metastasis). A tervezendd térfogat a tumor mellett a
microscopicus daganatterjedés (1-2 cm), valamint féként a 1égzémozgasbdl eredd szervmozgast
és a bedllitasi pontatlansagot figyelembe véve tovabbi 1-1,5 cm-es térfogatot jelent. Nagy pon-
tossagu besugdrzassal (IGRT, Iégzésvezérelt) a konvencionalis 45-50,4 Gy (1,8-2 Gy frakcioddzissal)
kiegészithetd a tumoragyra, vagy primer tumorra adott 54-10 Gy-el. A besugérzast nagy ener-
giaju fotonnal, 3D konformdlis technikaval, CT alapu tervezéssel végezzik. Haromnal tobb be-
sugarzasi mezé alkalmazdsa elényds a vesék és a vékonybelek dozisterhelésének csdkkentése
érdekében. A kiilsé sugarkezelés IORT (intraoperativ) terdpidval is kombindlhaté. Az el6bb emlitett
max. 50 Gy a mUtét alatt tovabbi 15-20 Gy-vel kiegészithetd elektronsugarzassal vagy alacsony
dozisratdju jod izotoppal végzett sugarzd implantatummal 120 Gy dézissal. Széles korben egyik
sem terjedt el.
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6.15. abra: Pancreastumoros beteg 3D besugarzasi terve, 3 siku rekonstrukciéval

A sugérkezelést 5FU adasaval kiegészitve alkalmazhato j¢ altalanos allapotu betegnél, non-re-
secabilis tumor esetén javitja a tulélést. Klinikai vizsgélatok eredménye szerint csak a kemoterapia
befolydsolja az dtlagos tulélést szignifikdns mértékben.

Osszefoglalasként elmondhato, hogy a pancreastumorok alapvetéen rossz prognézisat a mi-
téti kezelés is csak a korai esetekben javithatja emlitésre méltod sikerrel. Sem a nem sebészi keze-
lések egyuttvéve, sem pedig a sugarterdpia 6nalléan érdemben nem javitja az eredményeket
(45,46,47,48).

Palliativ kezelésként a sugarterapianak jo fajdalomcsillapitod hatasa lehet, emellett ndvelheti a
tulélést is. Végezhetd kemoterdpidval kombinaltan is. A kemoterdpia dnmagéaban is adhaté pal-
lidcioként. A palliativ mdtéti megoldas is szlkségessé valhat, mellyel a passzazst biztosithatjuk
megkerUlé anasztomozis készitésével, illetve endoscopos stent behelyezésével.

Mellékhatdsok. Sugarterdpias mellékhatasok a régidban taldlhatd rizikdszervekben kialakult su-
garreakcié miatt jelentkezhetnek. Epigastrialis fajdalom, gorcs, bélnyélkahartya-gyulladas, esetleg
perforatio (ritka). Emellett fokozott bélmotilitas, esetleg taplalkozasi nehézség.
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Betegkdvetés

Az els6 3 évben 3 havonta, az 5. évig 6 havonta végzett fizikdlis vizsgalatbdl, hasi UH- és mellkasi,
hasi CT-vizsgalatbdl, laborvizsgalatokbdl és szikség esetén végezhetd passzazsvizsgalatbol all.
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7. TUDODAGANATOK

Bevezetés

A tlidérak — mint halalok — a malignomak kozott mind a férfiaknal, mind pedig a néknél vezetd
helyen all, az 6téves tulélés 10-15%-0s. 2010-ben vildgszerte 1,6 millio tidérakos megbetegedést
fedeztek fel. A tid6rak kezelésének nehézségeit joI mutatja, hogy mig az dsszes rakesetnek a
13%-4t adta a tuddrak, addig a daganatos dsszhaldlozasnak kozel a 18%-4ért ez a megbetegedés
tehet6 feleléssé. 2020-ban mar 15 milliényi Uj rakbeteggel kalkuldinak, amelybdl a leggyakoribb
varhatéan tovabbra is a tidérak lesz. Ha a jelenlegi tendencia nem valtozik, akkor a tidérak lesz
2020-ra a 4. leggyakoribb haldlok a vildgon. A tidérdkban megbetegedetteknek csak a 12-18%-a
él 5 évvel a betegség felfedezése utan, ezzel szemben a vastagbélraknal 61%, a mellraknal 86%, a
prosztataraknal pedig 96% az 5 éves varhaté tulélés. Mivel a tlidérékos esetek 95%-aért a dohany-
zas tehetd felel&ssé, batran allithatjuk, hogy a tidérak volna az egyik leginkabb megelézhetd gya-
kori és életveszélyes megbetegedés. A dohdnyzasrdl vald leszokdssal tobb emberélet menthetd
meg, mint a jelenleg rendelkezéstinkre allo dsszes sz(ré és kezelési lehetdségekkel. Magyarorszag
vildgelsé a tlidérakos megbetegedések gyakorisagat tekintve. Evente tobb mint nyolcezer ember
hal meg hazankban ebben a betegségben (12).
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7.1. abra: A tidérak incidenciajanak és prevalenciajanak alakulasa Magyaroszagon
(Orszagos Koranyi TBC és Pulmonoldgiai Intézet évkodnyv)
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Altalanos jellemzsk

A hazai gyakorlatban a tidérakos betegek 30%-4t jelenleg a tidébeteg-gondozd intézetekben
fedezik fel ernyéképsziréssel, a tobbit panaszok alapjan, tovabba a betegek kivizsgalasat, kezelé-
sét és gondozasat is a pulmonoldgiai szakhaldzat koordindlja. A tidérakos betegek elldtasa azon-
ban komplex feladat. Minden olyan pulmonoldégiai intézetben, ahol tidérakos beteget kezelnek,
Onkolodgiai Munkacsoport kell, hogy mukodjon, amelynek tagjai (minimalisan elégséges felté-
telként) képalkotd diagnoszta, patoldgus, pulmonolégus, mellkas sebész, klinikai onkoldgus és
sugarterapeuta. A munkacsoport elsédleges feladata a diagnézis megallapitasat kdzvetlentl ko-
vetéen a terdpids terv felallitasa (terdpids dontéshozatal), annak tervszer(i megvaldsitésa és szik-
ség szerinti médositasa. Ehhez segitség a modszertani ajanlas, mely a diagnosztika és a terdpia
elveinek és modszereinek egységes alkalmazasat hivatott szolgalni (1).

A betegség kialakulasa rendszerint a belégzett leveg&vel — ez leggyakrabban sajnos a kozon-
séges dohdnyfust — beker(lt karos, rakkelté anyagoknak kdszonhetd. A tidé horgérendszere egy
egyre tdbb és kisebb keresztmetszetli dgra bomlé csérendszer, mely végul a mintegy 300 millié
légholyagocskaban (alveolusokban) végzédik, ahol a légcsere torténik Az dllandd fokozott terhe-
Iés a tudé ontisztitd rendszerét karositja, és idult légcséhurut alakul ki. A nem megfeleld tisztitd
mechanizmus miatt a kdros anyagok hosszabb ideig tartézkodnak a hérgérendszerben és a nyal-
kahartyasejtekben DNS-kdrosodast (mutacid) idézhetnek el6, mely daganatos elvaltozast indithat
el (onkogének aktivalddasa), ha ezt a sejt nem tudja kijavitani.

A p53 fehérje (szuppresszor gén) a sejtek életének szabalyozdsaban, a DNS javitdsaban és az
sat) a tuidédaganatok mintegy 50-70%-aban ki lehet mutatni, és feltehetéleg ez is szerepet jatszik
az ellenérizhetetlen sejtszaporulatban.

A tuddrak kockazati tényezdi

1. Dohdnyzds. Mar biztosan tudjuk, hogy a tidérakos esetek tulnyomo tébbségének a dohanyzas
az oka. Minél hosszabb ideig és minél tdbbet dohanyzik valaki, annal nagyobb a ttdérak ki-
alakuldsénak kockazata. Mértéke az év/napi doboz (PY: pack/year). Egy évig napi egy doboz
cCigaretta elszivasa 1 PY, napi két dobozé 2 PY, két évig napi fél doboz 1 PY. 30 PY felett férfiak
esetében tizszeresére, n6knél dtszorosére emelkedik a tuddrak kialakulasanak kockazata. Erés
dohanyosok esetében — naponta két doboz cigaretta — a kockazat rovidebb idé alatt akar 20-
30 szoros is lehet. Bar a legtobben nem szivjék le a flstjét, a szivarozas és a pipazas is igen ko-
moly kockdazati tényez8, akdrcsak a marihudnas cigaretta fogyasztasa. Meghatarozé tovabba,
hogy mely életkorban kezdte el az illeté a dohdnyzast. Minél fiatalabb korban, annal nagyobb
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a kockazata a tidérak kialakulasanak. Az elszivott cigaretta mennyisége, a cigaretta katrany-
tartalma, valamint a tidérak eléforduldsa kozott bizonyitott a szoros dsszefliggés. Kutatasi
adatok alapjan ez vonatkozik a passziv dohdnyzasra is. A tidétumorosok 80-85%-a dohanyos,
a dohdnyosoknak viszont atlag 30-35%-a kap tiddérakot, a tobbiek dltaldban egyéb, de szenve-
délytkkel dsszefliggé betegségben hunynak el (keringési, tidétagulds stb.). A nem dohdnyzé
tid6érakos betegek kb. 17%-anal azért jelentkezik a kér, mert gyermekkorukban voltak kitéve a
dohanyfUst hatdsanak. A tiddérak nem az egyeddli daganat, amelynek kialakuldsa a dohanyzas
kovetkezménye lehet. A gége, a szajlreg, a nyel6csd, a hdlyag, a vesék, a gyomor, a prosztata,
a hasnyalmirigy, st Ujabban a méhnyak rakos megbetegedései vonatkozdsaban is igazoltak a
dohényzas kockazatnoveld szerepét.

2. Foglalkozdsi drtalmak. Noveli a tidérak kockazatat az azbesztnek valo kitettség, féként hajoépitd,
valamint épitdipari munkasoknal. Amig a dohdnyzas 15-szordsére ndveli a tiddrak kockazatat, a
dohdnyzas és az azbeszt expoziciénak kitett embereknél egyUtt a kockdzatndvekedés mértéke
50-szeres is lehet. Mdas kémiai anyagok is novelhetik a tidérak kialakuldsdnak kockazatét, ha va-
laki rendszeresen kapcsolatba kerdl veltk: arzénvegytletek, kréom, nikkel, vinil-klorid, nehézfém-
porok, urdn, illetve a szénhidrogének (gazolaj és benzin) égéstermékei. Kis mértékben a radon
gaz is noveli a tiddrak kialakulasdnak kockazatat. A radon szintelen, szagtalan géz, amely olyan
helyeken szabadul fel, ahol jelentésebb mennyiségU urdn van a talajban.

3. Obstruktiv légzési betegségek. A dohdnyosoknal kialakult obstruktiv 1éguti megbetegedések
esetében (FEV1 <60%) hatszor gyakoribb a tidérak eléfordulasa, 6sszehasonlitva azokkal a
dohanyosokkal, akiknél nincs hérgéobstrukcio.

4. Nem és kor. Mig 1960-ban a né/férfi haldlozasi ardny 1:8 volt, ma mar ez az arany1:3. N6knél
gyakoribba valt a fiatalkori manifesztacié és az adenocarcinoma eléforduldsa — ezt a vékony,
csokkentett nikotintartalmu, de mélyen leszivott fUstszUrds cigarettak elterjedésének tulaj-
donitjak. A tiddérakosok kevesebb, mint 10%-a kerdl ki a 45 évnél fiatalabbak kozal. A leg-
veszélyeztetettebb a 60-69 éves populdcid. Hazénkban az eléfordulds (incidencia) évrél évre
novekszik, de az adott évben nyilvantartott — azaz eléz8leg mar felfedezett és nyilvan gydgyi-
tott - él6 betegek szama (prevalencia) még jobban. Az incidencia és prevalencia kozotti,oll¢”
nyildsa az egyre hatékonyabb gyogyitas fokmérdje (7.1.4bra).

Az Uj daganatos megbetegedéseket tekintve 2010-ben a férfiaknal a tidédaganat az elsé
helyen allt, a néknél pedig az emlérakot megelézve a colorectalis daganatok utan a masodik
(12,28).

A tuddrak klinikuma

A tudérak fejlédésének kezdeti szakdban rendszerint nem okoz tlineteket. Korai idészakban a tu-
dorak tébbnyire a mellkasrontgenen sem ismerheté fel. Sajnos a felismerés pillanataban gyakran
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elérehaladott stddiumban van a beteg. Alapos anamnézissel azonban kiderithet, hogy a sz(irés-
sel kiemeltek kozel felében olyan tiineteket lehet retrospektive megallapitani, amelyek alapjan, ha
a beteg orvoshoz fordult volna, a diagnézis kordbban feldllithatd lett volna. A tiineteket a daganat
lokalis hatasa, a metastasisok, valamint a paraneoplasias jelenségek valtjak ki.

Panaszok, tinetek

1. Akdhogés jelentkezése, felerésodése, jellegének (hangjanak) megvaéltozésa.

2. A vérkopés a horgérakosok 20-30%-aban fordul eld. Bar a haemoptoe hypertonidban, bal sziv-
fél elégtelenségben, tidéembolidban rontgenelvaltozas nélkil is gyakori.

3. A mellkasi fajdalom a tudérakosok egynegyedénél-felénél fordul eld. Az egyik tipusa inter-
mittalo; azon az oldalon jelentkezik, ahol a daganat van, oka nem ismert, de nem jelenti a
horgdrak inoperabilitdsat, szemben a sulyos, dllando jelleg fajdalommal, mely arra utal, hogy
a daganat raterjedt a mediastinumra, pleurdra, vagy mellkasfalra.

4. Sfpolas — stridor a trachea és nagyhdrgdk tumoros szlkilete esetén észlelhetd. Kezdetben
gyakran csak testhelyzetvéltoztatas provokalja (pl. lapos hanyattfekvés), ezt a beteg dnkénte-
lenul is kerdli, és csak ha allanddsul, akkor fordul orvoshoz.

5. Azonos lokalizacioban ismétlédé pneumodnia az egyik legismertebb gyanujel. A kialakulé da-
ganat mar koran okozhat mogottes valadékpangast, ahol a kérokozd baktériumok-virusok
kdnnyen megtelepednek.

6. Dyspnoe periférias tumorok esetén nem szokott el6fordulni. Altaldban elérehaladott stadium-
ban jelentkezik, a légzdéfelllet csokkenését azonban nemcsak maga a daganat térfogata, ha-
nem a horgék kompresszidja miatt kialakuld mogottes atelectasia is okozhatja. Ilyenkor rend-
szerint a légtelen terUlet vérkeringése még mukadik, de a gadzcsere itt értelemszerden nem
johet létre.

7. Légzéssel sszefliggd mellkasi fajdalom a tlidészéli daganatoknal fordul eld, ha a tumor eléri
a mellhartyat. A fdjdalom allanddsulhat, ha a daganat belend a mellkasfalba. A ttidécstcsban
novekvé horgdrak az itt futd idegkoteg és bordak beszlrése miatt erds vall- és karfajdalmat,
érzészavart, karizomsorvadast, ritkan szemtineteket okozhat.

8. A légcsé mogott fut a mellkasban a nyelécsé, mellettik nyirokcsomok taldlhaték. Dagana-
tos megnagyobbodasuk a nyelécsd dsszenyomasaval nyelési nehézséget, a Iégcsovet szUkit-
ve nehézlégzést okozhat. A nagyhorgdék, és nyelécsd kozott kialakulhat koros Osszekottetés,
vagyis sipoly a daganat miatt. A sipolyjaraton nyeléskor féleg folyadék ker(l a Iégutakba, mely
kohogést, késébb tiidégyulladast okoz.

9. Arekedtséqg és rekeszbénulds a nervus recurrens, illetve a nervus phrenicus tumoros involvaci-
ojara utal. Mig az el6bbi rekedtséget okozva arra készteti a beteget, hogy orvoshoz forduljon,
az utébbi nem ritkdn tinetmentes radioldgiai lelet.
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10. A mellkasi folyadék a tumor raterjedését jelzi a pleurdra és a mellkasfalra, de az esetek 5-10%-
aban azonban a tiddérak mellett kialakulé gyulladasos folyamat jele is lehet. Kronikusan fenn-
allé nagy kiterjedés( atelectasiandl az intratohracalis nyomasviszonyok megvaltozdsa miatt
(,ex vacuo”) a mellhdrtya daganatos érintettsége nélkul is kialakulhat.

11. A Pancoast-syndromat altaldban nem kissejtes tipusuy, tidécsucsi, a plexus brachialist, a C.VII
- Th. I-lI-t, a ganglion stellatumot is involvald tumor okozza. Véllfdjdalommal jér, melyhez Hor-
ner-trias tarsulhat (lasd 7. pont).

12. A vena cava superior syndromat oedemas, plethoras vagy kékes szinU arc, telt nyaki vénak,
dyspnoe jellemzi. Fejfajas, szédulés jelentkezhet. Ha lassan alakul ki, a mellkason a bér alatt ér-
tagulatok ldthatok (Caput Medusae). Oka a vénas visszadramlas akadalyozottsdga daganatos
leszoritds vagy thrombus miatt.

13. A majmetastasis dltaldban nem okoz tlineteket, de a majenzimek az esetek 50-70%-aban ko-
rosan emelkedettek lehetnek, de elérehaladottabb esetben hasi fajdalmat, olykor sdrgasagot,
hasi folyadékgyllemet okoz.

14. A mellékvesedttét tiddrakban viszonylag gyakori, mely dltaldban tinetmentes; klinikailag rit-
kan észlelheték hypofunkciés tinetek.

15. Csontok: a kissejtes tidoérak lokalizaltnak latszd formajaban az esetek 30-40%-aban mutathatd
ki attétképzddés klinikai és laboratériumi tiinetek nélkil. A nem kissejtes rékban a bizonyitott
csontattétek ardnya 10%.

16. Az agyi attétek gyakran tiinetmentesek. Novekedésik fejfajast, hanyingert, hanyast idézhet
el®, goctinetek is jelentkezhetnek, mint hemiparesis, agy idegbénuldsos tlinetek, latdbmezéki-
esés, gorcsrohamok, magatartasvaltozas. Leggyakrabban a kissejtes, majd az adenocarcinoma
ad a kozponti idegrendszerbe ttétet.

17. Paraneoplasias tinetek: a tumor szisztémas hatdsa a betegek 10-20%-aban igen valtozatos
tlneteket hozhat Iétre, melyek a daganat eltdvolitdsa utédn vagy kemoterapiat kdvetéen visz-
szafejlédnek, a tumor progresszidjakor sulyos, akar haldlos szovédményeket okozhatnak. Gya-
kori ltaldnos tlinet az étvagytalansag és fogyas, olykor a laz. Nem ritka a véralvadékonysdag
fokozodasa miatt fellépd, ismétlédd trombdzisok (vérrogképzédés a visszerekben), illetve a
vérrog érfalrdl valo leszakadasa és elsodrodéasa miatt tidéembdlia, valamint: polymyositis,
polyneuropathia, dobveréujjak, thrombocytopenias purpura, dermatomyositis, pruritus, hy-
perpigmentacio, Cushing-syndroma, erythema multiforme, hypercalcemia, carcinoid syndro-
ma, nephrosis syndroma, cachexia stb.

Diagnosztikai eljarasok

Anamnézis felvételekor és a fizikalis vizsgélat sordn a jellemzé panaszokra és tlinetekre kérdeziink
ra, az esetleges paraneoplazids tineteket sem elhanyagolva.
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Laboratoriumi vizsgéalatok

Vérkép, méjfunkciod, vesefunkcio, ionok, vérgaz, vérzés-alvadasi id, prothrombin.

Tumormarkerek: a daganat altal expresszalt molekuldk, melyek jelzik a tumoros és egészséges
sejtek kozti biokémiai és/vagy molekularis biologiai kilonbodzéségeket.

A tudérakra vonatkozd tumormarkerek és prognosztikai faktorok immunhistokémiai vizsga-
lata (EGFR-Kras mutécid,stb. kimutatasa) jelenleg mar a mindennapi gydgyitd munka integrans
része, a,célzott”— egyénre szabott — gydgyszeres kezelés alapja. Ezen gydgyszerek sugarterdpiaval
valé kombinalhatdsaga jelenleg klinikai kutatdsok targya (11).

Képalkot6 vizsgalatok

1. Hagyomdnyos radiolégiai médszerek. Mellkas rontgenfelvétel-atvildgitas (minimalisan el-
végzendd vizsgalat). A kétirdnyu mellkas felvétel az elséként vélasztando alapvizsgélat szlrés
utan vagy diagnosztikus célbdl, mely atvildgitassal kiegészitendd a szummalddott drnyékok
szétvetitésére és a cardiorespiratoricus mozgdsok értékelésére.

7.2. abra: Jobb k6zépsé lebenyi tidétumor 2D RTG rekonstrukcioja
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Csontfelvételek. Panaszos betegeknél csontfajdalmak helyének megfeleléen célzott felvé-
teleket készitlink a csontszerkezet megitélésére, illetve pozitfv csontizotdp-vizsgalat esetén
kontrolldljuk a megfeleld teriletet.

2. Computertomogrdfia (CT). Mellkasi CT-vizsgélat (minimalisan elvégzendé vizsgalat). Mellkasi
CT-vizsgalat elvégzése thoracotomia elétt minden esetben sziikséges és kotelezd. A differen-
cidldiagnosztikai kérdéseket megoldva alapvetd vizsgélat a tumordiagnosztikdban, kilonos
tekintettel a stadiumbesorolasra. Kiléndsen a spiral-CT pontos az 1 cm-nél kisebb multiplex
gocok detektaldsaban.

2. vide6: Mindkét oldali multiplex tidéattétek. Tud&ablakos spirdl CT-sorozat. http://www.
etkkaposvar.hu/documents/video_2.avi

Hasi CT-vizsgdlat. Hasi CT-vizsgalatra kiegészitésképpen, elvégzett UH-vizsgalat utén, bi-
zonytalan eredmény birtokdban kerilhet sor.

Agyi CT-vizsgdlat. |degrendszeri tiinetek estén vagy kissejtes és agressziv sejttipusu daga-
natoknal, metasztazis gyanujakor, illetve mUtét elétt a koponya CT-vizsgdlat a kontrasztanya-
gos mellkasi vizsgalattal egy Ulésben elvégezhetd.

7.3. abra: Jobb k6zépsé lebenyi tidétumor axialis CT-felvétele

3. Mdgneses magrezonancia (MRI). Mellkasi MR-vizsgalat
Mint kiegészité modszerként lehet alkalmazni, mindig csak elvégzett CT utan, akkor, ha
nem egyértelm( a mediastinum és a mellkasfal strukturdinak tumoros infiltracidja, a nagyerek
és a daganat viszonya, a bal pitvar vagy a szivizom érintettsége. A vizsgélat eredménye hozza-
jarulhat a daganat reszekalhatdsdganak eldontéséhez.
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Hasi MR-vizsgalat. A maj kiegészité vizsgalatara akkor kerUl sor, ha az, UH és a CT lelet el-
lentmondasos. Mellékvese-attétek és adenomak elkllonitése zsirtartalmuk alapjan térténhet.

4. Ultrahang-diagnosztika. Hasi ultrahangvizsgalat (minimalisan elvégzendé vizsgalat). A hasi
ultrahang a tidérakok mUtét elétti stadium meghatéarozasaban nélkuldzhetetlen, a vizsgalat
sz(r6 jellegét kell kiemelni elsésorban. Abban az esetben, ha az UH-vizsgalattal biztos diagno-
zis nem adhato, kiegészité CT/MR-vizsgalatot végzink.

Mellkas ultrahangvizsgalata. A bordak arnyékold hatdsa miatt korlatozott értékd, de pleu-

ralis folyadékgyilemek lokalizélasara — pl. csapolds elétt — megfeleld technikdval végezve jo
tajékozddast nyujt.

5. Angiogrdfia, DSA. Intraarterialis DSA sordn az arteria bronchialisok szelektiv katéterezésével
dbrdzolhaték a daganatot taplald erek, és megkisérelheté palliativ megoldasként embolizéci-
ojuk vagy a carcinoma katéteres kemoterapidja.

7.4. abra: Nagy kiterjedésu bal felsé lebenyi tud&tumor coronalis és axialis mellkas MR-képe L L , L, )
6. lzotdpvizsgdlatok. Csontszcintigrafia. A csontscan panaszokat nem okozoé csontattétek korai

kimutatdsaban érzékenyebb, mint a hagyoméanyos felvételtechnika, hdnapokkal el¢bb &bra-

Idegrendszer MR-vizsgalata. Az agyi és gerincvel6i attétek megitélésében a legmagasabb zolhatja azt, de a vizsgalati eredmény nem specifikus. Thoracotomia elétt kissejtes rakoknal
talalati ardnnyal rendelkezd vizsgalati technika az MR. kotelezd, adenocarcinomanal ajanlott elvégezni. Panaszos betegnél (csontfajdalom, magas
3. vide6: Nem kissejtes tudérakos beteg koponyacsontot is destrualé nagy kiterjedésU szérum alkalikus foszfatéz, és/vagy Ca) elvégzése szintén indokolt. Tekintettel, hogy koéros izo-
agyi attétiének MR-sorozata. http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_3.avi topdusulds dnmagédban nem jelent metasztazist, a csontdestrukcié megerdsitésére célzott

rtg-felvételt vagy kiegészité CT- vagy MR-vizsgélatot kell végezniink, szikség esetén biopszia-
val kiegészitve.

7. AFDG-PET. Els6sorban a primer tumor, a nyirokcsomaattétek és a tavoli metasztazisok feltér-
képezésében jut szerephez. A CT és az MRI pontosséga csak kb. 60-70% (Ak). Ennél lényegesen
magasabb (90%) a PET-vizsgalat pontossidga, de még ilyenkor is szamolni kell mintegy 10%
alpozitivitassal és dlnegativitassal. A PET alkalmas a terdpia kovetésére és a recidivak kimutata-
sara is.

8. Képfuziék. A CT vagy MR és PET képanyaganak komputeres fuzidja anatémia pontossagu fi-
zioldgiai elemzéseket tesz lehetévé.

7.5. dbra: Cervicalis gerincet roncsold, gerinccsatornaba toré tudsattét sagitalis és axialis
MR-képe
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7.6. abra: Jobb kb6zépsé lebyeni tidétumors beteg PET-CT fuzids képe (bal oldali dbra) va-
lamint coronalis-saggitalis CT sikban készdlt, illetve 3D rekonstrukcidja. Lathatd, hogy a PET
informacio segit elktldniteni a tumort az atelectasiatol

Légzésfunkcios vizsgalat (minimalisan elvégzendd vizsgalat)

A beteg funkciondlis terhelhetésége hatért szab akér a thoracotomidnak, akar a sugérkezelésnek
is. Osszességében az megfogalmazhatd, hogy a vitdlkapacitas a thoracotomiatél a pulmonecto-
miaig az el6irt érték legaldbb 35, illetdleg 50%-4t érje el (1,2 liter felett). A dinamikus paraméterek
(FEV1) esetén pedig a referencia érték 50%-at (legaldbb 0,6 liter) haladja meg.

Anyagvételi modszerek

1. Bronchoscopia (minimdlisan elvégzend6 vizsgdlat). A beavatkozas célja a megbetegedés
természetének tisztazasa, a reszekcids szint endoscopos megallapitasa és az egyéb megbete-
gedések kizérasa. Az endoscopos vizsgalatnal ldthatd tumorokban a pathomorpholégiai veri-
fikécio eredményessége meghaladja a 90%-ot. Ezekben az esetekben kombinalt mintavételi
eljaradsok (horgékefe, excisio, bronchoalveolaris lavage) alkalmazasa a verifikicid eredményes-
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ségét tovabb javitja. Periférias arnyékokban a taldlati arany — az elvaltozas nagysagatdl, helyé-
tél és a biopszids mddszerektdl és azok kombinaciojatol figgden — 20-70%-o0s eredményt ad.
Kiegészitd vizsgalati modszerek: virtualis bronchoscopia, autofluorescens bronchoscopia és
bronchoscopos ultrahang maédszerek.

. Perthoracalis tiibiopsia. Bronchoscoppal el nem érheté periférids tidéelvaltozdsoknal a

perthoracalis vékonytl biopsiadt alkalmazzuk. Megfeleld tdbbirdnyu célzési technikaval (kép-
er6sitd, ultrahang, CT) elvégzett anyagvétel eredményessége — kiilondsen, ha azt gyors cito-
l6giai festéssel kombinaljuk — meghaladja a 90%-ot.

. CT-vezérelt biopszidk. CT-vezérelt mellkasbiopszidra akkor kerdl sor, ha az elvéltozés CT-n job-

ban lathatd, ha a tdvezetés biztonsagosabb, igy a szovédmény jobban elkerilhetd, ha a képlet
kisebb, mint 2 cm, ha az el6z8 perthroracalis vagy transbronchialis biopszia sikertelen volt.

Mellékvese-biopszia: UH- és CT-vizsgélatok nem tudjak mindig kell® biztonsdggal a mel-
lékvese-megnagyobbodds okdt meghatarozni, ekkor, ha az anatdmiai szitudcié megengedi,
UH- vagy CT-vezérelt biopszidt végziink. Az MR és az izotdpvizsgalat egyUttesen nagymérték-
ben valdszindsitheti a diagndézist, de a biopsziat nem potolja.

4. Kopetcitolégia. A tidérak diagndzisanak egyszerl modszere. A kdpetcitoldgia elsésorban akkor

ajanlott, ha a beteg rossz éltaldnos allapota miatt féként csak tlineti kezelés johet szamitasba.
Fontos az anyagvétel technikdja: reggeli szajoblités utan az elsé mélyrél felkohogott kopet mie-
I6bbi fixdldsa és megfestése, mikroszkdpos vizsgalata adja a legmagasabb taldlati ardnyt.

5. Sebészi anyagvételi eljdrdsok. Mediastinoscopia indikacioja:

o mutét elétt, ha az ellenoldalon megnagyobbodott nyirokcsomo van

o kissejtes rakban mUtét el6tt

¢ neoadjuvans kemo- és radioterdpia indikaciéjakor

« onkoldgiai operabilitas eldontésére (CT és MR altal leirt megnagyobbodott nyirokcsomaok
csak pozitiv szdvettani eredménnyel egydtt bizonyitd erejlek).

Video-Asszisztdlt Thoracoscopia (VATS). A VATS segithet mind a diagnézis, mind a stadium
megallapitasaban, ha ez egyéb modszerekkel nem volt sikeres. Figyelembe kell venni, hogy a
vizsgalt oldal mesterséges tlidécollapsusa mellett végezhetd csak el, ezért megfeleld légzési
tartalékok és nem kitapadt zsigeri mellhartya esetén javasolhato.

Thoracotomia. A tidérak patomorphologiai diagnézisa throacotomia nélkil az esetek 85-
95%-aban allithato fel. Az esetek kis részében csak a thoracotomia soran elvégzett gyors cito-
|6giai és fagyasztasos szdvettani verifikacié tisztdzhatja a diagndzist.
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SzHvettani tipusok

A tiddérakokat novekedésiik és terjedésik alapjan két f6 csoportba oszthatjuk:

1. Egyikik az Ugynevezett kissejtes tidérak, mely igen agressziv, gyors ndvekedési és terjedés(
betegség. Nevét onnan kapta, hogy mikroszkoppal vizsgélva kerekded vagy elnyult, igyneve-
zett zabszemsejtes; ez a rékfajta mintegy 20%-ban észlelhetd.

2. Masik csoportja a nem kissejtes, ez adja a tébbi, mintegy 80%-ot. Harom tipusa ismeretes:
laphdmrak, adenocarcindma és nagysejtes tuddrak. A tipusok eltéré tulajdonsaggal rendel-
keznek agresszivitas (ndvekedés, terjedés) és a progndzis tekintetében.

A tiddrakok TNM-beosztasa

T — primer tumor

Tx: A primer tumor nem itélheté meg, vagy jollehet a kbpetben vagy horgdoblitd folyadékban
kimutatott malignus sejtek bizonyitjak a Iétezését, képalkotd vizsgalatokkal, vagy bronchosco-
pidval nem tehetd lathatova.

TO: Primer tumor nem mutathato ki.

Tis: Carcinoma in situ.

T1: A daganat legnagyobb kiterjedése 3 cm vagy kisebb, tidészdvet vagy visceralis pleura évezi,
lebenyhdrgétél proximalisan nem mutathatéak ki a terjedés bronchoscopos jelei.

T1a: 2 cm vagy kisebb legnagyobb kiterjedésti daganat.
T1b: 2 cm-t meghaladé, legfeljebb 3 cm legnagyobb kiterjedés( daganat.

T2: 3 cm-t meghaladé, legfeljebb 7 cm legnagyobb kiterjedés(i daganat, a kovetkezd jellemzék
barmelyike nélkdl:

e Féhorgdre terjed a carindtdl distalisan 2cm vagy nagyobb tavolsagra.

» Azsigeri pleurdra terjed.

e AtlUdd egészét nem érintd, csak a hilusi régidra terjedd atelectdsidval vagy obstruktiv pne-
umonitissel jar.

T2a: 3cm-t meghaladd, legfeljebb 5 cm legnagyobb kiterjedést daganat.

T2b: 5cm-t meghaladd, legfeljebb 7 cm legnagyobb kiterjedésl daganat.

T3:7 cm-t meghaladd legnagyobb kiterjedésy, vagy a kovetkezd strukturak barmelyikére kozvet-
lendl terjedé daganat: mellkasfal (beleértve a sulcus superior tumorait is), rekeszizom, n. phe-
rincus, parietalis pericardium; vagy a daganat a f6hdrgében helyezkedik el a cardidtol distali-
san 2 cm-nél kisebb tavolsdgban, azonban magat a carinat megkiméli; vagy a daganat a tidd
teljes atelectasiajaval, vagy obstrukiv pneumonitisszel jar, vagy kilonallé daganatos csomo(k)
taldlhaté(k) ugyanabban a lebenyben, amelyikben a primer daganat van.
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T4: Barmekkora daganat, a kozvetkezék barmelyikére terjedéssel: medisatinum, szfv, nagyerek,
légcsé, n. laryngeus recurrens, nyelécsé,csigolytest, carina tracheae; vagy kilonallé daganatos
csomo(k) taldlhato(k) egy maésik azonos oldali lebenyben, mint amelyikben a primer daganat
van.

N — regiondlis nyirokcsomok

Nx: Regionalis nyirokcsomd nem itélheté meg.

NO: Nincsen regiondlis nyirokcsomaé attét.

N1: Attét azonos oldali peribronchidlis és/vagy hilusi nyirokcsomaé(k)ban (ideértve a primer tumor
kozvetlen terjedését is).

N2: Attét az azonos oldali mediastinalis és/vagy subcarinalis nyirokcsomaé(k)ban.

N3: Attét az ellenoldali mediastinalis, hilaris vagy azonos/ellenoldali scalenus vagy supraclavicu-
laris nyirokcsomdkban.

M —tdvoli dttét

MO: Nincs tavoli attét.

M1: Tavoli 4ttét.

M1a: Kilénallé daganatos csomo(k) ellenoldali tiddlebenyben; pleuralis attétek, vagy malignus

pleuralis vagy pericardialis folyadékgytlem.
M1b: Tavoli attét.

/M alcsoport NO N1 N2 N3
T Tla<oem 1A A 1A 1B
T1b 2.3 cm 1A IIA 1A 1B
T2a 3_5¢m 1B A 1A 1B
T2
T2b 5.7 cm A 1[5] 1A 1B
T2a 5 7¢m 1B 1A 1A 1B
T3 T2b invaziv terjedés B A A s
T2b szatellit goc 1B 1A 1A 1B
T4 T4 invaziv terjedés 1A 1A 1B 1B
T4  ipsillateralis goc A 1A 1B 1B
M1a ellenoldali goc v v v v
M1 M1a pieuralis szoras \Y \Y, \Y \Y
M1b tavoli attet \% \% \% \Y

7.7. dbra: Tuddérakok stadiumbeosztasa
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Kezelés

Egyetlen kivételtd| eltekintve (véna cava superior syndroma) a citosztatikus és/vagy sugérkezelés
is csak igazolt daganat esetén alkalmazhatd, de a hosszabb id6n keresztil adott maior analgetiku-
mok is a megbetegedés természetének tisztazasat igénylik.

Az elvégzett vizsgalatok alapjan megtorténik a TNM-beosztas és a stddiummeghatarozas (I-
IV). A vélasztando kezelési format a beteg altaldanos allapota, kiséré betegségei és a tumor sz6-
vettani tipusa mellett elsésorban betegségének onkoldgiai stédiuma: a daganat nagysaga (T),
a nyirokcsomoattétek megléte és elhelyezkedése (NO: nem érintett, N1: hilusi, N2: azonos oldali
mediastinalis, N3: ellenoldali mediastinalis), illetve a tavoli attét kimutathatdsaga (MO: nincs, M1a:
ellenoldali tidé vagy mellhartya, M1b: tévoli — agy, madj, csont, mellékvese, sth. metasztazis) hata-
rozza meg (43).

Ez a kezelések soran véltozhat, melyet ismételten fel kell allitani a kontroll vizsgélatok alapjan.
Tisztdzandd, hogy a beteg teherbird képessége a tervezett kezelést lehetévé teszi-e.

A nem kissejtes tiddrak kezelése

1. Sebészi kezelés
galatok valoszinUsitik, hogy a daganat egészében eltavolithatd vagyis a matét kurativ célu. Ez a
daganat nagysagatol, elhelyezkedésétdl, kiterjedtségétdl és a beteg éltalanos allapotatol fiigg. Ha
a daganat szovettanilag nem igazolhato, de a leletek operalhatd tidédaganatra utalnak, a matét
feltétlentl elvégzendd, a szdvettani diagndzis a mitét alatt tisztadzando (diagnosticus thoracoto-
mia). Az Un. kuratfv mUtét soran a daganat és a nyirokcsomaéattétek, vagyis elméletileg minden
tumorszovet eltavolitasra kerUl (34, 35).
Ennek alapjan a sebészeti beavatkozas harom tipusa johet szoba az |-l stddiumu kiterjedés
tidé tumoroknal:
« haadaganat kis kiterjedésU, akkor eltavolitasa a tiddszdvet kis terlletének eltavolitasaval
megoldhato (Un. szegmentrezekcid);
« adaganat elhelyezkedése miatt mas esetekben az egész tiddlebeny eltavolitasara szik-
ség van (Un. lobectémia);
» jobb oldali tidédaganatnal, ha az a felsé és kozépsd lebenyt is érinti: bilobectomia;
¢ adaganat elhelyezkedése vagy kiterjedése miatt az egyik tudé egészben torténd eltavoli-
tasdra is sor kerllhet (Un. pulmonectomia);
» adaganat miatt végzett tidémdtétek integrans része |A stadium felett a regiondlis nyirok-
csomok eltavolitasa is;
e a gyogyitd (kurativ) céld radikalis tudémutétek mellett ritkdn palliativ, vagyis a tlnetek,
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komplikaciok miatti mUtétre kerUl sor életveszélyes vérzés, tidécsucsi tumor okozta fajda-
lom, més médon kezelhetetlen tumoros gyulladdsok miatt (IV stadium).

Nem végezhetd kurativ mUtét, ha a daganat a mellkason belll Iétfontossagu szervekkel ¢ssze-
nétt, a mediastinumban (két tido kdzott) a daganattal ellentétes oldalon, vagy a nyakon nyirok-
csomaoattétek vannak, ha daganatos mellUri vagy szivburki folyadék van, vagy ha méas szervben is
kimutathatd metasztazis (18, 36).

Relativ inoperdbilitds :

« recurrens paresis (bal oldali N2, jobb oldali Pancoast)

« phrenicus infiltratié (kp. lebeny, lingula tumor)

 soliter agyi metastasis sebészi vagy sugarsebészeti kezelés utan

« soliter ellenoldali tidéattét (azonos lebenyben T4)

« véna cava superior infiltratidja

« szelektdlt esetekben szoliter mellékvese ill. majattét

Recidiv tiidérakok vonatkozasdban kijelenthetjik, hogy a nyirokrendszerben recidivélé folya-
mat az onkoldgiai alapelvek szerint nem sebészileg kezelendd!

Szinkron tlid6tumorok eléfordulasa 1% koriil van. Sokszor nehéz elkiiloniteni a szinkron
kettés megjelenést a szoliter metasztazistél. Az onkoldgiai kiterjesztésnek ebben az esetben sincs
értelme. Emiatt helyesebb dontés akdr kétoldali lokalizacid esetén is az egyllésben végzett re-
szekcio. Az 5 éves tulélés 20-25% kozott varhato.

Alégcsé és nagyhorgdk daganatos szlkilete bronhoszképos lézerkezeléssel, tagitassal, a szd-
kuletet athidald csé (endoprotézis, stent) behelyezésével, kiilsé sugarforrassal vagy horgén at tor-
ténd (HDR AL) besugdrzassal kezelhetd. A tartds vérkdpés néha bronhoszkopos lézerkezeléssel
megszlintethetd. A 1égcsé és nyelécsé kdzti sipolyok, a nyelési nehézséghez hasonldan a nyels-
csdbe helyezett athidald csédvel (stent) kezelhetdk.

2. Sugdrkezelés

A tldéraksejtek sugdrérzékenysége kilonbozd. A kissejtes rak sugdarérzékeny, a nem kissejtes
raksejtek elpusztitasa nagyobb sugdradagot igényel. A daganatpusztité hatds csak a besugarzott
terlleten érvényesul, tehat csak korllirt daganatokndl végezhetd. A daganat melletti szerveket
(tade, sziv, nyelécsd, gering, bér) a sugdrzas karosithatja, és ez hatart szab a leadhaté sugarmeny-
nyiségnek. Nagy tomeg( daganatokndl a gydgyitd hatds kisebb. A besugérzas helyi terapias el-
jaras, melynek indikaciojahoz, tervezéséhez és adekvat kivitelezéséhez elengedhetetlen az ana-
témiai/patoldgiai, élettani/kodrélettani, valamint a sebészi informéaciok ismerete (The Japan Lung
Cancer Society). Ezek kozul is kiemelt jelentésége van a stadiumot, a mellkasi nyirokkeringést, az
eltdvolitott nyirokcsomok tokjat, a rezekcids vonalat és a pleuralis moséfolyadékot jellemzé ada-
toknak. Emellett a beteg altaldnos éllapota, kisérébetegségei (kdvetkezményként a tidéfunkcio-
ja) is fontos tényezdk a sugérkezelés indikacidja szempontjabdl (6).
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A tiidérdk kiilsé besugdrzdsdnak alapveté szempontjai
Sugdrminéség megvdlasztdsa

a) A tlddédaganatok dltaldban a testfelszin alatt tdbb cm mélységben 1évd sugarterapids céltér-
fogatok.

b) Akezelendd hilaris és mediastinalis nyirokcsomaék sugarterhelésre érzékeny ép szdveti struktu-
rak (nyel6csé, légesé, nagyerek, gerincveld) kdzelében helyezkednek el: ezért a nagyenergidju,
mélyen kialakuld ddzismaximummal rendelkezd, csekély oldalra szérédasu ( = ,félarnyékd”)
sugarmindség, azaz a fotonsugarzas az elsésorban valasztandd sugarmindség. Felszinesebb
elvaltozasok (pl. tidécsucsi Pancoast-tumor) palliativ kezelésére azonban a Co 60 is j6l hasz-
nélhatdé. A fotonnal is kedvezdbb mélyddzisu és nagyobb relatfv bioldgiai hatdsossagu nehéz-
részecske sugarmindségeket (neutron, proton, carbon-ion stb.) technikai és financialis okok-
bol még csak néhany helyen alkalmaznak a vildgban (33).

Célvolumen-meghatdrozds
A diagnosztikus képalkotékon lathatod daganat (GTV: gross tumor volume) nem azonos a su-
garterapias céltérfogattal, mert:

a) mikroszkopikus daganatbesz(rtség lehet a kdrnyezetében (CTV: clinical target volume);

b) élettani elmozduldsai jelentések (Iégzés, nyelés, kdhdgés, has puffadés) amit az un. tervezési
céltérfogat (PTV: planning target volume) kijeldlésénél figyelembe kell venni.
A PTV optimalis meghatédrozasa azt jelenti, hogy a besugarazni kivant tumor minden frakcié
idején biztonsaggal a sugédrkapuban foglal helyet. A térfogatot ugyanakkor az ép szoveti vé-
delem kovetelménye miatt a lehetd legszlikebbre kell venni (44, 45, 46). Az aldbb ismerteten-
dé,kulsé besugdrzasi technika kivitelezése”jelenleg a legszélesebb korben alkalmazott eljaras.
Varhato azonban, hogy a PTV optimalizélasara szolgald egyéb eljarasok: a 4D CT (a negyedik
dimenzi¢ az id6: az 6sszes légzési fazisban rogzitett tumorvolument egyesiti) és a égzéskapu-
z7as (a sugarforrassal egybeépitett képalkotd csak a megfeleld poziciéban lévé tumorra engedi
rd a terdpids nyalabot) is hamarosan teret nyernek hazankban is.

Frakciondlds, 6sszdozis

A normdl frakcionalas (heti 5x2 Gy) ismereteink szerint megfelel® tumorpusztitd hatas mellett
jO esélyt ad az ép szdveti regenerdcionak. Azonban a gyors kettéz&dési idejl daganatoknal hata-
sosabb a napi tobbszori kisddzisu besugarzas (hyperfrakcionalas, pl.: napi 2x1,5; 3x1,2 Gy heti 5x),
ami legaldbb 6 éras sziinetekkel még elfogadhatd ép szdveti regeneracidt eredményez. Sirgds-
ségi esetekben (véna cava superior syndroma, gerincvelé tumoros compressio, erés fajdalom) a
magasabb frakciddozisok, 3-8 Gy kiszolgaltatasara lehet szlikség, ezt a tlinetek javulasaval ritkita-
ni lehet mésnaponta-harmadnaponta vagy éppen hétnaponta valo kezeléssel: hypofrakcionalva
(23, 47).
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7.8. abra: Bal felsé lebenyi, kérnyezetére terjedd ttidétumor PET-CT fuzids besugéarzas-
tervezéshez készitett képe. A bal oldali abran lathaté a primer tumor (GTV — illetve ebben
az esetben BTV — zdld vonal), a CTV ( rozsaszin vonal), valamint a tervezési céltérfogat
(PTV — piros vonal). A bal oldali abran lathatéak az attétes nyirokcsomok (CTV-N — nodalis
kilnikai céltertlet). Lathatdak a tervezéshez meghatarozott rizikdszervek is (mindkét oldali tidd,
nyelécsd, trachea, azonos oldali plexus brachialis, gerincveld, valamint a sziv)

Az 8sszddzis a szOvettani tipus, a céltérfogat nagysaga és elhelyezkedése, a sugarkezelés indikaci-
0ja, az esetleg egyltt adott kemoterdpia és a beteg allapota fliggvényében keriil meghatarozasra.
Kurativ indikacional jellemzéen 60-66 Gy, pallidcional 30-50 Gy nagysagrendU. Srgdsségi esetek-
ben az egyszeri nagydézisu (5-8 Gy) irradiacio is megfeleld — dtmeneti — eredményt ad (48, 50).

A kiilsé besugdrzds technikai kivitelezése

Az elészimuldlasra a tervezési CT készitése eldtt kerll sor annak érdekében, hogy a terve-
zésnél felhasznalhato kilsé jelzéseket, megjeldljék és dokumentaljak (a beteg bérén és rontgen-
filmen). A beteg a hatan fekszik, karjait a feje felett 8sszefogja. Ha megoldhaté, hogy a karok ne
legyenek Utban a besugéarzas soran, akkor ennél biztonsdgosabb fektetés és karpozicio is alkal-
mazhato. Ezt kdvetben a tervezési CT-vizsgalat a szimulalassal azonos testhelyzetben és azonos
légzési fazisban (belégzésben) torténik. (Az elészimuldlas megoldhatd a CT-vizsgalattal egyidej-
leg — CT szimulator.)

A besugdrzastervezés utidn a hazai gyakorlat szerint mindig sor kerdl egy Ujabb (masodik)
szimulalasra, melynek sordn a leend® mezd&ket rontgenatvildgitassal ellendrizzik .

A szimulator-berendezéssel végzett valddi szimuldlasrél tudnunk kell, hogy ezzel az eljaras-
sal a 3D besugérzasi problémat, illetve a 3D besugdarzastervezés eredményét végsd soron csak
2D-ben tudjuk ellendrizni. A modern képi vezérléssel (min EPID) az Ugynevezett masodik szimula-
las (vagy reszimulalas) kdzvetlendl a kezelés elétt a gyorsito asztalon végrehajthato.
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7.9. abra: Tud&tumoros beteg 3D besugarzasi terve

Besugdrzdstervezés és virtudlis szimuldlds. A céltérfogatok a primer tumort (vagy annak he-
lyét) és/vagy a kimutatott/feltételezett nyirokcsomadattétek régioit foglaljgk magukban.

Kritikus szerveknek nevezziik a sugdrzas szempontjabdl kilonosen érzékeny szerveket. A
sugarterapia szempontjabdl a gyorsan és a lassan megujulé szdvetekben jelentkezd sugarkaroso-
dasok egyarant problémét jelentenek (40).

A gyors megujuldsu szovetek néhany éra vagy nap alatt Ujulnak meg. llyen szévetek talal-
hatdk a borben, a mucosaban és a vérképzé rendszerben. A gyors megujulasu szovetekben kiala-
kuld sugdrkdrosoddsok a révid élettartamu kritikus sejtek (pl. vérképzé &ssejtek, basalsejtek) séru-
lése kovetkeztében lépnek fel. E korai sugérkarosodasok latenciaideje rovid: napokban, hetekben
mérhetd. Nem tul nagymértékU (az ssejt-populdciot el nem pusztitd) sugarsérilést kovetden a
hatasok (a sugarterdpia szemszogébdl mellékhatdsok) dtmenetiek. A regeneralddas mar a sugar-
kezelés alatt megindul, és a gydgyulds utdn patoldgiai eltérés nem mutathato ki.

A lassi megujuldsu szovetek hosszU idé alatt (ez akér éveket is jelenthet) Ujulnak meg, ilye-
nek a tidé, a kdzponti idegrendszer, az idegek, a sziv egyes szévetei stb. A lassu megujuldsu sz6-
vetekben kialakuld késéi sugarkarosodasok a viszonylag hosszabb élettartamu kritikus sejtek sé-
rilése kdvetkeztében lépnek fel, és 6 hdnaptdl akar 10 éven tuli latenciaidédvel manifesztalddnak.

A tidérékok besugdrzasa soran a legfontosabb kritikus szervek a tidé, gerincveld, a sziv, a
nyel&écsd, de emellett a plexus brachialis esetleges karosodasaval is szamolni kell. A tervezés soran
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a metszet képalkotd eljarasok segitségével (a tervezéses CT-sorozatokon) berajzoljuk a kritikus
szerveket (l&sd gyakorlati rész).

Besugdrzoékésziilék. A tidérakok kezelése sordn nagy energidju linedris gyorsitd hasznalata kiva-
natos. Az ebbdl nyerheté nagyenergidju fotonsugarzas a mélyen fekvé tidétumorok besugérza-
sédhoz jo doziseloszlast biztosit.

A sugdrterdpia javasolt 6sszdézisa indikdcio fiiggvényében: A preoperativ —neoadjuvans ir-
radiacio a rezekcid megkdnnyitésére szolgal, de az ép szoveti regeneraciot maximalisan figyelem-
be kell, hogy vegye, 50,4-60/ 1,8-2,0 Gy dozissal, rendszerint kemoterdpia parhuzamos,konkurens”
adasa mellett (31).

A posztoperativ adjuvans besugarzas standard dézisa 50 Gy, melyet 5-15 Gy boost-ddzissal
lehet kiegésziteni. A postoperativ sugdrkezelés célja a mUtét utan jelen levd mikroszkopikus mé-
ret( nyirokcsomo érintettség és/vagy a m(téti terlleten visszamaradt daganatsejtek elpusztitasa
(37,41,42).

Inoperabilis esetekben az irradiacio dozisa 60-70 Gy (jellemzden 64-66 Gy).

Sebészileg rezekabilis I-llla. stadiumu daganatok, melyeket a beteg valamilyen tudéfunkci-
s, cardiovascularis vagy egyéb orvosi problémai miatt nem lehet megmdteni.
Sebészileg nem operalhatd, lllb. stddiumu daganatok.

Egyre inkabb elterjed a napi gyakorlatban a korai (T1-2, NO,MQ) tidérakok STX (extracra-
nidlis sterotaxids sugarsebészeti eljaras) kezelése is. A lokalis kontroll kivald, a sulyos mellék-
hatdsok ardnya alacsony. Ez egyel6re azokndl a betegeknél jon szdba, akik nem véllaljdk a
mUtétet, vagy életkoruk/altalanos allapotuk/rossz légzésfunkciéjuk miatt nem vallalhaté a
mUtéti kockazat. Nagy pontossagu, képi vezérelt berendezésekkel (Cyber Knife, IGRT kom-
patibilis gyorsitok) a 16zi6 lokalizaciojatdl filggden 3x15-20 Gy vagy 5x12 Gy adhatd.

J6 altalanos allapot esetén konkurrens radiokemoteréapia indikalt. Rossz éltaldnos allapot
mellett palliativ kezelést alkalmaznak egyeduli sugarterapia vagy egyeduli kemoterdpia
formajaban.

IV. stddiumu betegek sugdrkezelése. Az dttétes nem-kissejtes tiddrakos betegek onkoterapia-
janak alapja a szisztémas kemoterapia. Sugarterapia elsésorban az attétek kezelésénél jon szdba:
sugdrkezeléssel csillapithatdk a csontattétek okozta fajdalmak, ill. a tiddcsucsi tumoroknal jelent-
kezé vallfajdalom. Rutin dozirozas: 10x3 Gy. A vena cava superior szindrébma miatti arcon, nyakon
és felsé végtagon lévé duzzanat is javul hypofrakcionalt sugéarkezelésre. Tobbszords agyi attétek
esetén széba jon az agy sugdrkezelése 10x3 Gy teljes agykoponya frakcionalt besugdrzas forma-
jdban (WBRT: whole brain radiotherapy). A IV. stddiumu betegek primer tidédaganatat besuga-
razni csak akkor van értelme, ha kemoterdpidra jol reagalt, dltalanos allapota megfeleld, attéteit
valamilyen moédon (mUtét, sugar stb.) uraltak.

Ekkor 45-50/1,8-2,0 Gy palliativ tidébesugarzas életmindség javitd eredményt adhat (22, 24).
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A sugdrkezelés kivitelezése. Kiemelt jelentésége van a betegpozicionalds pontossaganak, a
sugarkezelés alatti folyamatos betegmegfigyelésnek. Maga a besugérzas lehetéség szerint be-
légzésben torténik, melynek szébeli vezénylését az asszisztencia legegyszerlibben a besugarzo
helyiségen kivilrél oldja meg. A kezelés sorédn elengedhetetlen a rontgenfilm segitségével vagy
digitalis uton regisztralt mezéellendrzé-felvétel készitése, melynek egyeznie kell a virtudlis és a
valddi szimuldlas felvételeivel.

A sugdrkezelés mellékhatdsai. Korai mellékhatdsok. A leggyakoribb korai mellékhatas a radiogén
oesophagitis. Hangsulyozni szikséges, hogy az acut nyelécségyulladas bekdvetkezte nem keze-
Iési hiba, hanem a nagyobb sugarddzisok miatt szinte torvényszerlien bekdvetkezd jelenség (16,
19, 20). Az akut nyelécsdégyulladas kialakuldsat a kemoterapids szerek (elsésorban a platina-szar-
mazékok) fokozzak. Megel6zésére javasolhatd az alkoholfogyasztas és a dohanyzas kerllése, vala-
mint a tulsdgosan forrd vagy hideg, illetve a fliszeres, szénsavas, savas-lugos taplalékok elhagyasa
a sugarkezelés idejére. Az akut oesophagitis kezelése komoly szupportiv ellatasi hatteret feltéte-
lez, igy nyalkahartya-érzéstelenitéket, megfeleld fajdalomcsillapitast, PEG (percutan endoscopos
gastrostoma) behelyezését és végsé soron parenteralis taplalast.

Kés6i mellékhatdsok. Radiogén tiddésérilések. A tidében a Il. tipusd pneumocytak karosodasa
miatt a besugdrzas utdn néhany éraval az alveolusokban gyulladas keletkezik, mely az endothel-
sejtek karosoddsaval és a fibroblastok sértlésével egyiitt 1-3 hénapon belll pneumonitis kiala-
kuldsdhoz vezet. A folyamat kb. 2 év alatt fibrosis formajaban stabilizalodik.

Aradiogén tiddésérilések kivizsgalasa funkciondlis (Iégzésfunkcid), képalkoto és laboratériumi
vizsgalatok segitségével lehetséges. A korkép kezelésére a steroidok intermittald vagy folyamatos
addsa jon széba, melyet gyulladas esetén antibiotikumokkal lehet kiegésziteni. Sulyosabb esetek-
ben sziikség lehet O -vel torténd vagy asszisztalt Iélegeztetésre és kildnbozé erésségl fajdalom-
csillapftékra.

Radiogén gerincvel6-sériilések. A gerincveld fehérallomény-kdrosodésa jellemzéen a sugarke-
zelés utani 6. honaptol a 2. év végéig terjedd idészakban manifesztalodik.

A Kklinikai kép teljes vagy részleges harantlézio: a sérllés szintje alatti sensoros és motoros
funkcidk teljesen vagy részlegesen kiesnek. Szteroid, nagy dozisu B-vitamin, elektrofiziolégiai
mddszerek a tineteket id6legesen enyhithetik.

Radiogén szivsérilések. A szivrél hosszd idén at azt hitték, hogy a besugarzasra viszonylag ér-
zéketlen. Ezzel szemben ma mar jél ismert, hogy az egyes képleteiben levé endothelsejtek és a
fibroblastok karosodasa késéi sugarhatasok kialakuldsahoz vezet. Az egyes korképek kezelésére az
egyéb okbdl (pl. coronariasclerosis, virusos carditis, rheumas 1az stb.) kialakuld korképeknél indi-
kalt gyodgyito eljarasok alkalmazhatok.

Radiogén nyel&csésérilések. Az akut radiogén oesophagitis mellett a késéi nyelécsdsértlések
(strictura, fekélyképzddés) is komoly problémat jelenthetnek. Kezelésiikre diétamddositds, tineti
fajdalomcsillapitas, PPl gatldk (proton pumpa gatlék), vaskészitmények (esetleg transzfuzio), tagi-
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tas, nasogastricus tubus dtmeneti vagy végleges behelyezése, parenteralis taplalas, PEG készitése
és a legsulyosabb esetekben sebészi beavatkozas alkalmas.

Betegtajékoztatas

A beteg jogosult minden ra vonatkozd tény és adat megismerésére, vonatkozzon ez:
e egészségi éllapotara,
e ajavasolt vizsgalatokra, beavatkozasokra,
o azok elvégzésének vagy elmaradasanak lehetséges elényeire és hatranyaira,
+ avizsgalatok, beavatkozasok tervezett idépontjaira,
o dontési jogara,
« alehetséges egyéb eljarasokra, modszerekre,
o azellatas teljes folyamatara,
* atovabbi ellatasokra,
e ajavasolt életmddra.

A tdjékoztatasi kotelezettség személyre szabott, tehdt az informacionak érthetének kell lennie. A
rossz vagy hianyos tajékoztatds nemcsak a beteg elégedetlenségének forrasa lehet, de komoly
jogi kdvetkezménnyel is jarhat.

A betegnek is van tajékoztatasi kdtelezettsége orvosaval szemben. El kell mondani kordbbi
betegségeit, gyogykezelését. A beteg az 8t érinté dontéseket beleegyezésével hagyja jova.

Kemoterdpia. A daganatsejteket pusztitd gydgyszeres kezelést kemoterdpianak vagy citoszta-
tikus kezelésnek nevezik. A kemoterdpia vagy citosztatikus terdpia az osztédo sejteket elpuszti-
t6 gydgyszerek kuraszer( adasat jelenti. A jelenlegi allaspont szerint a nem kissejtes tudérakban
megfeleld indikacidval, a komplex kezelés részeként alkalmazott, meghatarozott ideig és meg-
felel6 dozisban adott platina bazisu, kombinalt szisztémas kemoterdpia alkalmazasa szelektalt
betegcsoportban indokolt. A beteg tébbnyire 3-4 hetente kap gydgyszeres infuzidkat 4-6 alka-
lommal. (Léteznek szdjon &t szedhetd citosztatikumok is.) Ha a gydgyszer hat, a javulds tdbbnyire
néhany hét utan mar mutatkozik.

Preoperativ kemoterdpia. M(tét elétti Un. neoadjuvans kemoterapia adasa indokolt lehet, pl. a
/A (N2) stadiumban, mellyel a rezekabilitas lehetésége ndvelhetd. (32, 38).

Adjuvans kemo/radioterdpia. Az onkolégiai stadiumtol fliggéen hatdrozandd meg a terdpias
stratégia, kemoterdpia és sugdrkezelés kombinalt alkalmazasa szdba jon. Az adjuvancia célja a he-
lyi kidjulas és a tavoli metasztatizalodas esélyének lehetd csokkentése. A szdvettani tipus, a pato-
l6giai kiterjedés, a mUitét fajtdja alapjan eldontendd, hogy a mUtéti terlilet és/vagy a nyirokrégiok
postoperativ besugarzasa, agressziv tipusu histologia esetén a kemoterapia, esetleg mindketté
egyuUttes alkalmazésa szlikséges a recidivak lehetd elkertléséhez (7, 8).
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Kombindlt kemo-radioterdpia. A lokalisan kiterjedt nem reszekabilis (lll. B stddiumu) betegek
esetén a szekvencidlisan adott radio-kemoterapidnal jobb tulélési eredmények mutatkoznak az
egyUtt adott (konkurrens) sugar+kemoterdpias alkalmazasi médokban.

IV-es stddiumu betegek kemoterdpidja. A tulélés szempontjabdl csak szerény kulonbség észlel-
heté a kemoterapiat kapott és nem kapott betegeknél, javul viszont a betegségmentes tulélési
id6. Ennek oka feltehet&en abban keresendd, hogy az Uj szerek hatékonyabban pusztitjak a szen-
zitfv daganatsejteket, viszont a rezisztens populdciok negativan befolydsoljdk a beteg tulélését.

A kemoterapia hatékonysaganak megitélése legalabb két ciklus utan lehetséges, majd a ma-
sodik kemoterdpia utan 3-4 héttel ismételt restaging vizsgalatok szikségesek a terdpids hatas
kodvetése céljabol. A terdpias vélasz fliggvényében dénthetlink a tovabbi kezelésrél. Ujabb adatok
szerint elsé valasztasként négy ciklus kemoterdpidnal tobbet nem érdemes adni (ASCO 2001).

Mdsodik vdlasztdsként adott kemoterdpia. Masodik valasztasként is adhato kemoterdpia a nem
kissejtes tiddrak esetén a jo altaldnos allapotu betegeknél (akiknek nincs tiinetes agyi metasta-
sisa), bar a terdpids valasz az eddigi mértékado vizsgélatok alapjan alacsony, viszont né a tulélési
idé (2-3 hénappal) (9).

A kemoterapids kezelés ellenjavallatat jelenti a csontveld-karosodas, jelentds vese- vagy
majelégtelenség. A mellékhatdsok egy része a szervezet 0sztddo sejtjeinek karositasaval kapcso-
latos. A daganatos betegek szupportiv kezelésének egyik legfontosabb része a kemoterdpia és
irradiadcio soran jelentkezé nemkivanatos mellékhatasok megelézése és kezelése.

» Az azonnalimellékhatés a citotoxikus infuzid beadasét kovetden 24 éran belll (pl.: anafila-

xia, hanyinger, hanyas, bérkittés, flebitisz, hiperurikémia),

» a korai napok-hetek mulva (pl.: leukopénia, trombocitopénia, sztomatitisz, alopécia, diarr-

hea),

o a késleltetett hetekkel-hdnapokkal késébb (pl.: kardiomiopétia, periférids neuropatia, tidé-

fibrézis) alakul ki.

o A késéi mellékhatds alatt azokat az elvéltozasokat értjik, melyek honapokkal, évekkel ké-

s6bb jelentkeznek (pl.: masodlagos daganat kialakuldsa).

— Hajhullas, illetve kopaszsag. A kezelés befejezte utan a haj visszand, szemben a kopo-
nyabesugdrzas utani végleges kopaszsaggal. A kemoterdpia sordn varhatd hajhullas
miatt a betegnek parokat lehet felirni.

— A csontvel® osztodo sejtjeit is karositjak, ez fehérvérsejtszam-csdkkenést okozhat, ami
fertézésekre hajlamosit. A fehérvérsejtszam csontveléserkentd gydgyszerekkel rendez-
heté.

— Mucosasejtek karositdsa hanyingert, hanyast, hasmenést okozhat. A hanyinger ellen
ma mar hatékony megel&zd gydgyszerek vannak.

- Vesekarosité hatés jelentkezhet. A vesekérositéd gyodgyszereket nagy mennyiségu infu-
zioval kell beadni és a kezelés soran a vesefunkciokat ellendrizni sziikséges.
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Molekularis célpontok a tuddrak kezelésében

A daganatellenes kezelés taldn legkedveltebb molekuldris célpontjaiva valtak a sejtfelszini nove-
kedési faktorok és receptoraik (15, 21), melyeknek igen fontos szerepet tulajdonitanak a dagana-
tok keletkezésében, génjeik hibaja (mutdcid, amplifikicid vagy a receptor csdkkent lebontésa) a
normalis szabdlyozastdl fliggetlentl dllandé nodvekedésstimulalast eredményezhet, azaz biztosit-
hatja a daganatok autonédm novekedését. Az EGFR gatldsara tervezett kis molekuldk kozott sze-
repelnek a quinazolinok, amelyeknek egyik tagjat (gefitinib, Iressa) nem-kissejtes tlidérak ellen
engedélyezték (2002). A klinikai vizsgalatok bebizonyitotték, hogy a gefitinibbel szemben bizo-
nyos betegcsoportok jobban reagaltak (nem dohanyzé adenocc-s tidérakos japan nék), de ez
természetesen nem korldtozédik az emlitett betegcsoportra. Muténs vagy amplifikélt EGFR gén
jelenlétét hazankban is kimutattdk, és a bevezetett gefitinib kezelés eredményesnek mutatkozott.
A mutacio kimutatésa a terdpia tervezéséhez, a kezelendd betegek kivéalasztasahoz rendkivil fon-
tos. A kérdés természetesen nem ilyen egyszer(, hiszen sok olyan beteget is észleltek, akiknél a
tUnetek javultak, a betegség stabilizalddott, de mutdciot nem tudtak kimutatni, ezért egyéb me-
chanizmusok jelenlétével is szamolni kell. Ugyancsak az EGFR-t gatlé kis molekulak kdzé tartozik
az erlotinib (Tarceva) is. Klinikailag ezt a szert is a nem-kissejtes tidérakok ellen engedélyezték.
Az Iressa és a Tarceva olyan, lokdlisan elérehaladott vagy metasztatikus, nem-kissejtes tidérakban
szenvedd betegek kezelésére javasolt, akik mar legaldbb egy eredménytelen kemoterdpids keze-
|ésen dtestek. A leggyakoribb mellékhatasok a kittés és a hasmenés.

”woor

A kissejtes tudérak kezelése

Kifejezetten gyodgyszerérzékeny daganat. Mivel a kissejtes rak felfedezéskor altaldban mar szét-
szorddott a szervezetben, generalizalt betegségnek tekintendd és olyan kezelést kell alkalmazni,
mely a test minden pontjan hat. Erre a sebészi és sugdrkezelés nem alkalmas, a citosztatikus ke-
zelés azonban igen.

1. Kemoterdpia. A kissejtes tidérak esetében a kemoterdpia alkalmazasa abszolut indikacidval
bir. A kemoterapia 4-6 ciklusbdl ll, az ennél hosszabb kezelés nem javitja a tulélést (10).

2. Sugdrkezelés. Bar a daganatok egynegyede limitalt (korlatozott) kiterjedés(, az attétképzddés
ezeknél a betegeknél is szinte kivétel nélkil bekdvetkezik. A betegség ellatasara kombinalt keze-
lési eljarasok javalltak. A mellkasi tumor és a mediastinalis nyiroklanc besugarzasa csokkenti a tu-
mor nagysagat, valamint a helyi kidjulas esélyét és meghosszabbitja a tulélést. Megfigyelték, hogy
a diagnézis feldllitdsa utdn a minél kordbban elkezdett sugarterapia jelentésen meghosszabbitja
a varhatd tulélést. Ha az elsé kemoterapia utdn 30 napon belll a sugérkezelés is befejezddik, a
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tulélési esély a dupldjara né (15-rél 30%-ra). Ezt csak ugy lehet elérni, ha a kemoterapidval egyutt
kezdett irradiciét hyperfrakciondlva adjuk: napi 2x1,5 Gy- 45Gy 6sszddzisig, a napi frakciok ko-
z0tt legaldbb 6 éranyi szlinettel. Erre csak a jo altalanos allapotu betegek alkalmasak. Az idésebb,
legyengUlt betegeknél napi egyszeri 1,8-2,0 Gy, az 8sszddzis 50,4-56 Gy, minden harmadik héten
kemoterapiaval.

Profilaktikus koponyabesugdrzds. A kissejtes tidérak agyi attétképzé hajlama 45-60%. Ezt
10x2,5 vagy 15x2 Gy profilaktikus teljes agykoponya-besugérzassal 5% ala lehet csokkenteni (29,
30, 49). Komplett remisszidba hozott betegeknél ezért abszolut indikalt, de a kemoterapiara jol
reagald, elérehaladott stadiumu esetekben is kb 3%-kal meghosszabbitja a teljes tulélést. Neuro-
|6giai mellékhatéstdl, a betegek f6 aggodalmat képezé elbutuldstdl ennél a dozisnal nem kell
tartani, de enyhe dehydratiora (agyi nyomascsdkkentésre) sziikség lehet, és a hajhullds esélye is
50% feletti. Természetesen egy koponyabesugarzas akkor ,profilaktikus’, ha a megkezdése el6tti
agyi CT negativ!

Az el6rehaladott betegség kezelése. Mellkason kivil is terjedd (,extenziv”) kissejtes tiddrak ke-
zelésének alapja a szisztémas kemoterapia. Sugarkezelés elsésorban az agyi és csontattétek keze-
|ésére jon szdéba — rutin dézisa 10x3 Gy. A primer mellkasi daganat és a nyirokrégidk besugarzasa
palliativ céllal csak uralt metasztazisok, j6 kemoterapias valaszadas és megfelel altalanos allapot
esetén indikalt 36-45/1,8-2 Gy dozirozéssal.

3.Sebészi kezelés. Az eleve szisztémas megbetegedésnek tekintett kissejtes tidérak kezelésében
a mUtéti megoldast sokaig kizartnak tartottak. Diagnosztikus eszkdztarunk fejlédésével azonban
a rezekabilis T1-3 N1 MO kiterjedéstiek mar mtéti indikacidt képeznek (39). Inicidlis kemoterapia
utdn mUtét, majd a kemoterdpia komplettdlasa kovetkezik. A mediastinum adjuvans sugarkeze-
lése kérdéses: a helyi kiGjulas esélyét ugyan csdkkenti, de a tulélésre nincs hatéssal. Erdemesnek
tdnik a sugarkezelést az esetleges mediastinalis recidiva idejére rezervalni.

A tiddrakok egyéb kezelési formai

Palliativ kezelésnek nevezik a betegség valamely tlinetének vagy komplikaciojanak elharitasara
irdnyuld kezelést, mely azonban az alapbetegség szokdsos lefolydsat érdemben nem valtoztatja
meg. A definicio szerint a palliativ kezelés célja, hogy a gydgyithatatlan beteg életmindségét és
komfortérzését maximalisan megtartsa (5, 13).

A daganat okozta étvagytalansag és fogyas diétaval, tapszerekkel, hormonkészitményekkel
kezelhetd. Fontos a naponta tobbszori kismennyiségl étkezés. Javithatja az étvagyat a fliszerek
hasznélata. Karos a daganat miatt elkezdett vegetarianus diéta, mivel novényi taplalékkal nehéz
megfelelé mennyiségl fehérjét és kaldridt bevinni. Székrekedésnél viszont elényds a ndvényi
koszt nagy rosttartalma. Altaldban b6 folyadékbevitel célszerd.
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A tumoros lazat gyulladasgatlo szerekkel lehet csékkenteni. Ha bakteridlis fert¢zés a 1az oka,
antibiotikum adandd, ezt vizsgalatokkal kell tisztazni.

Mellkasi vagy mas csont-, ill. egyéb eredeti fajdalomra kiilonbozé erdsségl gyulladas-
csokkentd, fajdalomcsillapitd gydgyszerek széles skalaja all rendelkezésre. Ha az enyhébb szerek
hatdsa nem elég, kombinalni kell ket mesterséges v. természetes morfin szarmazékokkal (opia-
tok). E szdjon at szedhetd készitményekkel, ill. gydgyszerkombindacidkkal szinte minden fajdalom
csillapithatd. Létezik tapasz formaju, 72 6ran at hato szintetikus morfinszerd készitmény, mely nye-
lési nehézség vagy a morfium okozta mas modon nem rendezhetd, székrekedés vagy hanyinger
esetén rendelheté. Morfin szarmazékok szedése mellett folytathatd a megszokott napi tevékeny-
ség. A betegség elérehaladdsa miatt a gydgyszeradagok idével ndvelenddk, de a fajdalomcsilla-
pitd nem veszti el hatékonysagat. Az opidtoknak nincs maximalis adagja. Bar ezek a gyogyszerek
jogilag kabitdszernek mindsilnek, a kdznapi értelemben vett hozzaszokas és figgdség problé-
méaja daganatos betegeknél nem merdl fel. A morfin szarmazékok székrekedést okoznak, ezért
veltk mindig adando hashajto, célszer( a rostdus étrend és sok folyadék fogyasztasa. Gydgyszerre
rosszul reagald fajdalom miatt olykor szikség lehet a fajdalomérzé vagy azt tovabbitod idegek ki-
kapcsolasara, roncsoldséra az idegbe injekcidban beadott gydgyszerrel. Ezeket a beavatkozasokat
fajdalomklinikédkon végzik.

A nehézlégzés egyes eseteiben a gydgyszeres kezelés mellett otthoni oxigénkezelés indo-
kolt.

A mellkasi folyadékgyiilem tlvel valé leszivassal, vagy ha ismételten felszaporodik, és a fel-
tételek adottak, a mellhartydk dsszeragasztasaval (pleurodesis) sziintethetd meg.

A panaszt okozé csontattétek kezelésére csontfelszivodast gatld gydgyszerek adandok, me-
lyek 5nmagukban is enyhitik a fajdalmat, és kombinalhatok fajdalomcsillapitdkkal. A csontattétek
sugarkezelése fajdalomcsillapitd hatasu és lassitja az attét ndvekedését.

Torések vagy csigolya-0sszeroppanas veszélye esetén indokolt lehet a csont mUtéti stabiliza-
lasa.

Alternativ kezelések. Hypertermia. A kezelés javallata a primer tumor és a nyirokrégiok ellata-
sa, sugarkezeléssel, radiokemoterapidval vagy szisztémas kemoterdpiaval kombinaltan. A hétera-
pia célja a sejtanyagcsere befolydsoldsaval a ,klasszikus” nem sebészi daganatgydgyitd eljardsok
hatasfokanak fokozasa is (3).

Altaldban alkalmazott protokoll mind a kissejtes, mind a nem kissejtes tiidédaganatban a Pla-
tina-VP-16, mely EHY-vel kombinalhato. Ezen betegségekben hasznalt és az ezekre épllé kombi-
naciok mindegyike kiegészithetd EHY kezeléssel. A radiokemoterdpia esetén a toleranciadézisok
(ktldnosen gerincveld esetén) csdkkenését figyelembe kell venni: a kémiai, hé és ionizald sugdr-
zas bioldgiai hatdsai nemcsak hogy 6sszeadddnak, de potencirozzak egymast.
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A tiddrak progndzisa

A korai felfedezésen és a szlrésen kivil a tulélést jelentésen befolydsold tényezd a betegség sta-
diuma és a daganat szovettani szerkezete (4, 15, 25, 26, 27). Mtét nélkul a tidérakos betegek
88%-a a diagnozis feldllitdsatol szamitott 2 éven belll meghal.

Az 5 éves tulélés esélyei stadiumok szerint:

I. stadium  55%
Il. stadium  30%
llla. stadium  18%
llib. stadium 4%
IV. stadium 1%

Betegkdvetés

v s

A kissejtes tudérakos betegek kbvetése

Fél éven at 2 havonta, majd masfél éven at 3 havonta, majd 3 éven &t fél évente javasolt az anam-
nézisis felvétele, fizikdlis vizsgalat és mellkasrontgen elvégzése. A mellkasi CT helye a betegek
kovetésében vitatott, de alkalmazésa egyre inkdbb elfogadott (f6leg a low dose CT-vizsgalatok
elterjedésével). Egyéb vizsgélatok végzése a betegek tlinetei és panaszai alapjan indokolt (14,17).

v

A nem Kissejtes tidorakos betegek kdvetése

2 éven at 3 havonta, majd 3 éven &t fél évente, ezutdn évente javasolt az anamnézis felvétele, fi-
zikdlis vizsgalat és mellkasrontgen elvégzése. A mellkasi CT helye a betegek kovetésében vitatott.
Egyéb vizsgalatok végzése a betegek tlinetei és panaszai alapjan indokolt (2).

Irodalom

1. Az 1997.évi CLIV Egészségugyi torvény

2. Az egészséglgyi miniszter irdnyelve 1997. évi CLIV. tv. az egészségugyrél 119.5-a (3) bekezdésének b)
pontjdnak végrehajtasahoza tiddérak és a mellhdrtya elsédleges rosszindulaty megbetegedéseinek di-
agnosztikajahoz és kezeléséhez-2001
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8. EMLOTUMOROK

Bevezetés
Toérténeti attekintés — epidemiolégia

Az emlédaganat nem csupan a modern tarsadalomra jellemzé megbetegedés. Mar Krisztus elétt
1600 évvel az &si egyiptomi tarsadalomban is ismert volt ez a betegség, szamos kdzépkori feljegy-
zést, dbrazolast taldlhatunk az emlédaganattal kapcsolatban. Az elmult 50 évben az emlédaganat
valt az egyik leggyakoribb és legjelentdsebb rakos megbetegedéssé, manapsag azt mondhatjuk,
hogy élete soran minden nyolcadik né szembesdil a korral. Eszak-Amerikéban és a fejlett nyu-
gat-europai orszagokban ez a leggyakoribb daganatos betegség a nék korében, évente kdzel
egymillié Uj esettel és négyszazezer emlérak okozta haldllal kell szamolni. A betegség incidencidja
folyamatosan novekszik, az 1960-as évektél Amerikdban évente 1-2%-kal né az Ujonnan felfede-
zett esetek széma.

Magyarorszagon hosszu évekig a daganatos haldlozasok kdzott az emlédaganat volt a vezetd
haldlok, azonban 2001-2002-es évben a tiddérakos betegek haldlozdsa mar meghaladta az emld-
rakos adatokat. Mig 1999-ben hazénkban 2356 beteg halt meg emlérdkban, addig 2003-ban ez
a szam 2309 volt. Az Ujonnan felfedezett néi daganatos betegségek kozott hazankban tovabbra
is az emlérak all az elsé helyen, 2005-ben 7550 Uj esetet regisztraltak és 2004-ben 2285 né halt
meg a betegség kdvetkeztében. Az egyesiilt Allamokban 2011-ben 229060 Uj emlérakos esetet
regisztraltak, 39920 halaleset mellett (1).

Altalanossagban kijelenthetjik, hogy a betegség megjelenésének valoszinlsége az életkor
novekedésével emelkedik. A negyedik évtizedet kdvetéen ugrasszer( ndvekedés figyelheté meg
az esetek el¢fordulasdban, amely névekedés a hatodik évtized utan lelassul. Az Amerikai Egyesult
Allamokban a frissen diagnosztizalt emlétumoros esetek 75%-a 50 éves vagy annél idésebb paci-
ens. Erdekes médon Japanban és a tavol-keleti orszagokban az incidencia alacsonyabb, azonban
az elmult 50 évben — a nyugati életforma térhdditasaval — itt is az amerikaihoz hasonlé noveke-
dést figyeltek meg. Ugyancsak tény, hogy az Egyesdilt Allamokban a fehér populaciéban 20%-kal
nagyobb gyakorisaggal jelenik meg a betegség (2,3).

Az incidencia ndvekedése mellett az utébbi évtizedekben az emlérakkal kapcsolatos haldlese-
tek szama csokken. Ez leginkabb annak az eredménye, hogy a betegek egyre nagyobb hanyada
keriil korai felismerésre és ennek kdszonhetéen jelentésen jobbak a tulélési lehetdségek. Ossze-
hasonlitasképpen a betegség elsé stadiumaban az 5 éves tulélés 84%, mig a negyedik stadium-
ban csupan 18%.
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Rizikofaktorok

Az eml6rak etioldgidja, rizikofaktorai multifaktoridlisak, genetikai és életmddbeli tényezék kozo-
sen lehetnek felelések a betegség kialakuldsaért (4). A tovabbiakban a legjelentésebb ismert té-
nyezéket soroljuk fel.

Hormonalis tényezdk

Kozismert tény, hogy a néi nemi hormonok (oestrogén és progeszteron) kdzvetlen szerepet jat-
szanak az emlérak kialakuldsaban. A szervezetet éré hormonexpoziciét feloszthatjuk endogén és
exogén faktorokra.

Az endogén tényezok kdzul a legfontosabb rizikotényezd a kései menopausa (50-55 éves kor-
koral) kovetkeztében megnétt hormonexpozicié. Hasonldan fontos faktorok a korai menarche, a
kései elsé terhesség, elhizas vagy a gyermektelenség is.

Az exogén hormondlis terhelés jelentésége az elmult évtizedekben kertlt a figyelem kdzép-
pontjdba. Az ordlis fogamzasgatlas egyre szélesebb korben torténd alkalmazasa forditotta a ku-
taték figyelmét az emlétumor és a fogamzasgatlok kapcsolatanak vizsgalatéra. Napjainkig sza-
mos kutatas zajlott, egyértelmU bizonyfték azonban nem all rendelkezésre arrdl, hogy ezen szerek
hasznalata direkt médon emlérak kialakuldsdhoz vezetne. A hormonpotld kezelésben részesilt
néknél azonban egyértelm kapcsolat van a betegség kialakuldsanak fokozott kockézata és a ko-
rabbi hormonexpozicié kozott.

Erdekesség, hogy a tavol-keleti néknél a szérum-hormonszintek alacsonyabbak az eurdpai at-
laghoz képest, tébbek kdzott ezzel is magyarazhatd ebben a populdcidoban az emlédaganat ala-
csonyabb eléforduldsa.

Csaladi halmozo6das

Az eml&tumorok csaladi halmozddasa fokozott kockazatot jelent a betegség kialakuldséra. A csa-
ladi halmozodas hatterében bizonyitottan genetikai faktorok allnak. Azoknal a néknél, ahol elsé
agi rokonnal jelentkezik a betegséqg, az emlérak kialakuldsanak kockazata két-hdromszoros a nor-
mal populdcidhoz képest.

Napjainkig hdrom génrdl vélt ismertté, hogy szerepet jatszanak az emlérak kialakulasaban.
Ezek a p53, BRCA-1 és a BRCA-2 gének. Természetesen nem allithatjuk, hogy a jovében ne taldlna-
nak tovabbi genetikai faktorokat, komoly kutatasok folynak a témaban (5,6,7).

A kovetkezd esetekben kell gondolni genetikai prediszpozicidra:

o haromndl tobb eml6érak éltal érintett rokon

« korabban diagnosztizalt emlérak, illetve ovariumrak

« korai megjelenése a betegségnek
kétoldali emlérak megjelenése

=168 =

Sugdrterapia

Hazankban van lehetéség a BRCA-1, BRCA-2 génmutaciok vizsgalatéra. Azoknal a csalddoknal
,ahol a fent emlitett tényezdk jelen vannak, indokolt lehet a vizsgélat elvégzése.

Itt teszink emlitést az onkogének, azon belll is a Human Epidermalis Novekedési Faktor-2
(Human Epdermal Growth Factor Gene 2- HER-2) szerepérél. Az onkogének a normdl sejtben
megtalalhatd gének, melyek mikodését a normalis sejt képes kontrollalni. Amennyiben barmi-
lyen faktor hatdsara ez a szabdlyozas séril, a gének miikddése kontrolllatlan. A betegség kimene-
telét ezen onkogének tulmukddése nagyban rontja Az emlédaganatok esetén a HER-2 overexp-
resszié a betegségek kb. 20-30%-aban fordul elé.

Taplalkozasi szokasok

Az eml&rak kialakuldsaban a taplalkozasi szokasoknak komoly jelentdsége van. Készilt egy tanul-
maény, melyben a Tavol-Keletrél az Egyesilt Allamokba tavozott néknél figyelték meg az emlé-
daganat eléforduldsi gyakorisdganak nagymértékd novekedését. A rizikondvekedés hatterében a
tulzott allati zsiradék és fehérjebevitel mellett a csdkkent komplex zsirsav és ndvényi rost bevitel
all. A nyugati tipusu diéta kovetkeztében a vérben a sexhormonok szintje megnd, valamint a
sexhormon koté globulin (SHBG) szintje lecsdkken, ezek egyben az obesitassal egyUttjard hor-
mondlis véltozasok is. A megndvekedett hormonszint fokozza az emléréksejtek novekedését, igy
a betegség kialakulasanak kockazatat.

Koérnyezeti tényez6k

A modern tdrsadalmakban a daganatok kialakuldsaban a kornyezeti tényezék szerepe rendkivil
fontos. Bar direkt bizonyitékot még nem talaltak, de fontos szerepe lehet az ionizald sugarzasnak,
valamint a kdrnyezetiinkben eléforduld nagy mennyiségl vegyszernek is. Kimutatott tény, hogy
azoknal abetegeknél, akik kordbban mellkasi irradidcioban részesultek (fiatalkori Hodgkin-kér mi-
att példaul), nagyobb eséllyel diagnosztizélnak a késébbiekben emlérakot (8,9). A dohanyzas és a
tulzott alkoholbevitel is bizonyitottan fokozza a kockazatot.

Az eml6 anatomidja

Az eml& lényegében a tejtermeld glandularis dllomanybdl, a hozzé tartozo elvezetd ductusokbdl
és a kornyez6 zsirszévetbdl all. A glandularis dllomany 15-20 lobulusbdl, valamint a kérnyezd duc-
tusokbdl éptl fel. Minden lobulusban taldlhaté egy elvezetd csatorna (ductus lactiferus), amely
lactiferus sinusba vagy tejkamraba torkollik. A ductusok és sinusok az emlébimbdban taldlkoznak.
Az emlébimbot hyperpigmentalt terllet veszi koril (aerola). Az emldszdvetet a csontos mellkas-
faltol a pectoralis izomzat, valamint az izmokat borito fascia valsztja el. Az eml&szdvetet a kétré-
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8.1. dbra: Az eml§ anatomiaja

tegl Cooper-szalagok rostjai jarjak at. Ezek a szalagok az eml&szdvet stromajabol indulnak, és a
bérhoz, valamint a pectoralis fascidhoz kapcsolddnak. A szalagok gyengtlésével az emlészovet
megereszkedik, forméja torzulhat. A folyamat hatterében az életkor elérehaladésa, elhizas, illetve
a szoptatas allhat.

Az eml6 szerkezetének valtozasai

A pubertds kezdetéig a férfiak és a nék eml&szdveti szerkezete kozott nincsen Iényegi eltérés. A
pubertds sordn a nék szervezetében felhalmozddod sexhormonok hatdséra (oestrogén-progesz-
teron) az emlészodvetben valtozésok indulnak. Az oestrogén hatdsdra tejmirigyek alakulnak ki,
Ujabb ductusok keletkeznek. A hormonhatas kdvetkeztében a néi mell kotdszovetének elasztici-
tdsa megné, a vascularitds fokozodik, zsir rakodik le. A progeszteron hatdsara a tejmirigyképzédés
fokozodik. Az emld szoveti véltozésa a 15. életév kordl befejezédik, innentdl kezdve egészen a
menopausadig az emlészovet folyamatosan reagdl, véltozik a havi ciklussal jaré hormondlis val-
tozdsoknak megfelelden. Természetesen a terhességgel és lactacidval jard hormondlis eltérések
szerkezeti valtozasokat hoznak, de ezt kdvetden az emlszovet visszatér a kordbbi allapotédba.
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Az emld vérellatasa és nyirokkeringése

Az emldk vérelldtasat az artéria mammaria interna, az artéria axillaris agai, valamint az intercostalis
segmentalis artéridk biztositjdk. A vénas vér elvezetése az emld bdre alatti finom vénas rendszer-
bél indul, mely véndk az emlébimbd kornyékén egyesilnek és folytatédnak a mélyszéveti vénas
rendszerbe. A vénas vér a taplald artétridkhoz tartozd vénédkba (v. mammaria int,, v. axillaris, v. in-
tercostalis) kerdl.

Az emlészovetet komplex lymphaticus rendszer szovi at. Ennek a rendszernek kulcsszerepe van
az emldk kilsé infekcidk elleni védekezésében. A nyirokutak nyirokcsomokon keresztiil szallitjak
a nyirokfolyadékot (lympha). Ezek a nyirokcsomok egyben szlirépontokként is szerepelnek. A nyi-
rokerek végul a vénas rendszerbe torkollanak. A nyirokcsomok vizsgélatanak fontos szerepe van
a daganatterjedés meghatdrozasaban, hiszen a daganatsejtek terjedésének egyik fontos médja a
nyirokterjedés. Azemld nyirokelvezetését harom f6 rendszerre bonthatjuk. A lateralis, medialis, va-
lamint az inferior lymphaticus rendszer az emlébimbétél centrifugalis irdnyban lefutva szallitjdk a
lymphat. Normadlis esetben az emlében keletkezd nyirokfolyadék 75%-a a kilsé-lateralis rendsze-
ren keresztUl tdvozik az axilla felé. Az axillaban 20-30 nyirokcsomo taldlhato, hdrom szintet alkotva.
A medialis elvezetés a parasternalis, illetve a mammaria interna rendszeréhez kozvetlendl, kozvet-
ve a supraclavicularis rendszerhez tartozéd nyirokcsomok felé vezet el. A caudalis nyirokrendszer az
infraclavicularis lanc, illetve az ellenoldali emlé felé tovabbitja a nyirokfolyadékot.

Leggyakoribb emlbelvaltozasok

Az emlétumoros esetek 75%-dban az elsd tinet az emlében észlelt csomé tapintasa. Természe-
tesen az eml&ben tapintott csomdé nem feltételendl jelenti azt, hogy a paciensnek emlédaganata
van. Az emlében taldlhatd csomok kdzel 90%-a jéindulatu elvéltozas, leggyakrabban cystak, fib-
roadendmak vagy adenotikus teriiletek megjelenésérél van szé. Az elvéltozas eredetének tiszta-
zasara tovabbi vizsgalatok szikségesek. A kdvetkezd esetekben kell malignitasra gondolnunk: a
mammografids felvételen microcalcificatio latszik, emlétorzulds, nagy kiterjedésd elvaltozas, bér
pirosodasa-infiltracidja, tapinthatd nyirokcsomo jelentléte, emlébimbd behizddasa. Nem min-
den emlétumoros beteg jelentkezik tapinthatd csomodval a mellében. Véltozatos megjelenési for-
mai lehetnek a betegségnek:

o emldfdjdalom, érzékenység

e emld formajanak, nagysdganak megvaltozasa

¢ narancsbértinet

* emlébimbd behlzddasa, viszketése, alakvaltozasa
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Elérehaladott esetekben, mikor tavoli szervek valnak érintetté a betegséggel, el6fordulhat, hogy
a kiindulasi betegség nem okoz tiinetet, a panaszokat az érintett szerv eltérései okozzak (pl.: agyi
met — neuroldgiai jelek, csontmet — csontfajdalom).

Az emlédaganatok eléfordulasi valdszinlsége a mell anatomia felosztasa alapjan a kdvetkezé:

e emlébimbd 2%

o kulsé-felsé negyed 40%

« centralis régid 18% kilsé-alsd negyed 10%

e belsé-felsé negyed 10% axillaris nyulvany 10%

e belsé-alsé negyed 10%

Eml&szUirés

Az emlédaganatok okozta haldlesetek csdkkentésére, a korai staédiumban felfedezett betegségek
szamanak novelésére a szlirdprogramok a legmegfelelébb eszkdzok. Szervezett formaban mar az
1970-es évek ota folynak szlréprogramok. A vildgon leginkdbb elterjedt modszer a fizikélis vizs-
galat (emldék, valamint az axillak), valamint a mammogréfia. A vildgirodalomban szamos helyen
felhivjdk a figyelmet annak a fontossagara, hogy ezeket a vizsgalatokat magasan képzett, komoly
tapaszatlattal rendelkezd szakemberek végezzék, ezért a szlirések manapsag vildgszerte centrali-
zélt formaban térténnek.

Mammografia

A mammografia alkalmazésa lehetévé teszi rendkivil kis méret( (akar 1 cm-nél joval kisebb) elval-
tozdsok felfedezését. A korai felfedezésnek kdszonhetéen a kezelés eredménye |ényegesen jobb
lett, az emlérak okozta mortalitds pedig csdkkent. Nemzetkdzi konszenzus van arra, hogy az 50-69
éves néi korcsoportban a mammografis szlirés hatékony és alkalmazandd maédszer. A fiatalabb
korcsoportban a kérdés még nem tisztdzott, az USA-ban 40 év felett 1-2 évente javasoljék a vizs-
gélat elvégzését (10,11,12,13,14,15).

A mammografia elényei

e Magas diagnosztikus pontossag (klinikai gyakorlatban 90%-os, sz(irévizsgalatban 80%-0s va-
l6di pozitiv arany).

o Azemldrdk a klinikai tiinetek megjelenése elétt dtlagosan 2 évvel kordbban diagnosztizalhato.

»  Tudoméanyos bizonyitékok alapjan a rendszeres, ismételt mammografids szlirés az emlérak
okozta haldlozas kockézatat felére csokkenti.
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A mammografia hatranyai

« lonizalo sugarterhelés.

 Klinikai gyakorlatban 10%, szlrévizsgalatban 20%-o0s alnegativ arany, sz(irévizsgalat soran 5%
kordli dlpozitiv rata.

» Mastodynia esetén az eml&kompresszid panaszt okozhat.

Specimen mammografia

A kdrnyezetével egydtt eltdvolitott és megfeleld orientdld jeldlésekkel elldtott tumoros emlérész-
let mammografids vizsgalatat még a szovettani feldolgozas elétt elvégezve értékes informaciot
kapunk a mtét radikalitasat illetéen.

MR-mammogréfia

Az MR-vizsgalat az egyik legljabb eml&diagnosztikai médszer. A vizsgélat elvégzése elsésorban
akkor indokolt, ha a mammogréfia és az UH-vizsgalat (lasd lent) alapjan a tumor jelenlétérdl nyi-
latkozni nem lehet; dens emléknél, metastaticus axillaris nyirokcsomd mellett primér tumor ke-
resésekor, a multiplicitds kizérasara, magas rizikdju (életkor, csaladi halmozddas alapjan) beteg-
csoportban tumor keresésére. Az idedlis eml&-MR vizsgalati protokollhoz elengedhetetlen a nagy
térbeli felbontoképesség, melyet elsésorban vékony szeletvastagsaggal érhetiink el.

Bizonyos esetekben a hagyomanyos mammografia jobb mddszernek bizonyul az MRI-vel
szemben. Erre példa a mammografias csillag alaku elvaltozas, ugyanis a tumorban Iétrejové fibro-
sis sokkal jobban kimutathatd rontgenmammografidval, mint az emlé-MR médszerével. A masik
szdvettani tipus az in situ ductalis carcinoma (DCIS), melyet a microcalcificatiés csoportok tipu-
sos megjelenése alapjan joval pontosabban lehet diagnosztizalni mammografidval. A multifokalis
emlécarcinomak kimutatasaban az MR-vizsgalatok segitségével megbizhatdbban lehet konzer-
vativ emlémtétre kivalasztani a betegeket, illetve multifokalis invaziv emlécarcinomak kimutata-
saban eredményesebb az MR-vizsgélat. Azonban a mammogréfia hathatésabb médszernek bizo-
nyult a multifokdlis in situ carcinomak felfedezésében (16,17,18,19).

Eml6- és axilla-UH

Az ultarhangvizsgalat legnagyobb elénye, hogy semmilyen karos mellékhatadssal nem jar a vizs-
galat elvégzése. Segitségével a képalkotd diagnoszta képet nyerhet az emlék, valamint az axillak
szerkezetérdél, a mammografids vizsgalatot kdvetden az emldelvaltozdsok tovabbi vizsgalatat teszi
lehetévé. Az UH alkalmazdsa lehetévé teszi célzott mintavételek elvégzését (inom-tl aspiracids
cytoldgia, core biopsia) és kisméret( elvaltozasok drotjeldlését is (20,21,22).
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Az emlbrak preoperativ szévettani diagnosztikaja

Abban az esetben, ha a fizikdlis vizsgdlat, a mammografia-UH vizsgalati adatok felvetik az emlé-
tumor gyanujat, szovettani diagnozist kell nyerni. A szdvettani minta nyerésére tébb mddszer
ismert.

Finom-t(i aspiracids cytologia (FNA-fine needle aspiration)

A finom-tU biopszia UH-vezérelt beavatkozas, mely az egyik leggyakrabban alkalmazott modszer.
A kapott mintabdl cytoldgia vizsgalat torténik. A modern cytoldgia nagy biztonsaggal tud széles-
korl informéciot nydjtani az elvéltozas eredetérdl (23).

Core biopsia

Nagyobb méretU elvaltozasoknal, bizonytalan cytolégiai eredmény esetén, illetve neoadjuvans
kezelés eldtt szovethenger vételére kerdl sor. Ez a technika magasabb invazivitasu a FNA-val 6sz-
szevetve, viszont pontosabb szévettani karakterizalast tesz lehetévé, mely rendkivil fontos késéb-
bi, mutétet kdvetd terdpia megtervezése céljigbol. Mind az FNA, mind a core biopsia elvégezheté
MR-vezérelt stereotaxias vezérlés mellett (24,25).

Sebészi excisios biopszia

Amennyiben a fent emlitett modszerek ellenére az elvéltozas dignitésa bizonytalan, de a malig-
nitds gyanuja tovabbra is fennall sebészi excisid végezhetd. Ez a leginvazivabb beavatkozas, ter-
mészetesen a legtdbb informacid ebbdl a mintabdl nyerhetd (tumor mérete, kiterjedése is meg-
itélhetd).

Képalkoto staging vizsgalatok
UH-vizsgalat
Ertéke az Ujabb képalkotd vizsgalatok megjelenésével lényegesen csdkkent a kis felbontoképes-

ség miatt (26). Elsésorban a has, nyak, mellkasfal vizsgalatara alkalmas. lll-IV. stddiumu emlérak
tlnetmentes eseteiben is kdtelezd hasi ultrahangvizsgalat elvégzése.
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Hagyomanyos réntgenvizsgalat

Ertéke az Ujabb képalkotd vizsgalatok megjelenésével lényegesen csdkkent a kis felbontoképes-
ség és a szummacios hibafaktor miatt.

Attekinté csontszcintigrafia

Az 4ttekintd csontscintigréfia a beteg szamara kilondsebb megterhelést nem jelenté semi-in-
vazfv vizsgalat. Szenzitivitdsa magas, specificitdsa kdzepes, mivel a gyulladasos és degenerativ
betegségek attétektd! torténd elktlonitésére nem alkalmas. Pozitiv esetekben kiegészité MR-vizs-
galat és/vagy CT-vel kiegészitve javasolt.

Az in situ (Stddium 0) és a korai invaziv (Stadium 1, Il.) eml&rék esetekben a csont-scan nem
javasolt. Azonban rutinszer( csontszintgrafia javasolt:

e csontmetasztazis klinikai gyanujakor,

* tUnetek esetén,

o Il-IV. stddiumu esetekben,

¢ négynél tébb honalji nyirokcsomo-metasztasis eléforduldsakor.

CT-vizsgalatok

Mellkas-has-CT végzendd a lehetséges tavoli metastasisok vizsgalata céljabdl.

MRI-vizsgalatok

Agyi, csontmetasztdzis, valamint gerincvelé-kompresszid esetén alapvizsgalat. Kiegészitd jelleg-
gel végezhetjik a mediasztinum megitélésére, lagyrészgoc-érképlet elkilonitésére, a tumor mell-
kasfali infiltracidjanak kimutatésara, hasi parenchymas szervek (elsédlegesen a maj) pontosabb
megitélésére. Csontmetastasis klinikai gyanujakor, ha a klinikai kép metastasis lehetéségét veti fel,
de az alap csontvizsgalatok (csont izotdp, hagyomanyos rontgenfelvétel) nem egyértelmiek. Az

26 lagyrész-infiltracié mértékérdl.
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PET/CT-vizsgalat

A PET alkalmazésaval a metszetképalkotas mellett funkciondlis képalkotasra nyilik lehetéség. Al-
kalmazasara abban az esetben kerll sor, ha a hagyoményos staging médszerekkel kétséges ered-
ményt kapunk (27,28,29).

4. vided: Nagy kiterjedésU tuddé-, mediastinum-, csont- és majattétet add emlStumoros beteg
PET-CT sorozata. http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_4.avi

Laboratériumi vizsgalatok

A rutin vizsgalatokon kival javasolt: kiterjesztett majfunkcio, szérum alkalikus foszfatdz, SGOT,
gamma-GT, szérum-Ca (az esetleges csontattétek elsd jelzéje lehet), valamint tumormarkerek.

Biokémiai receptormeghatarozas (DCC-technika)

Az eml6rdk jellemzése sordn elsédleges teendd a daganat hormonérzékenységének megallapi-
tasa, amelynek ismeretében a kezelési mddok megvélasztasa raciondlisabb alapokra helyezhetd.
A receptorstatusz fontos a progndzis szempontjabdl: a receptor-pozitiv betegek tulélése kedve-
z6bb, mint a receptor-negativaké.

A daganatos szévet hormonfliggdségének megdllapitésara biokémiai modszereket alkalma-
zunk. £z a technika a szabad — endogén hormon altal el nem foglalt — receptorkétési helyek ki-
mutatasat teszi lehetévé, azaz a ténylegesen funkciondld receptorstatuszrol ad felvildgositast. Ez-
zel a modszerrel mind az dsztradiolreceptor (ER), mind a progeszteronreceptor (PgR) kvantitative
mérhetd (30,31).

Immunhisztokémiai (IH) receptormeghatarozas

Az IH-modszer mind a magban, mind a citoszolban jelenlévé ER és PgR morfoldgiai kimutatasara
alkalmas, tehdt a daganatos szovetben 1évé dsszes — funkcionald és nem muikodd — receptorokat
is képes kimutatni. Ezért az IH-mddszer és a biokémiai DCC-technika kiegészité eljaradsnak tekint-
heté. Ahol a feltételek adottak, mind a biokémiai, mind az IH-receptor meghatarozast érdemes
elvégezni. Ha a tumor a biokémiai DCC médszerrel negativnak bizonyul, IH-val viszont po-
zitiv, pozitiv receptorstatuszként kell értékelni, és a betegeknél az ilyen esetekre vonatkozo
kezelési protokollt kell alkalmazni.

A receptorstatusz ismerete meghatarozd jelentéségli az emlérakos betegek komplex keze-
lésének indikaldsakor. Ma rutin vizsgélatra az immunhisztokémiai hormonmeghatarozas a legel-
terjedtebb (32,33).
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A DNS microarray vizsgalatokkal a génexpresszids profil alapjan 5 szubtipust lehet elkiloniteni.

A génexpresszids mintazat kilonbodzésége valdszinUsithetéen a tumorok alapvetden eltéré
sejt biologidjat tikrozi. Emellett a szubtipusoknal megfigyelhetd molekuldris eltéréseket a klinikai
viselkedés is koveti.

A kovetkezd 5 csoportot kulonftették el

¢ Luminalis A : (ER+ és/vagy PrR+, Her2 -)

e Luminalis B : (ER+ és/vagy PrR+, Her2 +)

* Her2+/ER-: (ER-, PrR-, Her2+)

- Basal-like: ( ER-, PrR-, Her2-, Ck5/6 +, és/vagy Her1 +)

»  Normal breast like: csak a gén cluster alapjan kilonul el, nincs kilén immunfenotipus.

Az eml6daganatok staging rendszere

Minden daganatos betegségnél, igy az emlédaganatokndl is rendkivil fontos, hogy egységes
staging rendszert alkalmazzunk a betegség besorolaséra, a kezelési dontés megkdnnyitésére. Ha-
zénkban is a vildgszerte elfogadott TNM-rendszert alkalmazzuk. A rendszer figyelembe veszi a tu-
mormeéretet, a nyirokcsomaoattéteket, valamint a tavoli metastasisok jelenlétét is. Kilonbséget kell
tennlnk klinikai és patholodgiai staging kozott. A klinikai staging az elvégzett vizsgalatok alapjan
sorolja be a betegséget, mig a patholdgiai staddium a mUtétet kdvetéen a szévettani lelet alapjan
végzi el a besorolast (34).

TNM-rendszer
T—azelsédleges tumor mérete

Tx A primer tumor nem itélheté meg

TO Nincs kimutathatd primer tumor

Tis Carcinoma in situ

Tis (DCIS) Ductalis in situ carcinoma

Tis (LCIS) Lobularis in situ carcinoma

Tis (Paget) Paget-kor tumor nélkdl (ha a Paget-kér tumorral tarsult, a tumor mérete szerint 0sz-
talyozunk)

T1 2 cm-es vagy ennél kisebb atméréjd tumor
T1mic 0,1 cm-es vagy kisebb atméréji microinvasio (mindig patoldgiai klasszifikacio)
T1a A tumor 0,1 cm-nél nagyobb de nem haladja meg a 0,5 cm-t
T1b A tumor 0,5 cm-nél nagyobb, de nem haladja meg az 1 cm-t
T1c A tumor 1,0 cm-él nagyobb, de nem haladja meg a 2 cm-t
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T2 A tumor 2 cm-nél nagyobb, de nem haladja meg az 5 cm-t
T3 A tumor 5 cm-nél nagyobb atmérdju
T4 Barmely méretl tumor kdzvetlen mellkasfalra (a) vagy bérre (b) terjedéssel
T4a Mellkasfalra terjedés
T4b Odéma (a peau d'orange-t) vagy a bér kifekélyesedését, vagy szatellita bérgdboket is
beleértve azonos emlében
T4c Ha a T4a és T4b kritériumok egyUttesen vannak jelen
T4d Gyulladésos (inflammatoricus) carcinoma

Regiondlis nyirokcsomdk (N)

Nx A regiondlis nyirokcsomok nem itélheték meg (pl. eltavolitas utan)
NO Nincs regionalis nyirokcsomoattét
N1 Attét a mobilis azonos oldali nyirokcsomao(k)ban
N2 Azonos oldali egymassal vagy a kdrnyezé szovetekkel 8sszekapaszkodott nyirokcsomoattétek
N2a Azonos oldali nyirokcsomoattétek egymassal vagy a kdrnyezd strukturakkal Osszekapasz-
kodva
N2b Attét csak klinikailag kimutathad* azonos oldali mammaria interna menti nyirokcsomok-
ban, klinikailag kimutathaté honalji nyirokcsomoattét nélkul
N3 Attét az azonos oldali infraclaviculris nyirokcsomo(k)ban hénalji nyirokcsomaé-érintettséggel
vagy anélkul, vagy klinikailag észlelheté azonos oldali mammaria interna nyirokcsomokban
klinikailag észlelheté hénalji nyirokcsomoattétek megléte esetén, vagy attét az azonos oldali
supraclavicularis nyirokcsomoé(k)ban hénalji vagy mammaria interna nyirokcsomo részvétellel
N3a Attét az azonos oldali infraclavicularis nyirokcsoma(k)ban
N3b Attét az azonos oldali mammaria interna menti nyirokcsomoé(k)ban és a honalji nyirok-
csomo(kban
N3c Attét az azonos oldali supraclavicularis nyirokcsoma(k)ban

Tavoli attétek (M)

Mx Tavoli attét nem hatdrozhaté meg
MO Nincs tavoli attét
M1 Tavoli attét van (azonos oldali supraclavicularis nyirokcsomoattétet is beleértve)

* Klinikailag kimutathato: képalkotoéval dbrazolhaté (kivéve a lymphoscintigraphiat), vagy fizikdlis
vizsgalattal észlelhetd.

A miitét utdni patolégiai pTNM
Célja:
¢ Hisztolégiai diagndzis és szdvettani tipus meghatarozasa a WHO altal javasolt kédoldssal.
« Atumor pontos lokalizélasa és uni- vagy multicentrikus voltanak megallapitasa.
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« Atumor dtmérdjének (invaziv komponens) pontos meghatarozasa.

e Azinvasio zonajanak hisztoldgiai meghatarozasa, az erekbe vald betdrés megdllapitasa.

¢ A nyirokcsomd-metasztazis megerdsitése vagy kizarasa, az attétes nyirokcsomok szama-
nak és nagysaganak megallapitdsa, makro- és mikrometasztazisok elkilonitése, az invasio
kiterjedésének lefrdsa (nyirokcsomo tokja, kornyezd szdvetek).

pl-primer tumor. Patolégiai pT: azonos a klinikai T osztalyozassal, de méretben csak az invaziv kom-
ponens szovettani metszeten mert atmérdje szamit.

pN- regiondlis nyirokcsomdk patolégiai osztdlyozdsa. Az osztalyozéshoz legaldbb level | dis-
sectio szlikséges, és a vizsgalt nyirokcsomok szama legaldbb 8 kell, hogy legyen.

pPNx A regiondlis nyirokcsomok nem itélheték meg. (Nincs vizsgalatra eltdvolitva vagy mar el6z8-
leg eltavolitottak.) Kevesebb, mint 8 eltdvolitott nyirokcsoma.

pPNO Nincs regionalis nyirokcsomo attét.

pNOi (-) Szdvettanilag nincs kimutathatd regiondlis nyirokcsomoéattét, negativ IHC.

pNOi (+) Szovettanilag nincs regionalis nyirokcsomoattét, pozitiv IHC, az IHC pozitiv

sejtek egyUttese nem nagyobb 0,2 mm-nél.

pPNO (mol-) Szdvettanilag nincs regionalis nyirokcsomoattét, negativ molekularis bioldgiai le-
letek (RT-PCR).

pNO (mol+) Szdvettanilag nincs regionalis nyirokcsomaoattét, pozitiv molekuldris biologiai le-
letek (RT-PCR).

pN1mic Mikrometastasis (nagyobb mint 0,2 mm, kisebb mint 2,0 mm).

pPN1 Attét 1-3 azonos oldali hénalji nyirokcsoméban és/vagy a mammaria interna menti nyirok-
csomokban, mikrometastasis a sentinel nyirokcsomaoban.
pN1a Attét 1-3 honalji nyirokcsomoban.
pN1b Attét a mammaria interna menti nyirokcsomokban csak 6rszem nyirokcsomo vizsgalat-
tal észlelt mikroszkopikus betegséggel, képalkotd vagy fizikai vizsgalattal nem észlelhetd.
pN1c Attét 1-3 hénalji nyirokcsomoban és a mammaria interna menti nyirokcsomokban,

utébbi a pN1b alatt lefrt feltételekkel.

pN2 Attét 4-9 honalji nyirokcsomdban vagy fizikalis vizsgélattal és/vagy képalkotéval kimutatha-
t& mammaria interna nyirokcsomaéattét, hénalji nyirokcsomo attét nélkal.
pN2a Attét 4-9 honalji nyirokcsomoban.
pN2b Klinikailag kimutathaté mammaria interna menti nyirokcsomaéattét hénalji nyirokcso-

maoattét nélkal.
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pN3 Attét 10 vagy tdbb honalji nyirokcsomaéban, vagy infraclavicularis nyirokcsomokban, vagy

klinikailag kimutathaté azonos oldali mammaria interna nyirokcsomaokban 1 vagy tébb honalji

nyirokcsomo jelenlétében, vagy attét toébb mint 3 hénalji nyirokcsomdban klinikailag ki nem

mutathaté mikroszkopikus mammaria interna menti nyirokcsomoattétekkel, vagy azonos ol-

dali supraclavicularis nyirokcsomoattétek.

pN3a Attét tébb mint 10 hénalji nyirokcsomoban, vagy attét az infraclavicularis nyirokcso-
maokban.

pPN3b Klinikailag kimutathato attét azonos oldali mammaria interna menti nyirokcsomaokban
1 vagy tobb attétes honalji nyirokcsomaoval egyltt, vagy attét tébb, mint 3 honalji nyirok-
csomoban és mammaria interna menti nyirokcsomokban, utébbi csak érszem nyirokcso-
mo vizsgalattal mikroszkdposan kimutathatd, de klinikailag nem észlelheté.

PN3c Azonos oldali supraclavicularis nyirokcsomaéattétek.

pM- tdvoli metasztdzis. pM-nek csak akkor klasszifikaljuk a tavoli attétet, ha annak hisztoldgiai vizs-
galata megtortént (tehat az attétet mutéttel eltavolitottak vagy abbdl biopsia tortént).

Stddiumbeosztds
Stadium T N M
0 Tis NO MO
| T1* NO MO
A TO N1 MO
T1* NT** MO
T2 NO MO
B T2 N1 MO
T3 NO MO
A T0 N2 MO
T1* N2 MO
T2 N2 MO
T3 N1 MO
T3 N2 MO
B T4 NO MO
T4 N1 MO
T4 N2 MO
nc barmely T N3 MO

*T1mic is beleértve
** a prognozis N1a-ban pNO-val azonos
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Emlédaganatok patologiai vizsgalata

A kezelési modalitas kivélasztdsahoz elengedhetetlentl fontos a daganat patoldgiai sajatossagai-
nak meghatarozasa. A mUtét alatt szvettani vizsgalat térténhet (fagyasztasos szovettani vizsga-
lat) abban az esetben, ha a primer tumor, a mUtéti szé&l és a nyirokcsomok malignitédsanak kizérésa
vagy megerdsitése a kérdés. Segitségével dontés hozhatd a mitét kiterjesztésérél vagy terv sze-
rinti befejezésérdl is.

A fixalt mutéti minta feldolgozésa soran a kovetkezé legfébb tényezdket vizsgaljak:

invaziordl, egy, vagy tdbbgocu voltardl, recidivahajlamardl és annak mintazatarol (gyors lokalis
vagy contralateralis recidiva, egy- vagy tébbgdcu kidjulds). A leggyakoribb szdvettani tipus az
invaziv ductalis carcinoma, ezt kdveti az invaziv lobularis carcinoma. Ritkdbb tipusok a DCIS, LCIS
(ductalis-lobularis carcinoma in situ), a Paget-koér, a medullaris carcinoma, valamint szamos ritka
altipus.

Rezekcids szélek: a sebészi kimetszést kdvetden a sebészi széleken meg kell hatarozni a kimet-
szés biztonsagat. Mivel a bennmaradé tumorszovet (a mikroszkopikus is) mindenképp rossz prog-
nosztikai faktor, ez az informacio alapvetéen meghatérozhatja a beteg tovabbi elldtasat. Abban
az esetben, ha mikroszkoposan daganatsejt van a rezekcios szélekben, amennyiben az technikai-
lag lehetséges, torekedni kell a reoperaciéra. A minimalis rezekcids sz&lrél maig nincs egységes
nemzetkdzi konszenzus, sét annak jelentsége a tobbi rizikétényezdvel egyltt értékelendd. Nagy
altaldnossagban elfogadott, hogy 2 mm-nél nagyobb sebészi szélek esetén mar ,biztonsagos re-
zekciordl — safe resection” - beszélhetlnk.

Hormonreceptor-meghatarozas: az 6sztrogén (ER), progeszteron (Pr) meghatéarozasrél a korab-
biakban mar széltunk. Altaldnosan elfogadott tény, hogy a hormonreceptor pozitiv esetek lénye-
gesen jobban reagélnak a terdpidra, és kedvezébb korlefolydst mutatnak, mint a hormonreceptor
negativ esetek.

Herceptin statusz meghatarozas: HER-2 receptor fokozott megjelenése a tumorsejtek felszinén
a betegek mintegy 20-25%-aban fordul el8, és a rosszabb progndzis jele. A Herceptin hatéanyaga
a trastuzumab, egy olyan humanizalt monoklonalis antitest, amely a kettes tipusd human epider-
malis ndvekedési faktor receptorhoz (HER2) kapcsolddd transzmembran proteinhez kotddik. A
gyogyszerkészitmény bizonyitottan gétolja a HER2-t fokozottan expresszald human tumorsejtek
proliferaciéjat (35,36,37,38).

Patholdgiai grading. A szovettani megjelenés alapjan az emlédaganatokat differenciéltsagi fo-
kuk szerint harom csoportja osztjuk:
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» Grade I: j¢l differenciélt forma (enyhe anaplasia, kdzel megtartott széveti szerkezet)
e Grade Il kdzepesen differenciélt forma (kdzepes anaplasia, még megtartott alapszerkezet)
¢ Grade lll: rosszul differencialt forma (nagyfoku anaplasia)

Az alacsonyabb gréddusu daganatok progndzisa jobb.

EmlStumorok kezelése
Sebészet

Az emlédaganatok dontd tdbbségében a sebészi kezelésnek alapvetd szerepe van.

Kordbban a malignus elvaltozas miatt elvégzett emlémdiitétek dontd tdbbségében az egész
emlét eltdvolitottak (mastectomia). Napjainkra bebizonyosodott, hogy a nagy radikalitds nem hoz
sem a tulélésben, sem a lokalis kontrollban elényt a betegek szamara, viszont magasabb periope-
rativ morbiditdssal, valamint a beteg életmin&ségének, onértékelésének romlasaval jar. A modern
emlésebészet — amennyiben az onkoldgiai kockazat elfogadhatd — az emlé megtartésara torek-
szik. Szamos randomizalt vizsgalat alatémasztotta, hogy az emlémegtartd mtét adjuvans radio-
terdpidval hasonlé eredményt produkal, mint a mastectomia. Természetesen amennyiben sziksé-
ges (nagy kiterjedést tumor, multifokalitas, nagy tumor kis emlében stb.) mastectomia végzendé.
Ebben az esetben a cél a teljes eml&szdvet eltavolitdsa az axillaris nyirokcsomokkal egyetemben.
Amennyiben lehetséges, a sebészek torekednek a pectoralis izomzat megtartdsara, ezzel is javitva
a beteg késébbi életmindségét. A nemzeti szlréprogramoknak, a széleskord téjékoztatasnak és
az egyre fejlettebb vizsgald modszereknek kdszdnhetden egyre tébb korai stadiumu beteg kerdl
felismerésre. A korai stadiumu betegeknél egyre szélesebb kdrben alkalmazzadk az emlémegtartd
mutétéket (ennek aranya hazankban megkdzelitéleg 70%).

Az emlémiitétek tipusai:
Biopszia: lehet incisionalis, excisionalis mintavétel.

Emlémegtarté mditétek:
» lumpectomia
e szegmentreszekcio
e quadrantectomia
e parcialis reszekciod

Emléeltavolitds:

«  skin sparing mastectomia
e szimplex mastectomia
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* modositott mastectomia
« radikalis mastectomia

A cél az, hogy a sebész a teljes tumort eltavolitsa a megfeleld biztonsagi zénaval. Amennyiben
szUkséges, az axillaris blokkdisszekciot (a régionalis nyirokrégiok eltavolitasat) is elvégzik.

A nyirokrégié-mditétek lehetséges tipusai

« Brszem nyirokcsomé biopszia(SLNB): 1-3 ( Tc-izotoppal és/vagy Patent kékkel kettésen
jelzett ) nyirokcsomo eltavolitasa

« alacsony axilldris dissectio: legaldbb hat / de optimalisan tiz nyirokcsomé (a m.pect.mi-
nor laterdlis széléig) eltavolitasa (csak alacsony malignitasuy, kis tumor esetén)

« komplett axilldris dissectio: 10-15 nyirokcsomé (Berg szerinti I-es+ll-es+lll-as szint, a v.a-
xillaristol caudalisan és a li.costo-clavicularistdl laterélisan) eltavolitasa

« parasternalis (arteria mammaria interna) nyirokcsomé biopszia: medialis negyed da-
ganataindl (napjainkban nem végezzik)

Az onkoldégiai szempontbdl biztonsagos emlémegtartd mdtétek éridsi elénye az, hogy nem kell
csonkold mitétnek aldvetni a beteget, és a késdbbiekben az adjuvans kezeléseket kovetden re-
konstrukcids mtétekre van lehetdség. A betegek szempontjdbdl ez oridsi elérelépés, az életmi-
néség nagyfoku javuldsat teszi lehetévé.

Sentinel nyirokcsomé meghatdrozds. Napjainkra a sentinel nyirokcsomék meghatdrozasa rutin
részévé valt a mindennapi emlédaganat-sebészeti gyakorlatnak. A sentinel-érszem nyirokcsomo
definici¢jat, elényeit, technikajat a melanoma fejezetben mar részleteztlik. Roviden, a sentinel-6r-
szem nyirokcsomot a sebészek izotépos és/vagy festékes jeldlését kdvetden (mely anyagot a
mUtétet megelézden fecskendeznek az emldbimbd kdrnyezetébe) a mitét folyaman felkeresik
(egyrészt detektorral az izotépot halmozd nyirokcsomot, masrészt vizudlisan a patentkék altal
megfestett nyirokutakat és érszemet), majd eltévolitjdk. Amennyiben a sentinel nyirokcsomo
negativ, a magas postoperativ morbiditassal jard (seroma képzddés, lymphoedema, végtagfdj-
dalom, mozgaskorlatozottsdg) axillaris blokkdisszekciotol eltekinthetlink. Ha az &rszem pozitiv,
értelemszerlien (azonnal, illetve halasztva) axillaris blokkdisszekciéra kertl a sor.

Sugarkezelés
Az emlérakok komplex multidiszciplinaris kezelésének nagyon fontos részét képviseli a sugarke-

zelés. Szamos magas szintd evidencidval rendelkezd vizsgalat bizonyitotta be, hogy az adjuvans
sugarkezelés noveli a betegek tulélését. A sugarkezelés lokalis kezelési forma, célja az emlészovet-
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ben esetlegesen megtaldlhatd, a mdtét utdn visszamarad daganatsejtek elpusztitdsa. Az esetek
tulnyomo tdbbségében adjuvans formdban — azaz a mUtétet kdvetden — alkalmazzuk, ha a beteg
altaldnos allapota nem engedi, vagy nagy kiterjedésd, inoperabilis tumorrél van szo, primer sugar-
kezelés is széba jon. Ez utdbbit tdbbnyire palliativ kezelésként végezzik. Az irodalomban taldlhato
hivatkozas a sugdrkezelés preoperativ alkalmazasara is, bar a primer onkoldgiai kezelésként a ke-
moterapia tekinthet standardnak.

Napjainkban szamos technikai lehetdség all rendelkezésre az emlétumorok sugarkezelésére.
Aleggyakrabban hasznélt és legelterjedtebb forma a kiilsé sugarforrasboél végzett 3D konformalis
fotonkezelések. A kozelterdpiat (brachyterapia) kiegészité (boost), illetve parcidlis emlébesugar-
zas (accelerdlt partial breast irradiation) keretében végziink.

Kiils6 sugarkezelés

A modern sugérterapiaban az emlétumoros betegek kezelését nagy energiaju lineéris gyorsiton
végezzik. A kezelések kivitelezése sordn hasznalhatunk konvenciondlis frakcionalast (50 Gy 6ssz-
dozis 1,8-2 Gy-es napi frakciokban) vagy hipofrakciondlt kezelési sémakat is (20x2,25 Gy,16x2,66
Gy, 13x3,2 Gy).

A kezelések kivitelezésében napjainkra standardd vélt a CT alapu 3D tervezés, amennyiben
lehetéség van ra ezt kell alkalmazni. Amennyiben indokolt, nyirokrégiok sugdarkezelése is meg-
torténik, az emlémezékhozillesztve. Amennyiben indokolt, a teljes eml8besugérzasat kdvetden a
tumoragyra tovabbi kiegészit ,boost” kezelést adunk.

Ennek dézisa 10-16 Gy lehet. A boost kezeléseket végezhetjik kilsé foton- és elektronbesu-
garzésokkal, kozelterapidval (tlizdeléses) vagy intraoperativ vagy elektronkezelésekkel. A modali-
tasok alkalmazasa a rendelkezésre 4ll6 technika és tapasztalat fliggvénye (79, 80).

Mastectomia utdni sugdrkezelés. A mastectomia utani sugarkezelés indikacioi a kovetkezéek:
1. T3-T4 stadium
2. pN2 (= 4 pozitiv nyirokcsomo)
3. FErintett rezekcids sz

A mastectomia uténi sugdrkezelés indikdlhaté >3cm-es primer tumor vagy pN1a (1-3 pozitiv nyi-
rokcsomok szama) stadium esetén, ha tovabbi rizikofaktorok vannak jelen: premenopausa, Gr. 3
betegség, tripla negativitas, 6sztrogén-prog receptor negativitas, lypmhovascularis invazio, lobu-
laris carcinoma, multifokalitds (39,40,41,42,43).

A kezelési céltérfogat az operdlt mellkasfali tertlet a mUtéti heggel egyitt. A mellkasfalon a
mUtéti heget drottal jeldljik. A kontlrozas soran a céltérfogat hatarainak definicidjahoz az ellen-
oldali eml&t hasznaljuk tdmaszul. Az alkalmazott 6sszddzis 46-50 Gy, 1,8-2 Gy napi frakciokkal.

=184 m

Sugdrterapia

EpeShd & {Emh PR
L - Tuwen il §

8.2. dbra: Mastectomian atesett beteg 3D alapu 2 mez8s mellkasfali beugarzasi terve
3 siku rekonstrukcioval

Pozitiv, minimalis rezekcios szél, bérinfiltracié vagy mellkasfali izomérintettség esetén 5x2 Gy
boost aadhatd a mdtéti hegre.

Emlémegtarté miitét utdni sugdrkezelés. Az emlémegtartd mitétek utan adjuvans sugarkeze-
Iés adésa kotelezd. Ebben az esetben a kezelési céltérfogatban szerepelnie kell a teljes maradék
emléallomanynak. A hegre és az emld anatémiai hataraira drétjeldlést tesziink.

5. vided: EmIémegtartd mdtét utani tervezéses CT-sorozat. A maradék emld also és fels6 ha-
tara, valamint a hegvonal is jel6lve lett. http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_5.avi

(sugérfogd klippeket helyeznek a tumoragyba). A tumordgy meghatarozasa sebészi klippek+ se-
roma+parenchyma distorsio alapjan torténik. A boost kezelést kis volumen( emlében, felszinhez
kozel esé tumorokndl altaldban az elektronnal végezzik; nagy méretl emlében, mélyen fekvd
daganatoknal a 3D alapu fotonkezelés, illetve ahol ez elérhetd, brachyterdpia javasolt.

A szikséges ddzis 46-50 Gy, 1,8-2 Gy frakciokban naponta. A tumoragy kiegészité (boost) dozi-
saaltalaban 10-16 Gy 2 Gy-es napi frakcidkban (rizikéfaktorok fliggvénye) (44,45,46,47,48,49,50,51).
DCIS esetén adott boost létjogosultsagat klinikai vizsgalatban tesztelik. Hazankban a kordbban
emlitett hypofrakciondlasi sémdk alkalmazasa nem terjedt el.
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8.3. abra: EmI&boost kezelés 2 mez8s foton- (bal oldali abra) illetve dirket elektron-
(jobb oldali abra) besugarzasi terve

8.4. abra: Emlémegtartd mitét utani sugarkezelés 2 mez8s technikaval. A céltérfogat (PTV)
ellatédsa mellett (kék izoddzis vonal) lathatd, hogy a tiddk terhelése minimalizalhaté legyen

A kiegészité sugdrdozis (tumordgy boost kezelés) indikdcioi
Abszolut indikdciok:
e mikroszkoposan pozitiv sebészi szél (ha reexcisio nem tértént, és a tumorsejtek mikroszko-
posan jelen vannak a vizsgalt mintaban)
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o kozeli sebészi szél (ép szél < 2 mm)
« kiterjedt intraduktalis komponens (EIC) (=20-25%)
o 40 évesnél fiatalabb életkor

Relativ indikdcick:

* mikroszkdposan ép sebészi szél > 2 mm, de < 5 mm

¢ nyirokérbetdrés van jelen a mintaban

» patholdgiai rosszul differencialt (grade 3) daganat diagnézis
e 40-50 év kozotti életkor (52,53,54)

A nyirokrégiok sugdrkezelése: axillaris dissectio utdn: a supraclavicularis, axillaris-supra-
clavicularis régié besugdrzdsa. A kezelési céltérfogatot a supraclavicularis régié képezi axillaris
régioval vagy anélkil. Abban az esetben, ha nem volt nyirokcsomoé-érintettség, nem sziikséges a
nyirokrégiok ellatdsa. Amennyiben az érintett nyirokcsomok szama 1-3 kozott (pN1a) van, egyedi
meérlegelés szlkséges. Tovabbi rizikotényezdk megléte esetén (premenopausa, grade 3 daganat,
nyirokér- vérérinvazié megléte, alacsony eltavolitott nyirokcsomdszam), indokolt a kezelés meg-
adasa. Amennyiben adekvat szdmu nyirokcsomo eltdvolitdsa tortént (>6-10), a supraclavicularis
régio ellatasa elégséges.

Amennyiben a patholdgiai nyirokcsomo status pN2a vagy annal magasabb, vagy inadekvat
blokkdisszekcio tortént, axillaris-supraclavicularis besugarzas szikséges. Kiterjesztett, 3. szintU, po-
dé, az elektiv supraclavicularis besugdrzas megtartdsa mellett a magas posztoperativ morbiditds
miatt (kiléndsen, ha a betegnek méar lymphoedeméaja van).

A besugarzast 3D tevezés alapjan végezzik az eml, illetve a mellkasfal kezelésével parhu-
zamosan. A leadott dézis megegyezik a mellkasfalra/maradék emlére leadott dézissal (46-50 Gy,
1,8/2 Gy-es frakciokban). A parasternalis (arteria mammaria interna menti) nyirokcsomok besu-
garzasanak értéke vitatott, mivel sem a teljes tulélést, sem a regiondlis kontrollt nem javitotta,
egyben a kardialis toxicitas rizikojat fokozza. Ezért annak rutinszer(i sugarterapias elldtdsa nem
javasolt. Szdvettanilag igazolt (6rszem nycs. biopszia) vagy klinikailag egyértelmd parasternalis
nyirokcsomoé-metasztazis esetén viszont besugarzasa javasolt (55,56,57,58,59,60).

APBI (accelerated partial breast irradiation- accelelrdlt partidlis eml6besugdrzds). Az APBI al-
kalmazasa az elmult években terjedt el. Az eljards Iényege az, hogy nem a teljes emléallomanyt
sugarkezeljik, hanem gondosan szelektalt esetekben csupan a daganatagy terlletét kiterjesztett
biztonsagi zondval. A kisebb kezelt terllet miatt a varhatd mellékhatdsok eléforduldsa és sulyos-
saga is alacsonyabb, a kozmetikai eredmények javithatoak. Megfelelé minéségbiztositas mellett,
valogatott betegcsoportban igéretes kezelési mddszer. Az akcelerdlt parcidlis emlébesugarzas ér-
téke a folyamatban 1évé randomizalt vizsgélatok eredményeinek figgvényében lesz megitélhe-
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8.5. dbra: Postoperativ allapot emlémegtarté mutét utan. Lathatdak a tumor hataraiba
helyezett titan klippek

t6. Végzése kontrollalt, randomizalt klinikai vizsgalatban javasolt. Klinikai vizsgélaton kivil egyedi
mérlegelés alapjan végezhetd valogatott betegcsoportban a kdvetkezd esetekben:
Nagy méretd emld, melynek kiilsé besugarzasa esetén a varhatd sulyos mellékhatasok
kockazata fokozott.
A beteg az 5-7 hetes kilsé sugarkezelést vallalni nem tudja, kezelése sem napi bejarassal,
sem fekvébetegként nem oldhatd meg.

Céltérfogat: a tumoragy 1-2 cm-es biztonsagi zénaval.

Az APBI mind kilsé, mind kozelterdpias eljardsokkal megvalosithatd. A leghosszabb kévetési
id6 jelenleg a frakciondlt HDR technikdaval all rendelkezésiinkre (OQI). A céltérfogat meghataro-
zasa tumoragy-jeldlések (klippek) + seroma + parenchyma distorsio jelenléte alapjan torténik. A
kezelés mindenképpen CT alapu 3D besugarzastervezést igényel.

Az egyedliili brachyterdpia klinikai feltételei:
preoperativ mammografidan egygdcu daganat
40 éves kor
mikroszkdposan ép sebészi sz&l > 2 mm
primer tumor mérete < 3 cm
EIC negativitas
nem lobularis carcinoma
pNO-1Tmi (mikrometasztazis) vagy pNO(sn) (negativ érszem nyirokcsomd) axillaris statusz-
emlétlzdelésre alkalmas anatdmiai viszonyok
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DCIS (pTis) esetén egyeddli tumordgy-besugarzas kontraindikaciot jelent. LDR vagy PDR techni-
kaval 45-50 Gy, HDR besugérzassal ezzel biolégiailag azonos dézis adando. A frakcionaldsi sémak
valtozatosak: 7 x 4,3-5,2 Gy, 8 x 4 Gy, 10 x 3,4 Gy stb. (61,62,63).

Brachyterapia

Az emlétumorok kdzelterapias kezelésének hazankban nagy hagyomanyai vannak.
Indikacio:
boost kezelés
ABPI
recidivak salvage kezelése

Interstitialis kezelést végziink, azaz a sugarzoé forrast szdvetekbe helyezett katétereken at juttatjuk
a céltérfogatba. A beavatkozasra tdbbnyire a kiilsé sugérkezelést kdvetéen kerll sor, de lehetéség
van intraoperativan katéterbehelyezésre is (salvage RT). Napjainkban nagyrészt CT vezérelten és
tervezetten torténnek a beavatkozasok.

Sugérkezelés mellékhatésai

A mellékhatasokat felosztjuk akut (a kezelés alatt, illetve azt kdvetden pér héten belll jelentkezd),

illetve késdi (90 nap utan megjelend) mellékhatasokra.

Akut mellékhatdsok:
Leggyakrabban jelentkezd akut mellékhatds a radiodermatitis. Legenyhébb formajaban
bérpir, fajdalom jelentkezd, sulyosabb esetben a felham levalhat és nedvezdé radioder-
matitis jelentkezik a betegnél. Kezelése tlineti szerekkel (hidratalo, gyulladdscsdkkentd kré-
mek, nedvedzd elvaltozés esetén gyulladascsokkentd, fertdtlenits, szaritd hatdsu krémek,
fajdalomcsillapitok stb.) torténik.

Ritkdbban jelentkezé:
A pneumonitis, mely tlineteket az esetek kevesebb, mint 3%-aban ad.
Az oesophagitis, nyeléskor gombdc-, diszkomfortérzéssel, fajdalommal. Régionalis besu-
garzaskor jelentkezhet.

Kés6i mellékhatdsok
Az eml&allomany kilonbozé foku fibrozisa.
Mellkasfal szoveteinek késéi radionekrézisa, elhalasa (ritka esemény).
Atrophia, teleangiectasia A bér pigmentacidjanak megvaltozasa (hipo- vagy hiperpigmen-
tacio).
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e Lymphoedema, mely érintheti a mellet, illetve a kar tertletét is. A lymphodema kialakuldsa
multifaktoridlis, elsésorban a kdvetkezd tényezéktdl fiigg: nyirokcsomo disszekcid tipusa,
eltavolitott nyirokcsomok szama, érintett nyirokcsomaék széama, kemoterapia, axillaris-sup-
raclavicularis besugarzas.

+ Bal oldali tumorok kezelését kdvetéen kialakuld kései cardiovascularis események.

« Hypothyreosis (supraclavicularis besugarzasnal).

8.6. dbra: Eml6-sugéarkezelés alatt az axillaris 8.7. dbra: Axilldban jelentkezett
athajlasban keletkezett Grade Il dermatitis képe teleangiectasia képe

8.8. dbra: Sugarkezelést kdvetben jelentkezd kései fibrozis, az eml§ allomanyanak témorddése.
Lathato a két emld kdzti aszimmetria
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Sugarkezelés szerepe a mellrak tavoli metastasisainak kezelésében

TUneti kezelést panaszt okozo (fajdalom, vérzés, neuroldgiai tinetek stb.) inoperabilis, incurabilis
lokorégiondlis betegség, valamint tavoli metastasisok (agy, csont stb.) esetén végzunk. Palliativ
radioterapia esetén hipofrakcionalt kezelésre térekszink:
« teljes agyiirradiacio 10x3 Gy, 5x4 Gy (sztereotaxids besugarzas valogatott esetekben szdba
johet Id. specidlis besugarzasi technikak)
e csontmetastasis: 5x4 Gy, 1-2x 8Gy
= lokoregiondlis betegség: 10x3 Gy, 5x4 Gy, 4-6x6 Gy (1 frakcid/hét)

A palliativ sugarkezelést mind 2D, mind 3D tervezés alapjan végezhetjik.

Kemoterapia

A kordbban emlitett sebészi és sugarkezelés az emlédaganat lokalis kezelési formai. Az emlérak
felfedezésekor mér szamolni kell azzal a kockézattal, hogy a betegség mar a szervezetben a ke-
ringési rendszeren keresztll mashol is jelen lehet. Amennyiben indokolt és szikséges, kemote-
rapia adasdra kerUl sor. A kemoterdpia lényege a cytotoxikus hatéds. A daganatsejtek gyorsabban
osztddnak, mint a normadlis sejtek, igy érzékenyebbek a kezelésre. A hatdsmechanizmusuk a ki-
|6nb6z6 kemoterapids szereknek mas és mas, dltaldban kombindcidkban haszndljdk a betegség
kezelésében (64).

Adjuvans kemoterapia

A mUtétet kdvetéen, amennyiben sziikséges, a betegek adjuvéns kemoterapidban részesiilnek
az esetleges tavoli micrometastasisok lekizdése érdekében. Azt, hogy mikor, melyik beteg ré-
szesll kemoterapidban nemzetkdzi konszenzusok alapjan hatdrozzuk meg. Korai emlérak ese-
tén a 2005-ben kiadott St. Galleni emlékonszenzus konferencia 3 rizikbcsoportot kilonbdzte-
tett meg:

» Alacsony kockazat esetén (< 2 cm-es tumorméret, alacsony gradusu daganat, 35 éves-
nél nem fiatalabb életkor, HER-2 negativ, node negativ betegnél és hormonreceptor pozi-
tiv) dltaldban hormonterdpia ajanlhaté (ha nincs ellenjavallata). Ebben a betegcsoportban
nem ajanlott kemoterdpia adasa.

» Kozepes kockazat fennalltakor, ha a tumor endokrin rezisztens, kemoterapia (+ bioldgiai
terdpia). Bizonytalan endokrin érzékenység esetén hormonterapiat és endokrin kezelést
kell adni, endokrin érzékeny esetben elegendd lehet a hormonkezelés dGnmagdaban is.

» Nagy kockazat esetén (> 4 nyirokcsomoban attét, vagy 1-3 nyirokcsomoattét és HER-2
pozitivitds) kemoterapia feltétlen javasolt, (kivéve 70 éves életkor felett, amikor hormon-
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receptor negativ esetben individualizalt terdpia ajanlhato). A kemoterapiat endokrin érzé-
keny és bizonytalan endokrin érzékenységU esetekben hormonterdpidval kell kiegésziteni
(amennyiben hormonreceptro pozitiv a beteg).

Az elérehaladott stadiumban lévd betegeknél mindenképpen széba jon kemoterapia, vagy neo-
adjuvans (I4sd lent) vagy adjuvéans formaban.

Neoadjuvans kemoterapia

Lokoregiondlisan elérehaladott betegség esetén szdéba jon a mitétet megelézéen neoadjuvéns
kemoterapia alkalmazésa. A kezelés célja az, hogy a mUtétet megelézéen adott kemoterdpiadval a
daganat méretét csokkentsiik, , downstaginget” érjink el. Ez altal az esetlegesen inoperabilis be-
tegségek operdlhatova valnak, illetve eleve nagy radikalitdsu mdtét helyett az emlé megtartasara
kertlhet sor és a beteg gyorsan szisztémas ellatadsban részesul.

Leggyakrabban alkalmazott kemoterapias szerek

Az emlétumoros betegek kezelésben alkalmazott kemoterapids szereket legtdbb esetben kombi-
nélva alkalmazzak. A lentiekben a leggyakrabban hasznalt szereket ismertetjuk.

Anthracyclinek. A legelterjedtebb anthracyclin sémak: AC, FAC, FEC, EC ( 5FU, cyclophosphamid
stb). Altaldban 4-6 ciklusban részesiilnek a betegek a komplex kezelés részeként.

Taxdnok. A taxanokat eredetileg az ovariumcarcinomak kezelésében alkalmaztak, napjainkban
az indikacios kor egyre szélesebb. Eredetileg az elrehaladott emlérakok masodik vonalbeli
kezelésében alkalmaztak, azonban a kedvezé eredmények hatasara napjainkban mar elsé va-
laszthato kezelési forma mind mono-, mind kombinalt terdpidban. Napjainkban széles korben
alkalmazzak az emlétumoros betegek kezelésében.

Egyéb szerek. Metotrexate, gemcitabine stb. Altaldban az adjuvéansan, illetve elsé vonalban alkal-
mazott szerek sikertelensége esetén alkalmazzak.

Trastuzumab. HER-2 receptor overexpressziét mutatd nagy kockazatu betegeknél széles kor-
ben alkalmazzuk. NApjainakban a HER-2 pozitiv betegeknél HER-2 receptor-ellenes humani-
zalt monoklonalis antitesttel (trastuzumalb, Herceptin) végzett immunterapiat is kell adnunk
taxankezeléssel kombindlva vagy monoterapiaként. Az alkalamzott kombinaciok valtozatosak
lehetnek (65,66,67,68,69,70).

Leggyakoribb kemoterapias mellékhatasok

A kemoterapids kezelések mellékhatdsai valtozatosak lehetnek, sulyossaguk fligg az alkalmazott
kemoterapias szerektdl, az alkalmazott dézistdl, a gydgyszer addsdnak modjatdl, valamint a beteg
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egyéni érzékenységétdl. Altalanossagban elmondhato, hogy leginkabb a gyorsan osztédd nor-
malis sejtekre (gonadok, csontveld, emésztérendszer, hajhagymak) van nagyobb hatdsa a keze-
lésnek. A mellékhatdsok ennek megfelel6ek:

« Azegyik leggyakoribb mellékhatds a myelosuppressio, mely leukopéniat, anémiat, throm-

bocytopeniat okoz.

» Alopecia, a haj kihulldsa (revezibilis folyamat).

«  Ovariumablacid, korai menopausa kialakulésa.

« Cardiotoxicitas (anthracyclin szarmazékok).

» Neurotoxicitas (vincristine).

Hormonterapia

Ismert, hogy az emlédaganatok nagy része hormonérzékeny elvaltozas, igy napjainkban a hor-
monterapia (pontosabban antihormon kezelések, hiszen a hormonmedialt mkodés felfiggesz-
tésérdl van szé kulonbozé tdmadaspontu szerekkel, részleteket 1asd lent) vélt az emlédaganatok
kezelésben az egyik alapvetd kezelési modalitassa. A hormoterapia hatdsmechanizmusa kilénbo-
76 lehet, attél figgden, hogy melyik ponton avatkozik be a szervezetben:

«  OEstrogén receptor blokad

e LH-RH analdgok (luteinizald hormon termelésének blokédja)

«  Ovariumablacio (sebészi, sugarterapia)

e Aromataz enzim blokkoldsa

A hormonkezelés megkezdése elétt elengedhetetlen a tumor hormonreceptorainak meghataro-
zasa (oestrogén, progestereon receptorok). Amennyiben a beteg hormonreceptor negatfv, nem
alkalmazhaté antihormon kezelés.

Azok a betegek, akik premenopausalis korban vannak, LHRH analdg adéaséban is részesdl-
nek, mely szerek felfliggesztik az ovarium mukoddését, ezaltal az ovarialis oestrogén szintézist
is. A postmenopausalis kori betegeknél erre nincs szikség, naluk a periféridn haté szerek az
elsédlegesek.

Leggyakrabban alkalmazott szerek

Antioestrogének. Az antioestrogének a receptorokhoz kdtéddve antagonista hatasssal mintegy
kiszoritjak a hormont a receptorrdl, igy akadadlyozva meg hatdsat. A legszélesebb kdrben al-
kalmazott készitmény a Tamoxifen. Hatdsossagat szamos esetben igazoltdk, altaldban 5 évig
javasoljak szedését. Napjainkban szerepét egyre inkdbb az aromataz inhibitorok veszik at (71).

LH-RH analégok. Kordbban a legfébb endogén oestrogén forrasnak szamitd ovarium mikodését
sebészeti Uton, illetve sugdrkezeléssel fliggesztették fel. Napjainkban a gydgyszeres ovarium-
ablaciot alkalmazzuk. Az LH-RH analdgok az agyalapi mirigyhez kdtédve a folliculus stimuldléd
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hormon és a luteinizald hormon szintézist csdkkentik, fgy elmarad az ovérium stimulusa, nem
termel&dik oestrogén. Ezen szerek alkalmazasa elhizddd hatédsu — depot injectiok formajaban
torténik (72).

Aromatdz inhibitorok. Az aromataz enzim felel6s az androgének oestrogénné &talakitaséért.
Ez az enzim egy P450 izoenzim, mely premenopausalis korban leginkdbb az ovéariumokban,
postmenopausalis korban a zsir-, izom-, maj- és bérszdévetben taldlhatd meg. Az emlédaga-
natok kdzel 70%-aban ugyancsak jelen van ez az enzim. Az aromataz inhibitorok ennek az en-
zimnek a mUikodését figgesztik fel, ezzel csdkkentve a szérumban az oestrogénszintet. Alap-
vetden két nagy csoportjukat kildnbdzetetjik meg: a steroid (exemestane) és a non-steroid
(anastrazole, letrozole) aromatéz inhibitorokat. A non steroid szerek reverzibilis, mig a steroid
szerek irreverzibilis médon kotédnek az enzimhez. (73,74)

Oestrogén-receptor downreguldtorok. Tisztdn anatgonista hatasu szerek (fulvestran), a célsej-
teken lévé oestrogén receptorokat ,tdmadjék meg” a célsejteken, ezdltal lehetetlenné téve
az oestrogén hatas kialakuldsat. Havi egyszer izomba adott injekcié forméjdban alkalmazzak
olyan hormon pozitiv betegeknél, akiknél a hagyomanyos antioestrogén terdpia mar nem ha-
tasos, betegséguk amellett progredialt.

Progestinek. Hasonl6 eredménnyel alkalmazhato szerek (megestrol acetate, medroxyprogeste-
rone), mint az antioestrogének, azonban steroid természet(i gydgyszerek, a betegek nehezeb-
ben toleraljak adasukat. Altaldban mésodik-harmadik vélasztas a kezelésben.

Betegkdvetés

Az emlétumoros betegek kdvetése, kontrollja nagyon fontos feladat, gondosan szabélyozott pro-
tokoll alapjan végzendé el.

Az ellenérzések gyakorisdga a miitét utdn:
« 5évig 3 havonta,
o 5és 10 év kozott félévente,
e 10 évutdn évente.

Az ellenérzések sordn elvégzend6 vizsgdlatok

Fizikdlis vizsgalat (megjegyzendd, hogy az emlék dnvizsgalatat folyamatosan kell

« végeztetni a betegekkel).

e mammografia, eml&é UH-vizsgalat. Emlémegtarté vagy rekonstrukcids mitét utdn az ope-
ralt emlé komplex képalkotdi vizsgdlata a mUtét utan 6 hénappal (baseline), majd 2-3
éven at 6 havonta, utdna évente javasolt.

« Protetizalt betegknél az alapveté kovetési vizsgalatra az emlé-UH alkalmazandé. Az emlé-
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MR minden bizonytalan esetben alkamazandd recidiva gyanujakor). Barmilyen gyanus, lat-
haté vagy tapinthatd eltérést a nem operdlt emlének megfeleld protokollal kell kivizsgalni,
azaz célzott mintavétel végzendé.

*  Mellkas és hasi statusz tisztazasara rutinszerlen mellkas-RTG, hasi UH- (korai stadium), il-
letve CT-vizsgalat ajanlott.

o Teljes test informéacid PET CT-vizsgalattal kontrolldlhaté

»  Csontizotop-vizsgélat elérehaladott stadiumban rutinszerlien végzendd, korai stadiumu
betegeknél klinikai gyanu esetén.
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9. NOGYOGYASZATI (GENITALIS)
DAGANATOK

A szeméremtest (vulva) daganatai

A vulva a mons pubisbdl, a nagyajkakbdl, a kisajkakbdl, a clitorisbdl, a hatsé comissurabdl, a vesti-
bulum vaginae-bdl és szamos mirigybdl, pl. Bartholin-mirigyekbdl all.

A néi kiils6 nemiszervek, vulva

Avulva invaziv carcinomaja viszonylag ritka, az 8sszes négydgyaszati daganatok minddssze 3-4%-
at képezi. A betegek dtlagéletkora 65 és 70 év kozott van, a betegség leggyakrabban 70 év felett
fordul elé. Kialakuldsdban szamos tényezé szerepet jatszhat, mint példaul, a rossz személyes hi-
giéné, a dohanyzas, a promiszkuitds és az ezzel kapcsolatos nemi Uton terjedd betegségek, mint
a condyloma, a herpes genitalis, valamint a HPV-fertézés.

Szdvettanilag a vulvacarcinoma 90%-a laphamrak.

Az invazfv daganat megel&z6 allapotai a vulva intraepithelialis neoplasia (VIN), és az in situ
carcinoma.

e VIN .- enyhe dysplasia

o VINII. - kbzepes dysplasia.

e VINIIl. - sulyos dysplasia

e Insitu carcinoma

A vulva laphdmtumorai 70%-ban a nagy- és kisajakbdl indulnak ki. A vulvacarcinoma lokalisan
a szomszédos szervek, a vagina, higycsé, a végbélnyilas és a medencecsontok felé terjedhet. A
nyirokattétek elsédlegesen az inguindlis, majd a kismedencei nyirokcsomokban jelentkeznek. A
tavoli attétek kialakuldsa relative ritka, nagyon elérehaladott stadiumban lathato, leggyakrabban
a tadsé, maj és csont érintettséggel.

Tinetek. A betegek 50%-anak nincsen jelentds panasza. Az elséként jelentkezd tiinet leggyakrab-
ban a viszketés, illetve elérehaladott dllapotban az csipé, égo jellegl fajdalom, vérzés, valamint az
inguinalisan megnagyobbodott nyirokcsomok.

Diagndzis. Részletes anamnézis és gondos fizikalis vizsgalat sziikséges, mely magéaban foglalja a
bimanualis kismedencei vizsgalatot és a nyirokrégiok tapintasat, majd ezt kdvetéen a szdvettani
mintavételt.
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Invasfv carcinoma esetén rutin laboratériumi, valamint diagnosztikus képalkoté vizsgalatok,
UH, CT és MR szikségesek. Kornyezeti infiltracid esetén kiegészité vizsgalatok, mint rectoszképia,
cisztoskdpia, valamint csontszcintigrafia elvégzése is javasolt.

Stddiummeghatdrozds: FIGO- és TNM-beosztés. A vulvadaganatok stadiumbeosztasa (FIGO 2009
alapjan)

l. A daganat csak a szeméremtestre korlatozddik

IA Legnagyobb atméré < 2 cm, mélybe terjedés < 1 mm, N-

1B Legnagyobb atmérd > 2 cm, mélybe terjedés >1 mm, N-

Il Barmely nagysagu daganat, mely a hiivelyre/hugycsére/anusra terjed, N-

M. Barmely nagysagu daganat ingunalis nyirokcsomoattéttel

A 1 nyirokcsomo attét > 5mm, vagy 1-2 nyirokcsomaéattét < 5mm

B 2vagy tébb nyirokcsomdattét < 5mm vagy 3 vagy tobb nyirokcsomaoattét < 5 mm

HNC  Nyirokcsomo-attorés, kornyezetbe vald terjedés

\% Huvely vagy az urethra felsé kétharmadara terjed® daganat, vagy tavoli attét

IV/A  Hugycsé/huvely felsé harmadara terjedés, vagy hugyhoélyag/végbélnyélkahartyara
terjedés, kismedencei csontos képletekhez kotottség vagy fixélt, vagy kifekélyesedett
regionalis nyirokcsomodattétek

IV/B  Tavoli attét

Prognosztikai tényezék. A primer tumor szempontjabdl a legfontosabb tényezék a tumor dtméré-
je, vastagsaga, az invazid mértéke, valamint a nyirokcsomdéattét megléte vagy hidnya.

Kezelése. A vulvacarcinoma kezelése alapvetden sebészi. Operdbilis vulvatumor esetén, amennyi-
ben a szerv- és funkciémegtartasnak nincs akadalya, az elsédleges kezelés a mUitét. Az inguina
elldtdsaban is a sebészi kezelés tlnik elénydsebbnek.

A kornyezetre terjedés (vagina, anus, urethra, medencecsontok) is gyakran korlatozza a pri-
mer sebészi beavatkozast, radikalitast. Az egyetlen, kismedencei nyirokcsomo-disszekciot kisme-
dencei irradidcioval 6sszehasonlitd randomizélt vizsgalat hosszu tavd eredményei megjelentek,
melyek tovabbra is megerésitik a kismedencei irradidcié mint standard ellatés szerepét pozitiv
inguinalis nyirokcsomdmetastasisok esetén.

Sugdrterdpia. Preoperativ RT/KRT: Célja az inoperabilis daganat méretének csokkentése, sebészi
radikalitds elésegitése. A céltérfogat magaban foglalja a kismedencét, az inguindlis nyirokcsomo-

kat, valamint a vulvat. Dozis 45-50 Gy. A napi frakcié 1,8 Gy.
« Postoperativ RT: bizonytalan, pozitiv resectids szél, vagy nyirokcsomoattét esetén. Célte-
rilet a mdtét utani kérszovettani eredménytdl fiigg. A sugdr dozis 504 Gy, 1,8 Gy/frak-
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Cio, hetente 5 frakcié. A sugarkezelés megkezdése elétt CT-alapu besugérzastervezés és
szimuldcio szikséges. Amennyiben maradék tumor van HDR-AL kezelés is alkalmazhaté
perinealis implantatum segitségével, 10-12 Gy dsszdozisban.

»  Definitiv RT/KRT: amennyiben a beteg valamilyen okbdl inoperabilis (cardialis statusz, nem
altathatd, tarsbetegségek), definitiv sugarkezelést alkalmazunk. Nyirokrégidkat pozitivitas
esetén definitfv céllal, negativitds esetén elektiv céllal kezeljuk. Dozisok: 60-66 Gy a primer
tumorra, 54-60 Gy az inguinakra, 45-50 Gy a kismedencei nyirokcsomadlancra.

 Palliativ RT: indikécidja a panaszok és tlnetek csokkentése, 6sszdozist a beteg altalanos
allapota hatdrozza meg (30-50 Gy).

Primeren inoperabilis, illetve csak jelentés funkcidvesztéssel rezekalhatd esetekben preoperativ
teleterapia alkalmazhato 3D tervezetten, elektron- vagy fotonbesugérzas, 1,8 Gy napi frakcidkban
45-50 Gy 6sszddzisig. KRT esetén, szimultdn heti Cis alapu kemoterapia, 4-5 ciklus a standard pro-
tokoll. A sugarterapias céltérfogat a kismedencei és az inquinalis nyirokldncot is magaban foglalja.
Aritkdn eléfordulo, bizonyitottan csak helyileg el6rehaladott vulvatumor 6ndllé, vagy kilsé RT-val
kombinalt, tlizdeléses brachyterdpiaval (BT) is hozhatd operalhato allapotba. Az 6nallé vagy kom-
binalt kezelés dézisai individualisan, az anatémiai és a technikai lehetéségektél kertilnek megha-
tarozasra. A bioldgiai equivalens 6sszddzis nem haladhatja tul a 60 Gy-t.

Primer mitétet kdvetéen magas a lokalis recidivak ardnya, amennyiben az ép sebészi szél 5 mm
alatti, vagy nem is haladt az épben. Postoperativ besugérzas indikalt, figyelembe véve a mélységi
terjedést, a differencidltsagi fokot és a lymphovascularis terjedés jelenlétét.

Postoperativ RT alkalmazando tovabbd, amennyiben 3-ndl tébb pozitiv inquinalis nyirokcso-
maot taldltak, vagy mindkét oldal érintettnek bizonyult, Abszolut indikaciot képeznek azok az ese-
tek is, amikor inquinalis dissectio nem tortént, de a primer tumor nyirokér invasiot mutatott. A
postoperativ teleterdpia technikdja és dozirozésa a preoperativéhoz hasonld, de a kétes radikalita-
su térfogatokra sztikitve + 10-15 Gy kiegészité irradiacio, un.,boost” adand.

Kezelési stratégia. Eleve inoperabilis vulvatumor esetén az elsédleges ellatds a sugarterapia. Ha a
beteg éltaldnos éllapota megengedi, kemoterdpids kezeléssel kombinalhato.

Amennyiben a bevezetett kezelés hatdsdra a daganat nagyfoku regresszidt mutat, mdtétet
lehet végezni, ha nem, a kezelés maximalis dézisig (60-66 Gy) kiegészithetd. A kornyezé rizikdszer-
vek (holyag, urethra, anus, vagina) sugdrkarositasa nélkdl ekkora dézist gyakran csak a foton tele-
terdpia és a tlizdeléses brachyterdpids boost kombindlt alkalmazasaval lehet biztositani. Abban
az esetben a bioldgiai equivalens 8sszddzis 70 Gy-ig kiegészithetd. Csak radikalis sugarterapidval
40-50%-0s Otéves tulélés érhetd el. Kombinalt mdtéti és sugaras kezelés az 6sszes stadiumra vo-
natkozoan 70-80% kozotti 5 éves tulélést biztosit.
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Mellékhatdsok. Az &ltalanos részben leirtakon kivdil, az anatomiai viszonyoktdl, a kezelés tipusatdl
(RT,KRT, RT+BT) és természetesen a leadott dozistol fliggden az individualis sugarérzékenységnek
megfeleléen heveny és késéi mellékhatdsok alakulhatnak. A bér desquamatidja, a nyalkahartya
gyulladasa, cystitis, ritkdn a higycsd szdkulete, valamint bélgdrcs, hasmenés, teljes dézis leadadsa
utan pedig proctitis is el¢fordulhat. Tovabbi mellékhatasként jelentkezhet alsé végtagi odema,
necrosis, fistulaképzédés, hiivelyhegesedés, femurfej necrosis és fertézés.

Eredmények (5 éves tulélés mellett)
o Csakradikdlis mUtét esetén a gydgyulasi ardany 60-70%.
«  Definitiv, nagydozisu sugarkezelés esetén a tulélés 40-509%-0s.
 Palliativ sugarkezelés esetén a tulélés 10-20%-0s.

A hlvely (vagina) daganatai

Az elsédleges hivelytumor nagyon ritka, a négydgyaszati daganatok minddssze 1-2%-at teszik
ki, nagyon gyakran alakul ki azonban méasodlagos tumorként. Elsédleges daganatként altaldban
idéskorban, 60 év felett jelentkezik, keletkezési mechanizmusai ma még nem tisztazottak egy-
értelmden.

Szévettan. Az invaziv rak megel&z6 allapotai itt is megfigyelhetdk. Vagina intraepithelialis neopla-
sia elnevezéssel:

e VAIN . — enyhe foku dysplasia mely megfelel a LSIL-nek, vagy SIL I.-nek.

* VAINII. - kdzepesfoku dysplasia = HSIL = SIL II.

o VAINIII. = sulyos foku dysplasia = HSIL = SILII.

¢ Insitu carcinoma.

Invaziv daganatok kozil szévettanilag a leggyakoribb primer hivelyi daganat a laphdmrak (85-
95%), de eléfordulhat verrucosus carcinoma, adenocarcinoma, extrém ritkdn még melanoma ma-

lignum is.

Tinetek. Els6 tinete a kontaktvérzés, késébb a fajdalom, a vizelési és székelési panaszok meg-
jelenése.

Diagnédzis. Alapja a fizikdlis vizsgélat, hivelytikrozés, a biopsia, valamint hivelyi UH, CT, MR és
cisztoszkopia.
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Stddiummeghatdrozds. A FIGO 2009 rendszer hasznalata terjedt el

l. A daganat a mucosara terjed.

Il Submucosara terjedés, de a daganat a medencefalat nem éri el.

. Medencefalig éré infiltracio.

IVA. A daganat a kdrnyezé szervekre terjed, vagy egyoldali inguindlis nyirokcsomoéattét.
IVB.  Tavoli attétet ad, vagy kétoldali lagyéki nyirokcsomoattét.

Kezelése. A hivelyi daganatok kezelési stratégidjaban meghatarozd szerepe van a stadiumbeosz-
tason kivil a tumor vaginan bellli elhelyezkedése (felsé harmad, alsé harmad). Tekintettel, hogy
a hlvelydaganatok zéme sugarterapiara jol reagdl, és, hogy radikdlis matét (csak felsé harmad
tumoroknal) sulyos életmin&ség-romlas nélkil nem realizalhatd, ezért a sugarterapia kiemelt sze-
repet kap a mai napig a hivelydaganatok kezelésében.

Postoperativ sugdrkezelés: ennél a ritka indikacional a célterllet magaban foglalja a nyirokré-
giokat és a tumoragyat 50 Gy-ig linearis gyorsiton fotonbesugdrzassal, mely kiegészithet tovabbi
10 Gy boosttal a tumoragyra.

Definitiv RT/KT: 40-45 Gy kulsé sugarkezelés lineéris gyorsitén fotonbesugarzassal a primer
tumorra, valamint az inguinalis és kismedencei nyirokcsomokra, majd htvelyi BT (intracavitalis
és/vagy interstitialis) 4x 7 Gy 6sszddzisban a makroszkopos reziduumra figyelembe véve annak
korabbi kiterjedését. Kizarolag azokban a kdzpontokban végezhetd el a kezelés, ahol adottak a
technikai lehetéségek és rutinszerlen alkalmazzak az MR-asszisztalt/vezérelt beavatkozast és ter-
vezést.

Palliativ sugarkezelés: individudlis a dozirozas (10x3Gy ,5x4-5,5 Gy, 1-2x8Gy), melyet a daganat
kiterjedtsége, a beteg altaldnos dllapota és a legfébb panaszok hatdroznak meg, pl. vérzés, fajda-
lom.

Mellékhatdsok. Helyi nyédlkahartya-gyulladas, illetve lokalizaciotol fliggben vizelési és székelési pa-
naszok jelentkezhetnek. Az esetek 60-75%-aban késdi sugarreakcio jeleként a huvelyfalak kezdé-
dé dsszetapadasa, substenosisa alakul ki. Ritkan, teljes stenosisa, esetleq, az urethranyilas kdrnye-
zetének hegesedése fordulhat elé.

Eredmények (5 éves tulélési adatok mellett)
» korai stadiumban kurativ
e | stddiumban 70-80%-o0s tulélés
« |l. stddiumban 40-50%-0s tulélés
o Il stddiumban 5-15%-0s tulélés
o V. stddiumban kemoterapidval kombinalva, csak tineti hatdsa van.
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Méhnyakrak (carcinoma cervicis uteri)

A méhnyakrak a nék kérében még mindig az egyik leggyakrabban eléforduld raktipus az egész vi-
lagon, amely az dsszes néi rosszindulatl daganatok 6%-4t teszi ki. Az Egyesiilt Allamokban a Nem-
zeti Rékregiszter Intézet becslése szerint 2007-ben 11150 Ujonnan felfedezett méhnyakrakos be-
tegre és 3670 méhnyakdaganat okozta haldlesetre kell szamitani. Vilagszerte vérhatéan 473000 Uj
megbetegedéssel kell szamolni évente. Ez a tumorfajta a néi rdkhaldlozds masodik leggyakoribb
oka az egész vildgon, és évente nagyjabol 253000 halalesetért felelés, ami az Osszes méhnyakra-
kos né tdébb mint 50%-4at érinti. Az Eurépia Unié dllamaiban ez a két szam 34300, illetve 16200, de
mig Nyugat-Eurépaban a nék korében a mortalitasi ardny 100000 né-évre vetitve 3-4, (incidencia:
8-10), addig Kozép- és Kelet-Eurépaban ez az arany a rendszeres sz(irés hidnya miatt 7-10 (inci-
dencia: ~15). Bar a méhnyakrakbdl eredé mortalitds Magyarorszagon — az Orszagos Onkolégiai
Intézet 2005-ben kozzétett atfogd tanulmanya szerint — az 1999-2003 kozti idészakban évente
35 esettel csdkkent, a betegség eléforduldsa 2001-2004 kozott az évente 5051 Ujonnan regiszt-
ralt pacienssel még mindig a 8. helyen van. Szembe6tl6, hogy az Uj esetek szamanak csdkkenése
mellett a mortalitas tovébbra is nagyjabol 33%, korll mozog, még a fejlett orszagokban is. Ha a
magyarorszagi epidemioldgiai helyzetre vonatkozo statisztikai adatokat Osszevetjik a fejlett eurd-
pai orszagokbol szarmazé adatokkal, az eredmény még inkabb kiabrandito.

A terdpidval 6sszefliggd morbiditds és az elérehaladott betegség kezelésének kérdései to-
vabbra is olyan kihivast jelentenek, amelyek megoldédsa a megeldzés és sz(rés tertletén tett eld-
relépések ellenére még évtizedekig fontos feladatot fog jelenteni. A HPV-oltds bevezetésével leg-
kordbban eléreldthatdlag majd csak 20-30 év mulva kezd csokkeni a méhnyakrak eléforduldsa. A
becslések szerint K6zEp- és Kelet-Eurdpdban, valamint a fejlédé orszagokban a rendszeres sz(irés
és oltasi program valtozatlanul fenndllé hidnya miatt a haldlozési ardny még évtizedekig ilyen ma-
gas marad.

A cervixrak kialakuldsaban tdbb tényezének van jelentds szerepe, ezek a fiatalkorban kezdett sze-
xudlis élet, a partnerek nagy széma (ebbe beleértendé a férfiak megelézé vagy parhuzamos nagy-
szamu parkapcsolata is), az ismételt szllések, a dohanyzas, egyes népcsoportokba valod tartozas
(karibi népek), a rossz szocidlis, higiénés viszonyok. A felsorolt tényezék zommel a human papillo-
ma-virus (HPV)-fertézéssel kapcsolatosak.

Tobb mint 80 HPV-tipus specifikus az epithelialis sejtekre, beleértve a bért, a Iégzérendszeri
hdmot és a genitalis traktust. A nemi szervekre specifikus HPV-ket a carcinogenesisben betoltott
szerepUk alapjan enyhe, kézepes és nagy kockézatu csoportokra osztjuk. Mind phylogenetikailag,
mind epidemioldgiailag magas rizikéju HPV-csoportok a kévetkezdk: 16, 18, 31, 33, 35,39,45, 51,
52,65, 58,5968, 82.
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Szdrés. A négydgyaszati rakszdrés nemcsak a kialakult méhnyakrék, hanem az azt megel$z6 pre-
cancerosus allapotok felismerésére és igy gyogyitasara ad lehetéséget. A négydgyaszati szlrd-
vizsgalat sordn a méhnyakrol vett kenetben 1év6 sejtek, mikroszkdpos vizsgalaton kivil a szemé-
remtest, hlvely és méhnyak sokszoros nagyitassal torténé megtekintése és a ndi nemi szervek
tapintasos vizsgalata biztositja, hogy nemcsak a méhnyakrédk megelézé allapotai, hanem egyéb
daganatos és nem daganatos betegségek is felismerheték. A teljesen fajdalommentes vizsgalat a
nemi élet kezdetétdl évente ajanlott.

»  Kolposzkdpos vizsgalat: az elsédleges szdrés a tinetmentes ndket érinti.

« (Citoldgiai vizsgélat: a méhnyak levalt sejtjeinek vizsgalatat jelenti, mely a Papanicolaurdl
elnevezett PAP-teszttel tortént évtizedeken keresztll, és gyakran még ma is. Fokozatai:
P1-P2-es citologia esetén teendd nincs. P3-nal kezelés utédn kontroll, ismételt P3 esetén
szovettan. P4-P5 esetén pedig mindenképpen szbvettani vizsgalat kell.

« Manapsag azonban a Bethesda-féle klasszifikdciot érdemes hasznalni, mely low grade
squamosus intraepithelialis laesio (L-SIL, CIN 1) és high grade squamosus intraepithelialis
laesiora (H-SIL, CIN II-11l), valamint in situ carcinomadra oszthato.

CINI. — enyhe foku dysplasia = L-SIL =SIL I.
CINII. - kézepes foku dysplasia = H-SIL = SILII.
CIN Ill. = sulyos foku dysplasia = H-SIL = SIL II.
In situ carcinoma

Szévettan. A cervixdaganatok 80-90%-a laphamrak, melynek diagnézisaval egyidejlleg altaldban
kimutathatd krénikus cervicitis, CIN |-l vagy CIS jelentéte is. A kifejezetten rossz progndézisu ade-
nocarcinomak az osszes cervixrdk >10%-at teszik ki. A nem cervicalis eredet(i metasztatikus da-
ganatok eredetiket tekintve két nagy csoportba oszthatok, genitalis és extragenitalis eredet(
daganatokra. A genitalis eredet(i daganatok kozul elsésorban az endometrium- vagy a tubadaga-
nat, illetve az ovariumtumor adhat metasztazist a cervixbe. Ismeretlen primer tumor esetén a jel-
legzetes szovettani jelek alapjan kdvetkeztethetlink a primer tumorra, ami leggyakrabban eml6-,
gyomor-, colon- vagy rectumdaganat.

Stddiummeghatdrozds. A TNM- és a FIGO-klasszifikacié nem veszi figyelembe a nyirokcsomo sta-
tuszt méhnyakrék esetében. Az American Joint Comitee of Cancer (AJCC) Cancer Staging Manual
Vll-es kiadasa alapjan torténik.

Tis  CIN Il = HG-SIL. A folyamat a basalmembrant nem tori &t, mirigyekbe betdrhet.

T1  Cervixre lokalizalodé carcinoma
Tla  Mikroszkopos invazié
T1al  Stromainvazié mélysége a 3 mm-t, szélessége a 7 mm-t nem haladja meg
T1a2  Stromainvazié mélysége az 5mm-t, szélessége a 7 mm-t nem haladja meg
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T1b1 Adaganat<4cm
T1b2 Adaganat>4cm
T2 Adaganat a cervixen tulterjed, de nem éri el a medencefalat, nem éri el a hlively alsé
harmadat
T2a  Adaganat a parametriumra nem, csak a hivelyfalra terjed
T2al Adaganat<4cm
T2a2 Adaganat=4cm
T2b A daganat beszUri a parametriumot
T3 Adaganat a hively alsé harmadara terjed, vagy a parametrium medencefalig besz(rt egy
vagy mindkét oldalon, hydronephros, hydroureter vagy néma vese
T3a  AhuUvely alsé harmadara terjed, de a parametriumot nem infiltralja medencefalig.
T3b A daganat a medencefalat infiltrdlja, vagy uroldgiai tiineteket okoz
T4 Adaganat a hugyholyagra vagy végbélnyalkahartyara terjed, vagy tavoli attétet ad
T4a  Hugyholyagra vagy végbélnydlkahartydra terjedés
T4b A folyamat tavoli szervi metasztazist ad
T4-M1 Tavoli attét

Lokdlis terjedés. Ha daganat a basalis membrant attorte (invaziv rakka alakult), endocervicalisan
minden iranyban egyenletesen terjed. A tumor legel&szor a cervicalis stromaba, majd az izomba
penetral. Megjelenése lehet exophytikus (a portio felszinérél a hivelybe boltosuld képlet) vagy
kizdrélagosan az endocervixben névé elvaltozas. Ezt kdvetden infiltrdlhatja a kdrnyezetét, igy a
hivelyboltozatot (f6leg a mellsé falat) és leterjedhet a hlively alsoé részére is. Felfelé infiltrdlhatja a
méh alsoé szakaszat is, f6leg az intrauterin nydlkahartyan terjedve. Ezt kdvetéen a méh felfliggesz-
tésében résztvevd kilonbozd kdtegeknek, szalagoknak kozvetitésével beterjedhet a paramet-
riumokba egészen a csontos medencefalig, hydrouretert, hydonephrosist okozva. Infiltrdlhatja a
rectumot, a hdlyagot is. Az attétképzédés elsésorban lymphatikus Uton jon létre, a vérerek (tobb-
nyire a vénak) direkt tumoros infiltracidja Iényegesen ritkdbb. Mindkét terjedési formahoz a basalis
membran attdrése teremti meg az alapot.

Lymphogen terjedés. A regionalis nyirokcsomok a kismedencében vannak. Az egyes nyirokrégiok
az esetek donté tobbségében idében egymdst kdvetden, anatémiai és funkcionalis kapcsolataik-
nak megfeleléen valnak érintetté, ugrasok (skips) meglehetésen ritkan figyelhetdk. A kismedencei
nyirokcsomok érintettsége utan az iliaca communisok menti nyirokcsomaocsoportok is érintetté
valhatnak.

Valamennyi tovéabbi nyirokrégio-érintettség (paraaorticus, mediastinalis, vagy bal oldali sup-
raclavicularis) mar tavoli attétnek (M1) szamit.

Hematogén terjedés. A tavoli szervi metastasisok elsédleges lokalizaciéi a tidé és a hastreg, de
maj, bél- és csontrendszerben és eléfordul. Utdbbi az dgyéki gerincben jelenik meg, tobbnyire
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és nagy valdszinlséggel képalkotdval nem igazolhatd mikroszkopikus direkt raterjedés kovetkez-
ménye.

Tiinetek. Korai stddiumban tinetszegény, kozosilés utan észlelt kontakt vérzés, esetleges folyas
hivhatja fel ra a figyelmet. Ha sdpadtsag, gyengeség, vizelési-székelési panaszok jelentkeznek,
vagy labduzzanat, illetve fajdalom jelentkezik, akkor elérehaladott folyamatrol van szo.

Diagndzis. Korultekinté anamnézist kdvetéen a daganat lokélis kiterjedésének kezdeti megitélésé-
ben a legfontosabb eszkdz a fiziklis és kolposzkdpos vizsgalat. A cervix és hiively megtekintése,
valamint a kismedence bimanuadlis, htvelyen és rectumon keresztll torténd attapintdsa segit a
FIGO-stadium szerinti osztalyozasban (megfigyelendd az uterus mérete és mobilitdsa, a paramet-
riumok és az uterosacralis ligamentumok allapota, a septum vesico- és rectovaginale allapota,
valamint a medencefal infiltraltsdga).

A patoldgiai diagnozist a cervicalis biopsia vagy a conisatum részletes feldolgozasa biztositja.
Kiterjedt daganatok esetében az elébbit, korai stadiumok esetén az utébbit kell vélasztani.

Mivel a tapintassal végzett vizsgalatok komoly pontatlansagot rejtenek magukban, ezért el-
engedhetetlen, hogy a stadium helyes felmérése érdekében, a klinikai kérdéstél fliggéen tovabbi
képalkoto eljdrasokra is sor kerdljon (htvely-UH, MR, PET-CT, PET-MR).

A cervixdaganatok lokélis stadium-beosztasaban a CT-vel elérhetd eredmények nem megfe-
leléek. Nagy beteganyagban a sebészi és a CT-stadiumok kdzotti 53-65%-ban talaltak megegye-
zést. Ennek elsédleges okaiként emlitik, hogy nehéz elkiloniteni a parametrium normalis alkoté-
elemeit (szalagok, erek) a daganatos elvaltozastol. Emellett nagy cervixdaganat esetében nehéz
megitéIni a parametriumokat, nincs egységesen elfogadott normalis megjelenési formaja a kis-
medencei oldalfalaknak. Ezen tulmenden a hugyhodlyag és a rectum infiltracidja CT-jelek nélkdl is
fennallhatnak, illetve a CT nem tud kilénbséget tenni a gyulladdsos és daganatos szovet kdzott.

Kismedence-MR jobb a lagyrészfelbontasdnak kdszonhetden a kismedencei diagnosztika el-
engedhetetlen része, a tumorok 91%-a lokalizalhato. Kornyezd szervekre, szdvetekre valé terjedés
vonatkozasaban rendkivil szenzitiv, specificitdsa valamivel alacsonyabb. Nyirokcsomo-érintett-
ség vonatkozasaban mindkét mutaté alacsonyabb. Altaldban a méret alapjan véleményeziink.
Az elvaltozas T1 sulyozéssal isointenz terime, T2 sulyozassal hyperintenz megjelenésd, a junctio-
nélis zéna kiszélesedik. Staging, illetve parametriumérintettség megallapitadsaban 76-83%-os, ill
82-92%-0s a kismedence-MR pontossaga.

A lokoregiondlis terjedés (a primer daganat nagysaganak, kdzvetlen terjedésének, valamint a nyi-
rokcsomok allapotanak) meghatarozasdhoz a legfontosabb lehetséges eszkézok az MR, PET-MR.
Mindkét vizsgalattdl elvérhato, hogy a daganat 3D kiterjedése mellett a cervix és a tumor tomegé-

ad tdmpontokat mind a staging, mind a kovetéses vizsgalatok soran.
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9.1. dbra: Nagy kiterjedésU cervixcarcinoma axialis és coronalis MR-képe

A regionélis nyirokcsomok éllapotdnak meghatarozasara sem tlinik megfelel® metodikénak
a CT. Mivel a diagnozis alapja elsésorban a nyirokcsomonagysag, ezért a médszer szenzitivitasa
18-80% kozott van, a specificitds pedig 67-98% kdzé tehetd. Ezen a téren és a funkciondlis értékd
vizsgalatok (PET-CT, PET-MR) részesiilnek elényben, tekintettel, hogy normaélis méretd nyirokcso-
maoéban ezzel a technikaval mar korai stadiumu attét kimutathato.

Az eddigi PET-CT-rél publikdlt, viszonylag nem nagy szamu tanulmanyok alapjan a primer sta-
gingben, illetve annak részkérdéseiben (pl. medencei és/vagy paraaortalis nyirokcsomo-staging)
a modszer szenzitivitdsa, specificitasa, pozitiv és negativ prediktiv értéke, valamint pontossaga a
kovetkezdképpen alakult: 75-100%, 60-100%, 75-100%, 85-92% és 70-88%.

Amennyiben a képalkoto vizsgalat sordn felmeril kdrnyezé Ureges szervek érintettségének le-
het&sége, ennek pontos megdllapitdsa érdekében cystoscopids és rectoscopids vizsgalat is szik-
ségessé valhat még hugyuti vagy végbél-panaszt nem emlité betegeknél is.

Laboratoriumi diagnosztikan beldl a vorosvérsejt-sillyedés, a vérkép (Hgb-prognosztikai fak-
tor), a vizelet és a vesefunkciok vizsgalata minden betegnél elengedhetetlen, a majfunkciék ellen-
Orzése és a sziv vizsgalata (EKG, bal kamrai systolés ejekcios frakcid) a kemoterapiat igénylé ese-
tekben szlikséges. A tumormarker-vizsgélatokra (CEA, SCC — squamosus cell carcinoma antigen)
elsésorban a kezelés utani kdvetésben tamaszkodhatunk.

A HPV-tipizélas is ma mar rutin eljarasnak szamit.

Kezelés

Sebészi kezelés. Napjainkban az operabilis cervixdaganatok altaldnosan elfogadott sebészi
megoldasa a Wertheim-féle radikdlis hysterectomia kétoldali szisztematikus medencei lympha-
denectomiaval.
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Emellett hiperradikdlis megoldésok is helyet kaptak a mutéti kezelések kozott, igy pl. a
Brunschwig altal bevezetett teljes kismedencei exenteracié (Brunschwig). Ezt a mUtétet véloga-
tott esetekben, elsésorban a sebészi beavatkozasok vagy a sugérkezelések utan kialakult centrélis
recidivak megoldasara alkalmazzak.

A masik végletet a konzervativ mutétek jelentik, melyek kozul az érdeklédés eléterébe kertl-
tek a szervet/fertilitdst megtartd sebészi beavatkozasok. Ezeket elsésorban fiatal, nem sziilt nék,
korai stadiumu cervixrdkjai esetében alkalmazzak, pl. trachellectomia.

A méhnyakrak lymphogen terjedésénél leirtakkal 6sszhangban, paraaortalis nyirokcsomé-me-
tastasis szinte kizarolag csak akkor fordul el6, ha a medencében mar kialakultak nyirokcsomoatté-
tek. A lIB stddiumban operalt betegekben paraaortalis lymphadenectomidval mar 31%-ban lehet
nyirokcsomoattétet kimutatni Ez alapjan ebben a staddiumban szikséges a paraaortalis nyirokcso-
mokbol torténd mintavétel is, illetve a malignitasra gyanus nyirokcsomok eltavolitasa.

Sugdrterdpia. A sugdrterapia és kulondsen a brachyterdpia (BT) a méhnyakrék legmeghatarozébb
kezelési mddszerei voltak az utdbbi 100 évben, melyekkel kivald eredményeket lehet elérni kis
kiterjedésl betegség esetében. A sugarterapia célja a lokalisan/regionalisan kimutathaté mak-
roszkopikus daganat, illetve a feltételezett vagy bizonyitott mikroszkopikus tumoros terjedés el-

és a brachyterapiat.

9.2. dbra: Posztoperativ kismedencei céltérfogat. 3D rekonstrukcio. A tervezési térfogat (PTV)
piros és zdld szinnel jelélt
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A sugarterapia és a mUtét kapcsolata alapjan megkulonbdztetlink preoperativ, postoperativ,
illetve primer (definitiv) sugarkezelést, annak megfeleléen, hogy a mUtétet megelézi és/vagy ko-
veti, illetve azt helyettesiti/helyette torténik-e a sugarterapia. A sugarkezelés tipusanak és a mutét
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9.3. dbra: Posztoperativ kismedencei besugarzasi terv 3 siku rekonstrukcidban. A bal oldalon
IMRT, a jobb oldalon konvencionalis 3D besugarzasi terv doziseloszlasa latszik
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9.4. abra: 3D rekonstrukcié. A tervezési dozis eloszlas IMRT-technikaval

sorrendiségének megvalasztdsdban a betegség stddiuma mellett jelentés tényezé a daganat tér-
fogata, ugyanis nagyobb tumortdmeget csak kiilsé besugarzassal lehet megfelelé modon ellatni.

Technika. A medence és a paraaortalis régio kilsé sugarkezelése csak nagy energiaju fotonbesu-
garzéssal (lineéris gyorsitd, 6-18 MV energia) torténhet. A kiilsé sugérkezelés tervezése manapsag
csak CT-alapy, 3D besugérzastervezéssel fogadhato el. Hasonldan a tobbi tumorlokalizdciohoz
mind az IGRT-, mind az IMRT-technikdakat egyre szélesebb korben alkalmazzak. Az IMRT-val gene-
rélhaté konkdv doziseloszlas jelentdsen csokkenti a belek terv szerinti dézisterhelését.

A modern képalkotdson alapuld technikak alkalmazasaval mind az akut, mind a késéi sugar-
terdpias mellékhatasok potencialisan csokkentheték.

Tovébbi korszer( technikékként felsorolhatok még az adaptiv (repetitiv képalkotason alapulo)
IGRT/IMRT, illetve a legkonformalisabb kezelést nyujté sztereotaxias besugarzas (SRT).

A BT-ban vildgszerte egyre éltaldnosabban high-dose-rate (HDR) after-loading (AL) kezelése-
ket alkalmaznak. A BT sugérfizikai jellemz&je a magas dozis gradiens. A sugarforras korili nagyon
magas ddzis meredeken csokken a tavolsag ndvekedésével. [gy a modszer nagy elénye, hogy a
besugdrzando térfogat kdzelsége miatt nagy dézis szolgaltathato ki a céltérfogatra, mikdzben az
elvaltozast korllvevd ép szdvetek minimalis dézisterhelést kapnak.
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9.5. dbra: BT meredek dodzis gradiense, mely lehet8séget ad optimalis dézis kialakitasara,
legféképpen a tumor kozeli tertileteken

Altaldban intracavitalis kezelést (IC) végziink, azaz a radioaktiv sugarforrast specidlis, a méhdrbe es
a hivelybe felhelyezett applikatorokon &t juttatjuk el a daganatos szovet kdzvetlen kdzelébe. A BT
kezelést a legtdbb intézetben rtg-képalkotdson alapuld, statikus 2D eljaras alkalmazésaval végzik.
A dozist ebben az esetben a felvezetett applikdtortdl meghatérozott tavolsagban 1évé virtualis
pontra, un.,A” pontra irjdk eld. Az adekvat, individudlisan, betegre ,szabott’, egyedi kezelés lehe-
téségei ezzel a technikdval nyilvanvaléan igen korlatozottak, minthogy a tumor és a rizikdszervek
a rontgenképeken nem vagy csak kdzvetett médon lathatdk, masrészt a 2D mddszer standard,
statikus természete miatt a megfelelé dozirozas is ritkan teljestl. Nyilvanvaldan ez a két objektiv
korilmény generdlja a 2D technikéval kezelt pacienseknél jelentkezd sulyos mellékhatdsokat és
a lokdlis kiujulas fokozott eléforduldsat. A méhnyakrédkok sugarterdpias elldtdsdban elsésorban a
brachyterapia (BT) terén valtozott a sugarterapias gyakorlat és a nemzetkdzi ajanlas. A CT és MRI, a
kompatibilis applikdtorok, a szamitégép-vezérelt 3D besugarzastervezés kifejlesztésével lehetédvé
valt, hogy sokkal részletesebb informaciokat kapjunk a tumor kiterjedése és a kornyezd kritikus
szervekre adhaté ddzis vonatkozasdban. A ddziskalkulaciot kdvetéen a ddziseloszlas rizikoszer-
vekhez, illetve céltérfogathoz vald térbeli viszonya megjelenithetd, illetve kvantitativ méddon ki-
értékelhetd doézis-terfogat hisztogramok formajaban.
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Az MR-vezérelt technikat csak a kézelmultban dolgoztak ki a BT szamara, viszont az eredmé-
nyeket tekintve kivald, nagyaranyu javulast hozott: alkalmazésaval lokdlisan elérehaladott cervix
daganatok esetén 85-95% lokalis kontroll érhetd el, mikdzben a komoly, Gr.3-4. mellékhatdsok
aranya <5%. 2010-ben Eurdpa-szerte (41 orszagban, 633 centrum) a kdzelterapias forrdsokat ele-
mezve Guedea és munkatarsai arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy a magas GDP-vel rendelkezé
orszagokban (I. csoport 54%) az MRI alkalmazéasa 16%-ra nétt a 2002-es adatokhoz képest, mely
novekedés jelentds része a 2005-ben megjelent GEC-ESTRO, MR-alapu tervezés javaslataval kot-
hetd 6ssze.

Az IGBT soran a doézist a HR-CTV-re irjuk eld. A HR-CTV magéba foglalja a viabilis daganatot,
a teljes cervicalis régiét, valamint a residualis parametrials infiltracidt, melyet a T2 szekvencidkon
szlirke zénaként definidlhatunk. Az, A" pontok dozisait jelenleg és dokumentélasra kerdl ICRU ko-
vetelményeknek megfeleléen dokumentaljuk.

Onkolégiai szempontbdl egyeduli BT csak relapsus kezelésében rendelkezik megfelelé indi-
kaciéval, de mérlegelendd az alkalmazasa valogatott esetekben, korai staddiumu, belgydgyaszati

-\

9.6. abra: Cervixtumor MRI-alapon tervezett HDR-AL kezelésének ddziseloszlasa in vivo
dozimetriaval
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okokbdl nem operébilis la1 (pozitiv conisatios rezekcids szél), illetve la2 stadiumu betegeknél. A
klinikai gyakorlatban minden olyan esetben, amikor definitiv RT-t indikalunk (azaz a cervixtumor
helyben van), a BT a sugarkezelés kotelezd részét képezi. Az sszes tobbi esetben a BT-t EBRT-val
kombinaljuk,boost’, lokalis déziskiemelés céljabdl.

A BT frakciondlasat ugy kell megvaélasztani, hogy a kilsé radioterdpia dozisdval egydtt a
HR-CTV 90%-4t (D90) besugarzott bioldgiai ekvivalens dézis minimum 80 Gy legyen.

A beavatkozdsokat tébbnyire 2 intervenciobol végzik. Frakcionaldsi sémdk valtozatosak
HDR-BT eseten 4x7 Gy, 5 x 6-5.5, PDR-BT eseten 2x15-20 Gy/20-25 éra az,A" pontra (2D tervezés)
vagy a HR-CTV-re (3D tervezés) szamitva. Egyeduli HDR-BT ddzisa 5-6 x 7 Gy.

A technika széleskorU elterjedésének f6 gatjai az MR-hez valé hozzaférés, a munkaerd és fi-
nanszirozas hidnya jelentik. Amennyiben az MR-hez valé hozzdférés nem megoldott, vagy az
MR-vizsgalat kontraindikélt (PM, nem magnesezheté fém protézis), alternativaként hasznalhato
a CT-alapu tervezéssel.

9.7. abra: Keresztmetszeti képalkot¢ altal vezérelt BT optimalizalt terv doziseloszlassal
a célterlleten és a rizikdszervekben sagitdlis, corondlis és axidlis metszeteken és
3D rekonstrukcidban
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Preoperativ RT/KRT. A preoperativ radioterdpia elve a daganatos volumen csdkkentése, komplett
patholdgiai remisszid elérése, valamint a mdtét kozbeni tumorszérddas megakadalyozasa. Egye-
dalallé preoperativ teleterdpia alkalmazasa a klinikai gyakorlatban nem javasolt. Neoadjuvans KRT
(45 Gy + heti platina szdrmazékkal kemoterapia) jelentés méretbeli regresszidt eredményez, de
az ezt kdvetd mitétbdl szarmazo elény a definitiv sugdrterdpids kezeléshez képest nem bizonyi-
tott. Preoperativ BT-t végezhetlnk 1a2, Ib, I3, korai (operabilis) Ilb stadiumban 2 x 7 Gy vagy 3 x 6
Gy HDR BT-val az A pontra (2D tervezés) vagy a magas kockazatu klinikai céltérfogatra (HR-CTV)
szamitva (3D tervezés).

Definitiv RT/KRT. A primer (definitiv) sugérkezelés indikacidja a lokalisan/regiondlisan elérehala-
dott tumor és a belgydgyaszati okok miatt inoperabilis esetek. Stddiumbeosztas szerint a primer,
definitiv kezelés indikacios korét a kiterjed IB2-IVA stadiumu betegek képezik. Korai stddiumban
(<IB2), amennyiben a mutét kontraindikalt, a definitiv RT végezhetd. Cél maximdlis kurativ dozis
leadésa a tumorra. Altaldban a két sugarterapias modalitas (kUlsé és brachytherapia) szekvencidlis
alkalmazasa torténik ekkor: el6szor 45-50 Gy kiilsé sugdrkezelést, majd a daganat megkisebbedé-
se (down-staging) utan kerdl sor a BT-ra.

A cervixlaphamtumorok esetén 5 randomizalt klinikai vizsgalat igazolta, hogy a konkurens
maodon végzett cisplatin bazisi RKT 30-50%-kal képes csdkkenteni a daganatos halalozasi rizi-
két az Gnmagaban végzett radioterdpidhoz képest. 1b2-1Va stddiumu daganatok esetén cisp-

9.8. dbra: 52 éves méhnyakdaganatos beteg 2010-ben a felvétel napjan és a komplex definitiv
kezelést kdvetéen 6 hdnappal

=216 =

Sugdrterapia

latin alapu (heti 40 mg/m?) szimultan RKT+BT a standard ellatds, mert egyeddli RT-hoz képest
szignifikdnsan javitja a lokalis és tavoli kontrollt, a teljes- (OS), betegségmentes (DFS) és prog-
resszibmentes tulélést (PFS). Az 5 éves teljes tulélésbeli abszolut elény 6%. Annak ellenére, hogy
az optimalis kemoterapiads szer még varat magara, a cisplatin tartalmu, illetve mono cisplatinnal
végzett kombinalt kezelések tekintheték standardnak napjainkban az elérehaladott méhnyak-
rakok kezelésében.

A definitiv RT céltérfogata magdaba foglalja a makroszképos tumort, az uterust, ovariumokat,
parametriumokat, az arteria iliaca communis, externa, interna, obtrurator és presacralis nyirok-
régiokat. lllb stadium, ligamentum uterosacralis érintettség, kiterjedt nyirokcsomdattét, valamint
pozitiv pararectalis nyirokcsomo esetén a mesorectum is a céltérfogat részét képezi. A hlvelyi
biztonsagi zona a vaginalis infiltracio mértékétdl fugg.

Torekedni kell arra, hogy a teljes kezelési periédusunk ne haladja meg a 8 hetet (56 nap). A ke-
zelési id6 prolongalésa szignifikansan rontja a lokdlis kontrollt. Ugyancsak ellendrizni kell a beteg
hemoglobinszintjét a kezelés elétt és alatt.

Postoperativ RT/KRT. A postoperativ sugdarkezelés indikacidjanak feldllitdsdhoz a mUtéti leirds és a
patologiai lelet nélkulozhetetlen. A miitét tipusa/radikalitasa és az eltdvolitott specimen részletes
jellemzéi nagymértékben befolydsoljdk, hogy sziikséges-e egyaltaldn sugdrterdpia. Radikalis mUtét
patoldgiai rizikéfaktorok nélkili eredménye indokolatlanna teszi a postoperativ sugarkezelést, igy a
jelenlegi indikéciokat azok az esetek képezik, melyekben a mUtét nem tekinthet radikalisnak.
A kovetkez6 1ényeges postoperativ indikacios kor
« amikroszkopikus residualis tumor
e parametrium szovettani érintettsége (még negativ rezekcids vonal esetén is)
e tumoros nyirokér/vérér invazié
e perineuralis terjedés
e =4 cm-nél nagyobb primer tumor
« medencei és/vagy paraaortalis nyirokcsomoattétek jelenléte (a nyirokcsomoé-érintettség a
legfontosabb prognosztikai tényezd a lokalis/regiondlis relapsus jelentkezése szempont-
jabol).

Az elézbekben részletezett indikéciok alapjan a postoperativ ellatds legnagyobb részt kiilsé be-
sugarzast igényel, mely BT-val kiegészitheté azokban az esetekben, ha a hivelyi rezekcids vonal
érintett vagy kozeli (3-5mm). A BT dltalaban a kilsé besugérzas végén kerdl leadasra.

A 3D-KRT/IMRT kismedencei+PAO dozisa 45-50,4 Gy 1,8 Gy frakcioddzisokkal. A makroszképos
tumoros reziduumra és/vagy nyirokcsomaé-metastasis(ok)ra tovabbi 10-16 Gy boost adandd. Az
intravaginalis HDR-BT kezelést 3x4-5 Gy, 2x7 Gy dozisban, 0,5 cm mélységre dozirozva intravagi-
nalis cylinderrel adjuk le.
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Palliativ RT/KT. Palliativ RT/KT-val kezelhetjik a primer/recidivatumor, nyirokcsomé vagy tavoli at-
tét okozta tlineteket. Torekedni kell a minél révidebb és egyszerlibb technikdval, mez&elrende-
zéssel megvalosithato kezelésre. A kismedence palliativ RT-ja obstrukciés tlinetek, ér- és ideg-
kompresszid, direkt medencefali propagécié okozta fajdalom, trombdzisveszély, valamint hélyag
nyalkahartya infiltraciéja miatti hematuria miatt johet széba. Individudlis a kezelés és dozirozas.

Szémos bioldgiai markert ismerlink, melyek negativ prognosztikai, illetve prediktiv faktorként
birnak RKT-val kezelt lokalisan elérehaladott cervixdaganatok esetében. Ezek kozé tartoznak az
EGFR jelatviteli Ut, angiogenezis, hipoxia és Cox-2 markerek. A kemoterapids kezelések mellett
tehdt a jové reménykeltd terdpids lehetdségei kozé tartozhatnak ezen biomarkerek célzott terd-
pidja is.

Recidiva. A javulé loko-regonadlis kontrollal a helyileg elérehaladott cervixdaganatok relapsu-
sainak dominald formajava a tavoli metastasisok Iéptek eld. Az IGBT-val > 90%-os LC-t elérd inté-
zetek anyagdban a tévoli metastasiok ardnya 21-29%, a 3 éves DSS 72-86%, mig az OS 67-78%. IlIB
staddiumu betegeknél a 86%-0s LC ellenére a 3 éves DSS és OS minddssze 52%, ill. 45%. Megoldast
a minél hatékonyabb szisztémas kezeléstdl varhatunk.

A kitjuldsok csaknem 50%-a a mUtétet kdvetd elsé évben jelentkezik, s az elsé két évben sza-
mithatunk a recidivak 70%-ara. Ot év mulva a recidivak ritkak, 10 év mulva pedig eléfordulasuk
csaknem a nulldval egyenlé. Ezért a cervixdaganatos betegeket elsésorban a kezelés befejezését
kovetd elsé 6t évben kell szorosan ellendrizni.

A recidivak 50-60%-a a medencében figyelheté meg, 25-40%-uk pedig a medencén kivil ala-
kul ki. Ha a recidiva az elsé évben alakul ki, a tulélés a recidiva megjelenése utan atlagosan 7
hénap, ha két év multén jelentkezik a kidjulas, akkor ugyanezen érték 12 honap. Centralis recidi-
vakkal 5 éves tulélés is lehetséges, mig medencefali vagy tavoli metasztazisok rossz prognézist
jelentenek.

Amennyiben a recidiva a kordbbi irradidcios mezén kivil esik, az elldtds az elsé vonalbeli ke-
zeléshez hasonldan RT/KRT. A kordbban sugarazott régio salvage kezelése joval nagyobb kihivas.
A kurativ célu salvage kezelés koriltekintd betegszelekcidt, szoros multidiszciplindris egylttmU-
kodést igényel, mert a kezelés morbiditadsa magas. Az indikacional figyelembe kell venni a beteg
adltalanos allapotat, a recidiva lokalizaci¢jat, méretét, szamat, a kordbbi kezeléslink &sszddzisat,
technikajat, mellékhatasait, a kezeléstink 6ta eltelt id6t, valamint a rendelkezésiinkre 4ll6 technikai
lehet&ségeket. Amennyiben a beteg definitiv KRT-ban részesilt és egyeduli BT (intersticialis) tech-
nikailag nem kivételezhetd, illetve a relapsus centralis az egyetlen potencialiskurativ megoldas a
kismedencei exenteracio.

Hypertermia (HT) es RT. A hypertermia direkt cytotoxikus és sugarérzékenyitd hatdsa régota ismert.
A technika fejlédésének kdszonthetéen nem csak tejes test, hanem célzottan is lehetéség van a
daganatos szovetet 42-43 Celsius fokos melegitésére. A HT sugarkezeléshez adott hatasat loka-
lisan elérehaladott méhnyakdaganatok kezelésében szamos RKV-ban tesztelték. 2010-ben meg-
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jelend Cochrane-metaanalizis konklUzidja szerint a thermoradioterapia az egyedili RT-nal hatéko-
nyabb, dm tovabbra is experimentilis kezelésnek tekintendé.

Mellékhatdsok. Egyéni sugarérzékenységtdl fliggden, de minden esetben a dozisterheléssel ex-
ponencialisan Gl és GU mellékhatasok jelentkezhetnek. Akut fazisban a gastrointestinalis tlinetek,
hasi és végbél diszkomfortérzés, majd radioenteritis-proctitisbdl adddd hasmenés és urogenitélis
panaszok, mint cysto-urethritis, vulvovaginitis, dysuria, valamint erésebb bérerythema. Az idében
észlelt akut mellékhatasok diétas tanacsokkal, lokalis-szisztémas szteroid/nem-szteroid gyulladas-
csokkentdkkel, spazmolytikumokkal, jol uralhatdak.

Késéi mellékhatdsok a betegség stadiumatdl fliggden valtozdak, végbélszikilet, a vastag- és
vékonybél kronikus gyulladasa, ulcerdcio, vérzés kronikus cystitis, hugyholyag-kifekélyesedés és
urethra strictura, fisztula, inkontinencia. Gl-vérzés eléfordulasa az elsé 2 évben a legmagasabb,
majd csokkend gyakorisdgot mutat. Késdi radiogén toxicitasként a krénikus sigmo-proctitis, rec-
talis vérzés, bélobstrukcio, fisztulaképzédés, incontinencia, hugycsészdkulet, kronikus cystitis,
hivelyszUkulet fordulnak el&. A késéi sugérterapias mellékhatasok kezelése multidiszciplinaris fel-
adat, amennyiben lehetséges, torekedni kell a konzervativ kezelésekre. A hlvelyi mellékhatasok
(htvelyszarazsag, stenosis, ulceracio), illetve azok kezelése, meghatarozo szerepet jatszanak nem
csak az addig szexudlisan aktiv beteg életmindségében, hanem az egész terdpia kimenetének
értékelésében.

Ezek mind minimalizalhatok a CT-alapu besugarzéstervezéssel, optimalis célterllet-megva-
lasztassal és modern BT-val megfelelé dézis alkalmazasaval.

Méhtestrak (uterus carcinoma)

Epidemioldgia. A ndgydgyaszati daganatok kozott a méhtestrak ardanya ndvekvé tendencidt mutat
az elmult években. Idésebb korban, 55-60 év kdzott fordul elé leggyakrabban.

A méhtestrak az uterus corpusanak nyélkahartyajabol kiindulé rosszindulati daganat. A méh-
testrakban szenvedd betegek szama évrél évre né, ma Magyarorszagon mar magasabb szamban
fordul el6 méhtestdaganatos megbetegedés, mint cervix carcinoma.

Etiolégia. Szamos rizikéfaktor mellett az 6sztrogénhormonok szerepe latszik bizonyitottnak, ezek
kozll is f6leg az exogén 6sztrogénbevitelt tartjak felelésnek. A kockdzat né az elhizéssal, a diabe-
tesszel, a magas vérnyomassal, az anovulatios ciklusokkal, a késéi menopausaval, a nulliparitassal
és a pozitiv csaladi anamnézissel.

Lokdlis terjedés. A diagndziskor az esetek 75%-aban az uterusra korldtozodik a betegség. A kezdeti
nyalkahartya-elvaltozés infiltrdlja a myometriumot, majd a serosat attérve kdzvetlen kismeden-
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cei terjedést is mutathat. A felsé harmadi tumorok a tubékon, s rajtuk keresztil a fliggelékeket
besz(rve terjednek a kismedencébe. Az alsé harmad tumorai viszont inkdbb a cervixet érintik,
roncsolhatjak a porciét és a vagina fels¢ harmadat. A regiondlis nyirokattétek elsédlegesen a
kismedencei, majd a paraaorticus nyirokcsomokban jelentkeznek. Azonban elérehaladott eset-
ben a kerek méhszalagon keresztll az inguinalis nyirokrégiok is érintve lehetnek. A serosa, illetve
petevezetéket érinté tumorok esetében peritonealis metastasiok is kialakulhatnak Gyakoriak a
lymphogén terjedés, a specialis vérellatds valamint m(tét kdzbeni sejtszorddas okaként fellépd
hivelyfali dttétek, melyek féként a mellsé oldalon alakulnak ki.

A tavoli attétek kialakulasa relative ritka, elérehaladott stadiumban lathatd, leggyakrabban
tid6-, maj- és csontérintettséggel.

Szévettan. A méhtestrakok 85-88%-a szdvettanilag endometrioid adenocarcinoma, 5-10%-a pe-
dig adenosquamosus carcinoma.
Az uterusdaganatokat 2 szdvettani tipusba soroljuk.
e Tipus 1:endometrioid carcinoma, Gr. 1-3
« Tipus 2:serosus/ papillaris vagy vildgossejtes, carcinosarcoma (kedvezétlen korjdslatd szo-
vettani formak)

Progndzis. A betegség progndzisat elsésorban a TNM, myometrium infiltraltsdg mértéke, a diffe-
rencidltsag foka, a szovettani tipus, a nyirok- és érinvazié megléte, az idés életkor hatdrozza meg.
A rosszul differencidlt és/vagy elérehaladott stadiumu tumorok, a vildgos sejtes, anaplasticus, se-
rosus papillaris carcinomak, illetve sarcomék prognézisa rosszabb. Az id&s életkorban a gyakori
kisérd betegségek gyakran kontraindikaljdk a mutétet, ugyanakkor a sugarkezelést is nehezebben
tolerdlja ez a populacié.

Tinetei. Specifikus tinete nincsen. Rendellenes vérzés, mely post-menopausalisan pecsételd jelle-
gy, fiatalabb korban bé vérzés, vagy a két menses kozotti vérzés formajaban jelentkezhet, melyet
megelézhet hosszabb-révidebb ideig tartd rendellenes folyés vagy alhasi fajdalom.

Diagnédzis. Alapos klinikai vizsgalat sziikséges, mely magdban foglalja a bimanudlis, rectovaginalis
vizsgalatot, frakcionalt curette-t, s szOvettani vizsgalatot, valamint a képalkotd és labor vizsgéla-
tokat is.

A méhtestrak szlirésének eszkdze a hivelyi UH-vizsgalat, mellyel a méhnyélkahdrtya vastagsa-
ga, Color Doppler médban pedig az endometrium alatti aramlas mérhetd. A diagndzis curette és
a méhkaparék vizsgalataval (endometrium aspiratio és célzott biopszia) allithato fel.

Rendellenes vérzés esetén negativ citoldgia mellett frakcionalt abrasiot kell végezni.

Mivel a tapintdssal végzett vizsgalatok komoly pontatlansagot rejtenek magukban, ezért el-
engedhetetlen, hogy a stadium helyes felmérése érdekében, a hively UH-on feldl, a klinikai kér-
déstdl figgben tovabbi képalkotd eljarasokra is sor kerlljon (MR, PET CT, PET MR).
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Az endometriumdaganatok lokalis stadiumbeosztdsdban a CT-vel elérheté eredmények nem
az esetleges kdrnyezeti infiltraciot. Ezen tdlmenden a CT nem tud kulénbséget tenni a gyullada-
sos és daganatos szovet kdzott és bizonyos esetekben a daganatos szovet nehezen kilénithetd
el a gyakran eléforduld corpus joindulatd elvéltozésaitol.

-

9.9. dbra: Szovettan igazolt Grade | méhtest adenocarcinomas beteg T2 és T1 FSE,
MR-vizsgélata
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Kismedence-MR kivald lagyrészfelbontdsanak koszonhetéen a kismedencei diagnosztika el-
engedhetetlen része, egyben kulcsfontossdgu a mdtéti radikalitds megvalasztasaban 18FDG-PET
-tel kiegészitett MR és CT-vel, szignifikdnsan jobb eredményt ad az egyedli MR és CT-hez képes
az dltaldnos betegség illetve a kismedencei és tavoli metastasisok megitélésében. Az amerikai ra-
diologiai tarsasag ajanldsa szerint, azzal egytt, hogy az endometriumdaganatok 45%-a nem FDG
avid, a nyirokcsomaérintettség vonatkozasaban a szenzitivitdsa magas és mind ezen a terlleten,
mind a recidiva gyanu esetén evidenciaértékelési skalan legmagasabb pontozassal rendelkezik. /
http://guidelines.gov/content.aspx?id=32630/

Magyarorszagon financialis okok miatt egyelére nem tdmogatott vizsgalat. Ennek hidnyaban
a nyirokcsomai és peritonealis terjedésrél dltaldban a méret alapjan véleményezink.
Loko-regionalis terjedés megitélésére a kismedencei MR-vizsgdlat hasznalatos. Az MR 82-92%-0s
pontossagot nyUjt a stadium, 74-87% az invazido mélységének vonatkozasaban.

T2 sulyozott méréseken a carcinoma az endometriumnal kissé alacsonyabb jelintenzitasu, de
kissé magasabb a myometriumnal. Diagnosztikus kritérium a ,junctionalis zbna” megszakadésa
(alacsony jel az endometrium és myometrium kdzott), az endometrium kéros vastagsaga (> 3 -6
mm).

Hyperintenz tertletek, melyek a myometriumba penetrdlnak mutathatjdk a muscularis réteg
érintettségét.

A mellkas-has CT-vizsgélat az esetleges tudéattétekrdl, és a PET CT hidnyadban retroperitonea-
lis, peritonelis nyirokcsomok esetleges érintettségérdl nyujt tobbek kdzott értékes informaciokat.

Arutin laborvizsgalati leletek mellett a tumormarkerek — CA 125, CEA vizsgalata is elvégezhetd.

Stddiummeghatdrozds. Az American Joint Comitee of Cancer (AJCC) Cancer Staging Manual Vil-es
kiadasa alapjan torténik.

Az endometriumdaganatok stadiumbeosztasa (FIGO 2009)

I/a Nincs vagy 50% < myometriuminvazio

I/b Myometriuminvazié = 50%

Il A daganat a cervicalis stromara terjed

lll/a A daganat a méh vagy az adnexumok serosdjara terjed
/b Huvely vagy parametrium infiltracio

ll/c1 Kismedencei nyirokcsomaattét

lll/c2  Paraaorticus nyirokcsomoattét

IV/a  Hugyholyag- vagy végbélnyalkahartya-attét

V/b  Tavoli attét

A mUtéti anyag alapjan torténik a stadiumbeosztés, a daganat terjedésétdl figgden I-t6l IV/B sté-
diumig.
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A stadium meghatarozasaban szerepet jatszik a tumor differenciéltsagi foka is, a nyirokcsomé
statusz, illetve a tavoli dttétek megléte vagy hidnya.
Az uterusra lokalizalt tumorok rizikbcsoportjai a francia nemzeti irdnyelvek alapjan

Kockazati csoportok

Alacsony Kozepes Magas
szovettani tipus 1 szovettani tipus 1 szovettani tipus 2
St.1A/T1a, Gr. 1-2 St.1A/T1a,Gr. 3 St.IB/T1b, Gr. 3

St.IB/T1b, Gr. 1-2 St.I/T1, lymphaticus invazié
St HI/TT szbvettani tipus 2

Kezelés. A kezelés rizikd adaptalt, menetének meghatarozasdhoz elengedhetetlenek a megfeleld
staging vizsgalatok elvégzése.

Sebészi kezelés. Az endometriumdaganatok éltaldnosan elfogadott sebészi megoldasa a radikalis
hysterectomia és a kétoldali salpingo-oophorectomia, mely a tumor eltdvolitdsan tul a szévetta-
ni stadiumbesorolast (patholdgiai staging) is megadja. Kismedencei nyirokcsomo-eltavolitas az
alacsony kockazati csoportban nem javasolt, mig a kdzepes kockédzatl csoportban, ha mély myo-
metrium infiltracié is jelen van, elvégezhetd. £z utdbbi reményeink szerint kivalthaté a jovében
az 6rszem nyirokcsomo biopszidval. Magas kockéazatu lokalizalt vagy lokélisan elérehaladott da-
ganatoknal mind kismedencei, mind lumboaortikus disszekcio javasolt. 2. szbvettani tipus esetén
csepleszrezekcid, hasdri mosofolyadék és peritonedlis biopszidk vétele is a mUitéti eljras részét
képezik. Parametriumot és/vagy hivelyt és/vagy kornyezé szerveket infiltrald daganat esetén a
lokdlis kezelést nem a sebészet, hanem a radioterapia jelenti. Kismedencei nyirokcsomoattétek
esetén, amennyiben a primer tumor statusa megengedi, ugyancsak operacio az elséként valasz-
tanddé modalitas, melyet posztoperativ RT kdvet. Paraaortikus nyirokcsomoéattétek esetén definitiv
RT-t végzlnk. Egyre gyakrabban eléfordulé korai peritonealis terjedés miatt korai staédiumban is
szUikséges a malignitédsra szuszpekt nyirokcsomok eltdvolitdsa. A posztoperativ kezelést a pathold-
giai staging szabja meg. Teljes kismedencei exenterdcioé centralis recidivak megoldasara.

Sugdrterdpia. Postoperativ. Amennyiben méhre lokalizalt a daganat, a postoperativ vagy adjuvans
kezelés szikségességét a prognosztikai faktorok, kdztik is a myometrium infiltraltsdganak mérté-
ke és a differencialtsag foka szabja meg. Alacsony kockazat esetén nincs szikség adjuvans keze-
lésre. Kdzepes kockdzaty méhre lokalizalt tumoroknal az elséként valasztandd kezelési adjuvans
kezelési forma a huvelyi HDR-AL BT brachyterdpia a kilsé kismedencei irradiacié helyett, mert
klinikai effektivitdsa azonos, viszont a korai és késéi mellékhatasok ardnya alacsonyabb, a betegek
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életmindsége jobb. A kezeléseket hivelyi cilinderrel végezzik, 0,5 cm gdécmélységben, rectum
fel®li takarassal 21-27,5 Gy 6sszddzisban 3-5 frakcidban (5x5,5 Gy, 3x 7Gy, 4x6 Gy) masnaponkénti
kezelésekkel. Magas kockdzatu méhre lokalizalt daganatok, illetve lokalisan elérehaladott stadium
esetén —amennyiben radikalis mUtétet végeztek — adjuvans RT£BT javasolt. A kiilsé irradiacié cél-
térfogata a hlvelycsonk, a kismedencei illetve érintettség esetén a paraaorticus nyirokcsomaék. A
kulsé irradidcié dézisa 45-50,4 Gy 25-28 frakcioban 1,8 Gy frakcidéddzisokkal. A kiegészité HDR-AL
kezelés ddzisa 10-15 Gy 2-3 frakcidban (2-3x5 Gy). A m(itét és sugdrterdpia kombindldsa FIGO |
stadiumban 90%, Il stadiumban 60%, 5 éves tulélést biztosit. (BT: a vaginalis metastasiok valészi-
ndsége 12-14%-rol 3%-ra csokkenthetd.)

Definitiv RT. Amennyiben a carcinoma cervicalis terjedést mutatott (Il std), azokban az esetekben,
amikor a beteg belgydgyaszati statusa vagy elutasitasa miatt mdtét nem kivitelezhet, definitiv
irradidciot végzink.

Il stddium esetén a radikadlis mUtét csak valogatott esetekben jon szdba, a sugdrkezelésnek
viszont donté szerepe van, a tulélésre gyakorolt hatasa lényegesen nagyobb, mint az el6zé két
staddiumban. Teljes dozisu kombinalt intracavitalis és percutan sugérkezelés javallt.

9.10. abra: Méhtestcarcinomas beteg postoperativ 3D besugarzasi terve 4 és 6 mezdés
3D besugéarzasi terv DVH 4 és 6 mezds technikaval
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IV stadiumban radikalis mdtét tdbbnyire nem jon szdba, az esetek tobbségében kilsd sugarkeze-
lés alkalmazunk, melynek célja ltaldban csak a pallidcié lehet, annak ellenére, hogy kurativ dozis
(60 — 68Gy) leadasara toreksziink.

Az endometrialis boost BT esetén 3x6 vagy 2x7 Gy 6sszddzist ajanlanak, gy, hogy a biolégiai
ekvivalens 6sszddzis 60 Gy felett legyen. A paraaortikus nyirokrégio elldtaséra 45-50 Gy az ajanlott
dozis.

Definitiv kezelés FIGO, Il stddiumban 60%, Il stadiumban 40%, 5 éves tulélést biztosit.

Relapsus és palliativ kezelés. Recidiv méhtestdaganatok kezelésében széba jdhet a hormonterapia,
nagyddzisu progeszteron addsanak formajdban. Amennyiben RT nem tortént, a kiilsé irradidciot
nagy energidju fotonbesugdrzassal végezzik. Az ajanlott dézisa 45-50 Gy. Elézéen besugérzott
betegnél a dozis a lokalizaciotél fliggéen kiegészithetd kilsé RT-val, és/vagy BT-val. Palliativ RT
esetén a kezelés nagy energiaju fotonbesugdrzassal végezendé 45-50 Gy 0sszddzisig.

Kemoterdpia. Annak ellenére, hogy igazan jol mikddd kemoterdpids szert a méhtestdaganatok
esetében nem ismertnk, IV stadium, illetve rossz progndzisu szovettani altipusok esetén meg kell
kisérelni. Csak elérehaladott vagy recidivalé esetekben lehetséges Cisplatin, adriamycin, cyclo-
phosphamid stb. adasa.

Az uterus sarcomak kezelésében a kemoterdpia szerepe nagyobb, mint adenocarcinomak
esetén. Ennél a tipusu carcinomanal is dontd modalitds a sebészet, viszont a posztoperativ irra-
diacié bar a lokalis kontrollt javitja, a tulélésben nem hoz kilénbséget. A (nagyon) magas kocka-
zatu és lokalisan elérehaladott endometrium carcinomak kezelésében a radioterdpiaval szimultan
vagy szekvencialisan kombinalt kemoterdpidnak biztaté eredményei vannak. Végleges konkluziot
a PORTEC 3 (adjuvans radioterapia vs. cisplatin bazisu szimultan radiokemoterdpia+adjuvans ke-
moterapia, célpopuldcio: endometrium adenocarcinoma: grade 3 IB stadium lymphovascularis
invazioval, IC, IIA Grade 3, IIB, lll; serous vagy vildgos sejtes carcinoma IB, IC, Il vagy Il stadiummal)
vizsgalattol varhatunk. Inoperébilis, korai stadiumu EC-k kezelésében a HDRBT kombinélt vagy
6nallé formaban kivald kezelési alternativa.

Hormonkezelés. Hormonreceptor pozitivitas esetén, naponta 500-1000 mg medroxyprogestero-
nacetat és/vagy 20-40 mg Tamoxifen adasa lehetséges.

Eredmény (5 éves tulélés mellett). A méhtestrék prognodzisa kedvezd. Az &sszes corpus carcinomas
betegre vonatkoztatott 5 éves tulélés 72-78%.
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Petefészek-daganatok (ovarium carcinoma)

A daganat eléforduldsa. A négyogyaszati tumorok kdzott a vezetd haldlok. Ardnyuk névekvd ten-
dencidt mutat, a gyakorisédg a 6. életévtizedben éri el csucsat. A petefészek-daganatok szamos
hystopathologiai entitast foglalnak magukban és a kezelés is az egyes specifikus tumoralcsopor-
toktol flgg.

30-60%-kal csokken a daganatos rizikd a fiatalkori terhességgel, elsé szlléssel (< 25 év), ordlis
antikoncipiens szedéssel, szoptatassal. A kockédzat né a késéi elsé sztiléssel (> 35 év), a nulliparitas-
sal és a pozitiv csalddi anamnesissel (BRCA 1-2 genotipus jelenlét).

A petefészek barmely szovetébdl kiindulhat malignus daganat, de a leggyakrabban (85-90
%) epithelialis eredetl (42% serosus, 12% mucinosus, 15% endometrialis, 6% vildgos sejtes, 17%
differencidlatlan carcinoma). A daganatok kb. 10%-a indul a stromabdl (granulosasejtes tumorok,
Sertoli-Leydig-sejtes androblastomak stb.) és a germinalis sejtekbdl (dsygerminoma, teratoma,
endodermalis sinus tumor, embrionalis carcinoma, choroicarcinoma). Nem ritka mas malignus
elvéltozas attéte az ovariumban (pl. emld, gyomorrak). Bioldgiai viselkedésik alapjan lehetnek
benignusak, malignusak vagy un.,borderline” daganatok.

Az esetek tobb mint 70%-aban elérehaladott stddiumban kerllnek felismerésre. A terjedés médja
teljesen egyéni, a szorddas a coelomazsakon belili az esetek legaldbb kétharmadaban, tehdt a
hasuregi szervek felszinén vagy a nyirokcsomokban észleliink terjedést. MUtétkor mar az esetek
75 %-aban észlelink intraabdomindlis attéteket, az elsé relapszus esetén pedig mar 85%-ban. Az
elsodrodott tumorsejtek kis csomodkat képeznek a méj, a lép, a bél és a rekeszek peritonealis fel-
szinein, a csepleszt a tumoros gobodk gyakran vastagon infiltréljak. Gyakran érintett a jobb rekesz-
kupola peritonealis, pleuralis felszine is. A tumorsejtek a nyirokereket eltdmeszelik és ascites kelet-
kezik. A tumor, ill. a kiséré gyulladasos 6sszetapadasok miatt mechanikus elzarddasok alakulnak ki
(ileus, hydronephrosis). Stadiumtol figgden az esetek 10-25%-aban érintve vannak a kismedencei
és paraaorticus nyirokcsomaék, mig inguinalisan 13%-ban, a mediastinumban 8%-ban fordul el
nyirokcsomoé-metastasis. A tavoli hematogén attétek leggyakrabban a tidét, méjat, csontokat,
veséket érintik. A esetek 25-30%-aban érintve van a rectum, illetve az ellenoldali ovarium is.

A legtdbb esetben nincs bevezetd tlnet, és elséként akkor diagnosztizaljak, amikor szétter-
jed a haslregben. A betegek hénapok 6ta tarté hasi dyscomfortrol, dyspepsiardl, telitettségrdl,
puffaddsroél, haskorfogat-ndvekedésrél szamolnak be. Ascites gyorsan kialakul. Az idegek, szervek
nyomadsa miatt fajdalmak jelentkeznek. A daganat tapinthatéva valik a kismedencében, illetve a
hasban.

Diagnosztika. A kivizsgalas alapja a részletes anamnézis mellett a koriltekinté fizikélis vizsgalat.
Elengedhetetlen a hasi UH csakugy, mint a mellkasi-hasi CT-vizsgélat a daganat pontos kiterjedé-

sének megallapitasa végett.
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A laborvizsgalati leletek, tumormarkerek — CA 125 és kiegészitésként CA 19-9 — szintén a kote-
lez6 vizsgalatok korébe tartoznak. Emlé- és/vagy ovariumdaganatos csaladi halmozodas esetén
genetikai konzultaci¢ szikséges. Kiegészitendd cystoscopidval, colono-rectoscopiaval, pyelog-
raphiaval, ha klinikailag indokolt.

A daganat TNM-stddiumbeosztdsa

T1  Adaganat az ovariumra korlatozodik.
Tla Csak az egyik ovarium érintett, a tok ép.
T1b Mindkét ovarium érintett, a tok ép.
T1c Daganat az ovarium felszinén és/vagy a tok megrepedt, és/vagy daganatsejtek a hasi
mosofolyadékban.
T2 Adaganat a medencére terjed.
T2a A daganat az uterusra vagy a tubdra terjed.
T2b A daganat egyéb medencei szdvetekre terjed.
T2c T2avagy T2b + daganatsejtek a hasi moséfolyadékban.
T3 Attétek a kismedencén kivil és/vagy a peritoneumon, és/vagy retroperitonedlis
nyirokcsomaattétek.
T3a Mikroszképos peritonedlis metasztazisok.
T3b Peritonedlis metasztazisok a medencén kivil < 2 cm.
T3c 2 cm-es peritonedlis metasztazisok a medencén kivil vagy retroperitonealis
nyirokcsomaattétek.

Regiondlis nyirokcsomok

NO Nincs kimutathaté patoldgias nyirokcsomo.
N1 Patologias nyirokcsomd (IIC stadium).

Tavoli attét
MO Nincs kimutathatd tavoli attét.
M1 Kimutathato tavoli ttét (kivéve hashartya).

Terdpia. Az ovariumtumorok elsédleges kezelése a sebészet, melynek célja a sebészi stadium-
megallapitas és cytoredukcio. Ezt csaknem minden esetben kemoterdpia koveti. A beteg sorsa
az elsé beavatkozas mindségétdl a hatrahagyott tumormérettél figg! A cél, amennyiben lehetsé-
ges, elérehaladott Il, lll vagy IV stadiumban a minél tobb rakos szdvet eltdvolitdsa a hastregbdl. A
mUtét soran abdominalis hysterectomia torténik, kétoldali adnexectomiaval, csepleszreszekcioval
és peritoneumatmosassal, kismedencei blokkal vagy anélkil. Szamos gyanus terlletrél tovabbi
kimetszések szikségesek A részletes szdvettani meghatarozas és stadium feldllitas utan alkotha-
tunk csak képet a varhatd prognoézisrol, tovabbi kezelésrél. Szdvettani igazolds irresecabilis eset-
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ben is sziikséges finomtU aspirdcio, biopsza vagy paracentézis Utjan. Fontos prognosztikai faktor
a szovettani differencidltsdg is. Legjobb a prognézis a makroszképosan residuummentes, jol dif-
ferencidlt rakoknak. Az optimadlis cytoredukcion atesett (< 2cm alatti maradék tumor) betegek
hosszutavu tulélése szignifikdnsas hosszabb, mint nagyméret( reziduum esetén.

Inkomplett primer sebészet vagy stadiumfeldllitas esetén a kovetkezd irdnyelvek mérvaddak:
IA-B. stddiumu alacsonyan differencialt tumorgyanu esetén komplett sebészi beavatkozésra
kell torekedni, mert ilyen esetekben tovabbi adjuvans kezelés nem szikséges.
Ha potencidlisan reszekabilis a maradék tumor, akkor is a sebészi staging komplettalasara kell
torekedni minden stadiumban, mert a beteg hosszutavu tulélése ettél figg.
IA-B. stadium Grade 1-nél nagyobb differencidltsag esetén 6 ciklus kemoterapia ajanlott.
Irresecabilis esetben 3 ciklus kemoterapia utan ha residualis tumor resecabilisnak tlnik meg
kell operalni.

IA-B Grade | tumor esetén, ha komplett a mUitét tovabbi kezelés nem szlikséges, a betegek gyo-
gyulasa 95 %-o0s. Ennél magasabb stadiumban viszont posztoperativ kemoterapia indokolt.

A leggyakrabban hasznalt primer vagy adjuvans kemoterapia a carboplatin + paclitaxel kom-
binacié. Masodvonalban a liposomalis doxorubicin hozza a legjobb eredményt, mind platina ér-
zékeny, mind platina rezisztens betegek esetén.

Az intraperitonealisan adott cisplatin Il stadiumu optimalis cytoredukcidn dtesett ovarium
carcinomakban javitotta a betegségmentes és atlagos tulélést.

Sugdrterdpia. Az ovarium carcinomak, a szdvettani tipustdl figgden tuinyomo tdbbségében jol
reagalnak sugarterapiara. Viszonylag alacsony doézisoknal (30 — 45 Gy) is mar teljes makroszképos
regresszié figyelheté meg. Ennek ellenére az ovariumdaganatok komplex kezelésében a sugar-
terdpia hasznélata tovabbra is erésen korldtozott. Ennek elsédleges oka a kemoterapidval és bio-
|6giai terapidkkal elért kivald eredmények, valamint a szdmos rizikdszerv, mely nem valaszthaté el
az abdomino-pelvicus céltertilettdl A sugérterapias technika dramai fejlédésével, az IMRT meg-
jelenésével a teljes hasi irradiacié Ujra az érdeklédés kbzéppontjdba kerdlt. Biztatd fazis 1 ered-
ményeket kdvetéen az IMRT-vel (Step and shoot technika, tomoterapia) végzett konszolidacids
(azaz kemoterdpia utani teljes klinikai regressziot kovetd) teljes abdomino-pelvicus hasi irradiacio
szerepét mar fazis 2 vizsgalatban tesztelik. Az alkalmazott 6sszddzis 30 Gy, 20 frakcioban 1,5 Gy
frakcioddzissal

Nem szabad elfelejtentink azt, hogy a petefészekre lokalizalddd carcinoma esetén a betegek 80%-a

életben marad. A legtobb esetet azonban kiterjedt stadiumban fedezik fel, aminek az 5 éves tul-
élése 30%; IV. stadiumban pedig 10% alatti.
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10. UROLOGIAI TUMOROK

Penistumorok
Altalanos elvek

Eurépaban és az USA-ban az 6sszes férfi rosszindulatd daganat 0,03-1%-a. Magyarorszagon 2012-
ben 78 betegnél diagnosztizaltak pénis daganatot.

A betegség gyakorisdga erésen fligg a szocidlis, kulturdlis kilonbségektdl, valamint a higiénés
és vallasi szokdsoktdl. Gyakorlatilag nem Iétezé megbetegedés az izraelita és muszlim vallasu or-
szdgokban, ahol az Ujszulott- és pubertaskor elétti koriimetélés bevett gyakorlat. Az incidencia az
életkor el6érehaladtaval ndvekszik, leggyakoribb 80 év feletti korban.

Kockdzati tényezék kozott szerepel a dohanyzas (4-5x-0s kockézat), a human papilloma virus (HPV)
fert¢zés (Condyloma 3-5x-6s rizikd ), a promiscuitas, a fiatalkorban elkezdett szexudlis élet, fityma-
szliklet és a pénis kronikus gyulladédsa. A HPV az invaziv daganatok csaknem a felében kimutat-
hato, leggyakrabban a HPV 16-18 fertézés.

Novekedés, terjedés, progndzis, stadiumbeosztas

Leggyakrabban a glans (50%), sulcus coronarius, valamint preputium teriletérdl indul ki. A primer
tumor elészér a ham alatti kdtdszévetet, majd a corpus cavernosumot és/vagy a corpus spongio-
sumot infiltrdlja, késébb a hugycsére, prostatara, inguinalis-perinedlis régiora terjed. A daganat
elébb a felszines, majd a mély inguindlis régiokba (N, ), késébb a kismedencei nyirokrégioba
(arteria iliaca externa (N, -interna (N,), - obturator (N, )- communis (N, presacralis (N, ) ad
attéteket. A nyirokelfolyas keresztezett, igy ellenoldali nyirokcsomdé-metastasisok is kialakulhat-
nak. A diagnézis id6épontjaban az esetek 15-30%-aban regionalis nyirokcsomoéattét van
jelen. Nem tapinthatd nyirokcsomoé-metastasis esetén a mikroszkopos attét valdszinlsége 20%.
A nyirokcsomaoattét rizikdja a daganatos infiltracié mélységével, nyirok- és vérérbe torés (lympho-
vascularis invazio) és differencidlatlan daganat jelenlétével né. Tavoli 4ttét (tidd, maj, csont) ritka,
csupdn az elérehaladott esetek 1-10%-aban fordul eld.

A talélést dontéen a nyirokrégiok allapota hatarozza meg. Nyirokcsomo-érintettség nél-
kil az 5 éves tulélés 85-90%-0s, mig nyirokérintettség esetén 35-40%, mely utdbbi kismedencei
esetén 20% ald csokken.
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A penistumorok TNM beosztdsa

Tx Primer tumor nem itélheté meg

TO  Primer tumor nem igazolhaté

Tis  Carcinoma in situ

Ta Noninvasiv verrucosus carcinoma

T A tumor raterjed a subepithelialis kdtészovetre

T2 A tumor raterjed a corpus cavernosumra vagy spongiosumra
T3 A tumor raterjed az urethrdra vagy a prosztatara

T4 Atumor mas szomszédos szerveket is infiltral

Nx  Regiondlis nyirokcsomok nem itélheték meg

NO  Nincs regiondlis nyirokcsomaattét

N1 Egy superficidlis, inguinalis, 4ttétes nyirokcsomé

N2 Multiplex vagy bilateralis, superficialis, inguinalis nyirokcsomaéattétek

N3 Mély inguinalis vagy pelvikus, unilateralis vagy bilateralis nyirokcsomoéattétek

Mx  Tavoli attét nem itélhetd meg
MO  Nincs tavoli attét
M1 Tavoli attét mutathatd ki

Klinikai stadiumbesorolds

Stadium 0 Tis NO MO

Ta NO MO
Stadium I, T1 NO MO
Stadium 1. T1-2 NO-1 MO
Stddium il T1-2 N2 MO
T3 NO-2 MO
Stadium IV. T4 NO-3 MO
T1-4 N3 MO
T1-4 NO-3 M1

TlUnetek

A daganat leggyakoribb tiinete a preputium alatti égo, viszketd érzés, vérzékeny fekély.
Elérehaladott staddiumban vizelési panaszok, fajdalom, a bért infiltrdld, sipolyozd lagyékhajlati te-
rimék fordulhatnak elé.
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Szovettan

A jéindulatu elvéltozasok kozé tartozik a condyloma acuminatum vagy verruca, melyek leggyak-
rabban HPV-fertézéssel fliggenek Gssze. A fakultativ rakmegelézé allapotként ismert Bowen-kor
és Queyrat-erythroplasia in situ carcinomaknak felelnek meg, etioldgiai tényez&jik az esetek 80%-
aban ugyancsak a HPV-fert6zés (80%).

A rosszindulatu daganatok 90%-a laphamrak, melyek differencialtsdg szempontjabdl 3
csoportba oszthatok: jol differencialt (Grade (Gr.). 1), kbzepesen differencidlt (Gr. 2) és differencia-
latlan (Gr. 3) daganat. Utdbbi prognozisa kedvezdtlen. A rosszindulatu 16ziok kozé tartozik még a
verrucosus carcinoma (lassan névekvé, jo prognozisu tumor), a basaloid carcinoma (igen agresz-
sziv, HPV-vel tarsuld tumor), adenosquamosus, papilléris és sarcomatoid carcinoma.

Szovettani prognosztikai tényezdk: patholdgiai T stadium, tumorterjedési forma (expanziv vs
infiltrativ), differencialtség, patholdgiai N stadium, nyirokcsomoattét tokattoréssel (extracapsularis
extensio (ECE)-, lymphovascularis invazio jelenléte, sebészi szélek, HPV-infekcio jelenléte, szovet-
tani altipus.

Diagnosztikai algoritmus

Primer daganat: fizikélis vizsgalat, pénis-UH a corpus cavernosum érintettségének megitélésére.
Amennyiben utébbi eredménye kétes MR-vizsgélat javasolt. Cytoldgiai vagy szévettani minta-
vétel.

Regionalis nyirokcsomok: fizikalis vizsgalat, nem tapinthato elvaltozasnal inguinalis UH, cy-
toldgiai vagy szdvettani mintavétel vagy dinamikus sentinel nyirokcsomé biopsia. Ha inguinalis
nyirokcsomo igazolddott, kismedence CT/MR-vizsgalat javasolt.

Pozitiv kismedence-vizsgélat esetén tavoli attét keresés indokolt, mellkas-has CT +csontizotop
vizsgalattal. A PET/CT helye és szerepe a kivizsgalasi algoritmusban egyelére nem tisztazott.

Terapia

Sebészet. A penisdaganatok kezelése alapvetden sebészi. A sebészi beavatkozasoknak mind di-
agnosztikai, mind terapids jelentéségik van.

Primer tumor sebészete. Csak egészen kezdeti (Ta-T1) és jol differencialt (G1-2) daganat esetén
alkalmazhatd pénismegdrzé stratégia. llyenek a a localis kimetszés, korilmetéléssel, lézerterapia,
parcidlis vagy teljes glans eltavolitas vagy Mohs-féle mikrosebészet. A tobbi esetben a lokdlis kiter-
jedés fliggvényében részleges vagy teljes péniseltavolitas (penectomia), utdbbi esetben a higy-
csé gattdji kiszdjaztatasaval.
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Nyirokcsomdk sebészete. Pozitiv 1agyéki nyirokcsomok esetén lymphadenectomia a standard
kezelési eljaras. Az inguinalis lymphadenectomia morbiditasa viszont magas (24-87%), igy klinikai-
lag negativ inguina esetén az olyan kevésbé invaziv eljarasok felé fordult a figyelem, mint a szoros
nyomon kdvetés (vagyis megfigyelés) vagy a dinamikus sentinel nyirokcsomobiopsia. A jovében
a diagnosztikus sebészi eljarasokat valoszindleg a rohamosan fejlédé képalkotd diagnosztika he-
lyettesiteni fogja.

Sugdrterdpia (RT). A sugarterapiat végezhetjik definitiv, posztoperativ, valamint palliativ céllal a
primer tumorra =+ az inguinalis + kismedencei nyirokcsomokra.

Definitiv RT. Definitiv sugdrkezelést ritkan végzlink, mivel a pénistumorok primer elldtasat elsé vo-
nalban a sebészet képezi. Amennyiben az indikacid mégis adott és szervmegdrzé céllal végezzik
a kezelést, a sugdrkezelés elétt korllmetélés javasolt az 6déma és necrosis megelézésére. A pri-
mer sugdrkezelés tdrténhet teleterdpidval, brachyterdpidval (LDR vagy HDR technikaval), illetve a
ketté kombindacidjaval.

A teleterdpids technika a daganat nagysagatol, mélységétdl fiiggden lehet kontakt, fellile-
ti vagy fél-mély rontgenbesugarzas vagy nagy energidju fotonkezelés. Utobbi esetben specidlis,
dozishomogenitdst biztositd applikatorra van szikség. A foton kezeléseket CT-alapu besugarzas-
tervezés alapjan végezzik.

Egyeduli sugarterapidval korai, jo! differencidlt esetekben a lokalis kontroll 55-80%-os, igy jol
kooperalo, a kdvetésben egylttmikodd betegnél a sebészi kezelésnek alternativaja lehet. A ke-
zeléseket konvenciondlis frakciondldssal, azaz 1,8-2 Gy napi gécdézisokkal végezziik.

Primer tumor sugdrkezelése. Céltérfogat. Tis-T1 daganat esetén a makroszképos tumort sugarazzuk
1-2 cm-es biztonsagi zénaval, mig T2 stadium felett a teljes pénis a céltérfogat részét képezi.

Dozirozds:
o Tis-Ta: 50-50,4 Gy/25-28 fx (frakcidszam)/1,8-2 Gy
e >T1 stadium 50-50,4 Gy/25-28 fx/1,8-2 Gy teljes pénisre, majd 10-16 Gy /5-8 fx ddzis-ki-
egészités (,boost”) a makroszképos tumorra

4 cm-nél kisebb, szigordan a glansra lokalizalédd tumor esetén elegédns technika a kozelterdpia. A
kozelterdpidnak mind moulage, mind tzdeléses formajat alkalmazzak. Moulage technika csak 5
mm-nél nem vastagabb, fellletes daganatok esetén alkalmazhato. Ez esetben a tumoros glansrél
egy mulanyag ontvényt, lenyomatot készitlink, melyen a daganat topografidjanak megfeleléen
terdpids katétereket helyezink el. Mivel a lenyomat teljesen egyedi, igy a kezelés reprodukélha-
tésdga is biztositott.

TUzdeléses forma esetén altatasban merev vagy flexibilis katétereket helyeziink szabalyos el-
rendezésben a pénisbe.
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Egyeduli kezelés esetén az alkalmazott 6sszddzis: LDR: 65 Gy/hét, HDR: 36 Gy/12 fr/30 nap v. 54
Gy/27fr/42 nap

Nyirokrégiok sugdrkezelés, ha nem tértént operdcio
Céltérfogat: nyirokrégiotmakroszkdpos nyirokcsomad

Dozirozds
« Klinikailag negativ lagyékhajlat: ha tumor > T2 vagy Gr. 3, 50-50,4 Gy/25-28 fx mindkét ol-
dali (bilateralis) N, -ra.
«  Attét egyoldali, fellletes nyirokcsomoban: 50 Gy kétoldali N, +10-16 Gy ,boost” makro-
szkdpos nyirokcsomoattétre.
+ Tobbiesetben: 50 Gy kétoldaliN .
16 Gy boost makroszképos nyirokcsomokra.

+kismedencei nyirokrégiora (N_ N ,N___N__ N )+10-

IE" "I 77 "OBT" "COM,” "SAC

Postoperativ RT. Indikdciok:
o nyirokcsomoéttét jelenléte (N+)
- ECE
o érintett rezekcios szél (R+)
e pl3-T4 betegség

Céltérfogat: tumoragy (ahonnan az attétes vagy primer daganatot eltavolitottak) £nyirokrégio

Dozirozds:

Tumoragy:
50 Gy+ 10-16 Gy boost magas rizikdju terdlet (érintett sebészi szél, ECE)

Nyirokrégio:
e Szdvettanilag negativ ldgyékhajlat: nincs kezelés
+  Attét egy inguinlis nyirokcsomoban: 50 Gy kétoldali N, £10-16 Gy, boost" (magas riziko-
jU terlletre: érintett oldalra, ECE vagy R+)
» Tobbiesetben: 50 Gy kétoldali N +kismedencei nyirokrégiora (N‘E,N", NOBT,NCOMNSAC) +10-
16 Gy ,boost” makroszképos nyirokcsomokra és/vagy magas kockazatu terdletre (ECE, R+)

Palliativ besugdrzds. Palliativ RT-t panaszt okozd (fajdalom, vérzés, neuroldgiai tinetek stb.) ino-
perabilis primer daganat és/vagy nyirokcsomaéattét és/vagy tavoli attétek (csont, agy stb.) miatt
végzUnk. Palliativ radioterdpia esetén minél révidebb, hipofrakciondlt kezelésekre toreksziink:
« teljes agyiirradiacio 10x3 Gy, 5x4 Gy (sztereotaxiads besugarzas valogatott esetekben szdba
johet Isd. specidlis besugarzasi technikak fejezet)
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e csontmetastasis: 10x3 Gy, 5x4 Gy, 1-2x 8Gy
+ loko-regiondlis betegség: 10x3 Gy, 5x4-5,5 Gy (3 frakcié/hét), 4-6x6 Gy (1 frakcid/hét): A
kezelést mind 2D, mind 3D tervezés alapjan végezhetjik.

Disszeminalt csontattétek esetén szisztémas izotdpkezelés (Strontium-89, Samarium-153) is sz6-
ba johet. Fajdalomcsillapitd hatékonysaga a kilsé besugdrzaséval megegyezik, indikacidja az at-
tétek szamatdl, a kordbbi kezelésektdl, a beteg éltalanos éllapotétdl figg.

Rizikdszervek. A sugarterapia rizikdszervei: herék, hugyholyag, végbél, anus, sigmabél, vékonybe-
lek, femur fej-nyak, cauda equina.

Sugdrterdpids mellékhatdsok. Korai mellékhatasként akut bdérgyulladas, sulyosabb esetben ned-
vedzd alapu hamlevalas, nydlkahartya gyulladas (mucositis), hugycségyulladas (urethritis), valamint
a végbél-vastagbél-andlis régié nydlkahartya-gyulladasa fordul elé. Késéi mellékhatasok kdzé tarto-
zik a pénis postirradiacios hegesedés, torzuldsa, Iagyrésznecrosisa, teleangiectasia, higycsészikulet,
inkontinencia, végbél-sigmabél kronikus nyélkahartya-gyulladédsa. Az alsé végtagi lymphoedema
(azaz a nyirokelfolyas akaddlyozottsdga miatt kialakuld alsd végtagi duzzanat) kockézata novekszik a
lagyékhajlati nyirokcsomo-disszekcioval, az eltavolitott és/vagy érintett nyirokcsomok névekvé sza-
maval, valamint a kétoldali inguindlistkismedencei radioterdpia alkalmazasaval.

Hugyhdlyagdaganatok
Altalanos elvek

Ahugyholyagdaganatok a rosszindulatd daganatok 2-7%-at adjék. Leggyakoribb az iparilag fejlett
orszagokban (Eurdpa, USA) és a schistosomia-fertdzott terlleteken (Afrika, Kozel-Kelet).

El6forduldsa a nék és férfiak kozott 1:3-hoz, leggyakoribb 60-70 év kdzott. Ugyancsak nagyobb
szamban fordul elé a fehérbérd, mint az afro-amerikai lakossagban.

Az urotheldaganatok panurothelialis természetek, tehdt a hugyutakban barhol eléfordulhat-
nak (kehely, pyelon, ureter, hélyag, higycsd), ezért tobbszords lokalizacidra mindig gondolni kell.

Kialakulasdban a legfontosabb kockézati tényezé a dohdnyzas, mely 2-6x-0s rizikdt is jelent-
het. A holyagdaganat ugyanakkor a leggyakoribb foglalkozasi artalommal 6sszefliiggé rakos
megbetegedés. A gumi-, festék-, bér-, benzin-, nyomda, -autdiparban hasznalt aromdas aminok,
policiklikus aromas szénhidrogének bizonyitottan emelik a daganat rizikéjat. Ismeretesek taplal-
kozéssal (koffein, ciklamétok), illetve gyodgyszerfogyasztassal (fenacetin, cyclophosphamid) 6sz-
szefliggé faktorok, de etioldgiai tényezdk lehetnek a kronikus gyulladasok, virusok, kismedencei
sugdrkezelések is.
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Novekedés, terjedés, progndzis, stadiumbeosztas

A diagnozis idején a daganatok 85%-a holyagra lokalizalodik, mig 15%-uk mar regiondlis vagy
tavoli attétet ad.

Prognozis és kezelés szempontjdbol dontd jelentéségli a daganat mélybeterjedése és a
malignitas, azaz a differencialtsagi foka (Gr. 1, Gr. 2, Gr. 3).

Az hugyhdlyag daganatait a mélybeterjedéstdl figgéen felliletes, nem-izominvaziv (Ta-
T1) és izominvaziv (holyagfali izomréteg, majd perivesicalis zsirszovetbe, ill. kdrnyezé szervekre
terjedd T2-T4) csoportba soroljuk. A két tumortipus progndzisa és ebbdl kifolydlag kezelése is kii-
16nboz8. A felismeréskor a hélyagrakok 65-70%-a fellletes és 30-35 %-a infiltrativ. Késébbiekben
a felUletes tumorok 10-20%-a valik invazivva.

Minél nagyobb méretU, minél tobb lokalizacidban fordul el6, minél mélyebbre terjed és minél
differencidlatlanabb egy fellletes tumor, annal nagyobb valészintséggel recidival, sét annal na-
gyobb az esélye a magasabb staddiumba torténd progressziénak.

Az invaziv higyholyagdaganat helyileg elészor a hoélyagfali izomréteget, majd a kornyezd
zsirszovetet, szerveket (prostata, onddhdlyag, htively, cervix, medencefal) infiltrélja. Regiondlis at-
téteket a kismedencei nyirokcsomoékba ad (N‘E’N”,NOBT,NCOM’NSAC). Tavoli attétek leggyakrabban a
csontokban, majban és tidékben jelennek meg.

Az uroepithelialis daganatok mélybeterjedése, invazivitdsa és differencialtsédgi foka egyenes
ardnyban all a metastasisok fellépésével és a varhato élettartammal. Az dtéves tulélés ardnya 70%,
ha a tumor nem lép tul a submucoséan, 30%, ha a daganat a fellletes hdlyagizomzatot érinti, és
csak 15-20%, ha a mély izomrétegbe terjed.

Hugyhdlyagtumorok TNM-beosztdsa

TX  Primer tumor nem itélheté meg

TO  Nincs kimutathatd tumor

Tis Insitu carcinoma

Ta  Papillaris nem invaziv tumor

T1  Subepithelialis kdtészovetbe terjedd tumor

T2 Fellletes izomrétegbe terjedd tumor

T2a A tumorinfiltrdlja a belsé izomréteget

T2b Atumor infiltrdlja a kilsé izomréteget

T3 A perivesicalis zsirszévetet infiltrdlja a tumor

T3a Microscopos perivesicalis tumoros infiltracid

T3b Macroscopos perivesicalis tumoros infiltracio

T4 A prostatara, medencefalra, néknél vaginara, uterusra, mindkét nemnél a hasfalra terjed®
tumor

T4a A tumor a prostatdra, vagindra, uterusra terjed

T4b A tumor a medencefalra, hasfalra terjed
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Nx Regionalis nyirokcsomék nem itélheték meg

NO Nincsenek regionalis nyirokcsomo-metastasisok

N1 2 cm-nél kisebb, soliter nyirokcsomaoattét

N2 Soliter, >2-5 cm atmérdjl vagy tébbszdrds nyirokcsomaoattét, ha egyik atmérdje sem
haladja meg az 5 cm-t

N3 5cm-nél nagyobb attétek

MO Tavoli attét nincs
M1  Tavoli attét

Szovettan

A hugyholyag daganatainak 90-95%-a hdmeredetli. A nem hameredetl tumorok (sarcoma,
lymphoma, haemangioma, melanoma) igen ritkak. A hdmeredetd tumorok 90%-a az urothel at-
meneti sejtes (transitiocellularis) tumora, 5-7%-a laphamrak, 1-3%-a pedig adenocarcinoma

Ahogy azt kordbban emlitettik a hdlyagdaganatok felszines és izominvaziv csoportba osztha-
tok. Emellett a ndvekedési mintazatuk is valtozatos, lehet papillaris, azaz a lumenbe elédomboro-
do, exofitikus novedék, vagy széles alapon U6 sessilis elvaltozas, avagy lapos, az ép hugyhdlyag
hambdl nem elédomborodd, cystoscoposan nem lathatd tumor.

A nem invaziv daganatok kdzdl kiemelendd az in situ carcinoma, mely a hugyhdlyag lapos el-
valtozésa. Gyakran fordul elé mar meglévé, lathatd hugyholyagdaganat mellett vagy akar 6nalld
jelenségként is. Az in situ carcinoma viszont differencidlatlan (Gr. 3), agressziv tumornak tartando.
Veszélyliket nemcsak a rendkivil magas recidivahajlam okozza (50-90% 5 éven belll), hanem az
a tény is, hogy a visszatéré daganatok gyakran mar nem fellletesek, hanem izominfiltrativ tumor
képében jelentkeznek. Diagnosztikdjaban legfontosabb a vizeletcytoldgia.

Tunetek

A betegek donté tobbségénél jelentkezik visszatérd vagy adllandé mikroszkdpos vagy makroszko-
pos vérvizelés (haematuria). Ezért minden tisztazatlan haematuria gondos kivizsgalast igényel. A
betegek egy részénél fajdalmas, gyakori vizelési inger is fellép részben a daganat okozta irritacio
vagy csokkent holyagkapacitas miatt. Ritkdbban, tarsuld hidgyuti infekcio is szinezheti a képet
vagy a hugyvezeték-szdjadék elzardsa révén vesegdrcs is jelentkezhet. Elérehaladott stddiumban
deréktaji fajdalom (veselireg-rendszeri pangas), valamint tavoli attétek okozta tlinetek jelentkez-
hetnek.
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Diagnosztikai algoritmus

Az elsé diagnosztikai Iépés klinikai gyanu esetén a hélyagtikrdzés, azaz cystoscopia. Segitségével
képet kaphatunk a daganat nagysagarol, makroszképos megjelenésérdl, szamardl, lokalizacioja-
rol, kdrnyezetérdl.

Amennyiben tumor lathato, transurethralis reszekcié (TUR) végzendd. A beavatkozas célja a
tumor eltavolitasa, szovettani diagndzis nyerése, a mélységi terjedés, izominfiltracio megallapita-
sa. Amennyiben a szdvettani mintavétel nem tartalmaz simaizmot, nem tekinthetd komplettnek
és ismétlése indokolt. Ez kulcsfontossagu, mert, ahogy azt mar kordbban emlitettik, a felUletes és
invaziv daganatok terdpidja lényegesen kilonbdzik egymdastol. A higyholyag cystoscopos képe
és a szoOvettani vizsgalat eredménye alapjan lehet dénteni a tovabbi kezelés mikéntjérdl.

A cystoscoposan nem lathato elvéltozasok (in situ cc) kizarasa céljabol az uroepithel térkép
biopszidja (mapping) végezhetd. A hélyagnyalkahdrtya cytoscoposan, normal fény mellett nem
ldthato elvéltozésai (in situ carcinoma, dysplasia) fotodindmids modszerrel akér lathatova is tehe-
ték. Fontos kiegészitd vizsgalat a vizeletcytoldgia, melynek segitségével vizeletben megjelend
tumorsejtek kimutathatok, 50-90%-os valoszinlséggel jelzik a daganat jelenlétét. Erzékenyebb és
specifikusabb mdédszer a flow cytometria és karyometria. Pozitiv vizeletcytoldgia, negativ cystos-

10.1. abra: Nagy kiterjedésU, kérnyezetét infiltrald hdlyagtumor axialis MR-képe
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copia esetén a felsé hugyutak, illetve prostata vizsgélata feltétlentl indokolt. Igéretes médszernek
tlinik az intravesicalis UH-vizsgélat, mellyel a tumor fali terjedése jol megitélhetd.

A kornyezethez valé viszony, extravesicalis terjedés, nyirokcsomo- és tavoli érintettség kimu-
tatasara mellkas-has CT, kiegészité jelleggel MR-vizsgdlat javasolt. Klinikailag indokolt esetben
csontscintigraphia elvégzése is szlikséges. A felsé hugyutak tisztdzasa céljigbol vizeletcytoldgia,
CT,- MR-urographia végezheté. A PET/CT érzékeny modszer a nyirokcsomo, tavoli attétek kimuta-
tasara, valamint jelentds szerepe van rezidudlis tumor vagy recidiva kimutatasaban.

Terapia

Feliiletes holyagtumorok kezelése. A nem invaziv tumorok kezelésének elsédleges célja, hogy
csokkentsik a recidivak kialakuldsanak, egyben azok magasabb stddiumba térténd progresszi-
ojanak valdszinlségét. A fellletes hdlyagdaganatok (Ta, T1) kurativ kezelése TUR-al torténik. A
reszekcid természetesen csak akkor kurativ, ha annak sordn a ldthaté tumor teljes egészében elta-
volitasra kerUlt, és a hélyagnyalkahartya tobbirésze ép. Errél a kordbban mar emlitett térkép-biop-
sziaval, ill. az eltavolftott tumor alapjabdl, széleibdl vett szovetmintak segitségével gydzddhetlink
meg. A fellletes tumorok kezelésében a TUR alternativaja lehet a laeseres kezelés vagy parcidlis
cystectomia.

Magas kockazaty, fellletes tumorok esetén 50-90%-ban vérhato recidiva, ezért ezekben az
esetekben a TUR-t kdvetden kdtelezd holyagoblitést, -instillaciot végezni. A holyagoblitést — mely
valdjaban egy fellleti citotoxikus kezelésnek felel meg — kemoterdpids szerekkel (pl. Mitomycin C,
Epirubicin) vagy immunstimuldtorokkal végezziik (BCG-kezelés).

Magas kockazatot jelentenek a kdvetkezé tumorok: recidiva, Gr. 3 nem invaziv (pTa) papillaris
carcinoma, lamina propridt érinté tumor (pT1), tdbbgdcusag (>3 gbc), nagy méretl tumor.

Az instillacio a recidivaaranyt 50-70%-kal csokkentheti.

Izominfiltrativ tumorok kezelése (T2-T4). Az izominfiltrald, de kérnyezé szervekre nem terjeds,
nyirokcsomaattétet nem add daganatok (T2-T3, NO,MO0) esetében a leghatékonyabb eljarast a
radikalis cystectomia adja, mely kiegészité onkoldgiai kezelés nélkdl is 80% koruli 5 éves tulélést
nyujt. Ha a regionalis nyirokcsomak érintve vannak az életkilatds meredeken esik, kortlbeldl 30%.
A mUtét nemcsak a hélyag, hanem férfiaknal prostata, onddhodlyagok, néknél méhtest- és flg-
gelék, mellsé hivelyfal és a regiondlis nyirokcsomok eltdvolitasat is jelenti. A vizelet elvezetésére
szamos mUtéti megoldds ismert, de a legjobb életmindséget a bélbdl képzett,uj holyag”adja.
Az utdbbi években Uj ajanlasként a sebészi beavatkozas eldtt neoadjuvans kemoterdpia vé-
gezhetd. Szamos, nagy beteganyagot feldolgozo vizsgélat megerésitette, hogy a neoadjuvans
kemoterapidban részesiuld betegeknél a teljes tulélés szignifikdnsan nd, a hdlyagdaganatos ha-
lalozas pedig szignifikdnsan csokken a csak sebészi ellatast kapd betegekhez képest. Adjuvéns
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kemoterapias kezelés csak akkor javasolt, ha a beteg magas kockazatu (érintett rezekcids szél,
nyirokcsomo pozitivitas, Gr. 3 tumor, pT3-T4) és nem részesiilt neoadjuvans kezelésben.

Vélogatott esetekben (Isd. lejjebb) a szervmeg&rzés céljidbdl a radikélis mtét alternativdja le-
het a kurativ célu szimultan radiokemoterapia (RKT), mellyel 50-75%-ban érheté el komplett re-
misszio, az 5 éves atlagos tulélés 48-63%, az 5 éves dtlagos tulélés megtartott holyaggal 41-42%.
Amennyiben recidiva jelentkezik, a cystectomia salvage kezelésként még mindig elvégezheté.

Massziv extravesicalis terjedést mutatd és/vagy a kornyezé szerveket infiltrdld és /vagy nyirok-
csomoattéteket add daganat esetén kurativ megoldast a mitéttél nem varhatunk. Befolyasolha-
tatlan vérzés vagy daganatos zsugorholyag okozta kinzd vizelési panaszok esetén palliativ célzatu
cystectomia megkisérelhetd. Hatékony pallidcio varhatd a sugarkezeléstdl is.

Metastaticus tumorok kezelése. Az irreszekabilis és/vagy metastaticus tumorok tlneti kezelése
elsésorban kemoterapidval torténik. Legyakrabban hasznalt szerek: gemcitabin, ciplatin, metho-
trexat, vinblastin, doxorubicin. Fontos a gondos betegszelekcid ebben a betegcsoportban is. A
kezdetben irreszekabilis, de kemoterdpia mellett nagy regresszidét mutatd primer tumor vagy so-
liter metastasis esetén mUtéti eltdvolitéssal a tulélés javithatd. Az attét okozta tlinetek RT-val jol
pallidlhatok

Sugarterapia

Altaldnos szempontok. A sugarkezelésnek jelentés szerepe van a huigyholyagtumorok ellatésa-
ban. Szerepet kap
¢ azinoperabilis daganatok palliativ elldtasaban,
» az operabilis daganatok kurativ kezelésében, ha a beteg a mUitétet visszautasitja, vagy a
mUtét kontraindikalt
» kemoterdpidval kombinalva a cystectomia helyettesitésében szervmegtarté céllal

Sugérforrasként nagy energiaju (tdbbnyire 15-18 MeV) fotonbesugarzéast hasznalunk CT alaput 3D
tervezés alapjan.

A céltérfogatot a hdlyag+makroszképos tumor+nyirokcsomaék képezik. A sugérterapeuta sza-
mara e régio kezelése nagy kihivas, mivel a kezelendd céltérfogat volumene, helyzete folyamato-
san vaéltozik a holyag telitettségének fliggvényében. A szimulacios protokollban sincs konszenzus,
az Intézeti protokollok valtozatosak. Az Ures holyag jobban reprodukalhatd, viszont a telt holyag-
nal az ép holyagnyalkahartydja jobban védhetd, a belek ddzisterhelése pedig kisebb. Mindezen
okok miatt a klinikai gyakorlatban a holyagot 1,5-2 cm-es biztonsagi zénaval sugarazzuk.
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10.2. abra: Holyagtumoros beteg 3D alapu besugarzasi terve, 3 sikd, valamint 3 D rekonstruk-
cidban. Lathatd, hogy a holyagbdl (sarga felhd) és a nyirokrégiokbdl (piros felhd) alld céltréfo-
gatot kortlveszi a 4 mezdbdl (2-2 opponald) kiszolgaltatott dézis (sotétkék vonal)

A jov6 a képvezérelt adaptiv sugdrterdpidjaé ebben a lokalizacioban. Ennek egy példdja, hogy az
adott betegrél tobb, kilonbdzé holyagteltségi fazisban készilt CT-t, egyben terapias tervet készi-
tink. Amennyiben rendelkezéstinkre all 1agyrész-leképezést nyujtéd képi tdamogatas (CBCT, UH) a
kezel® helységben, a hélyag aktudlis teltségi dllapota és vele egylitt — ha dbrazolédik — a makro-
szkdpos tumor pozicidja is megjelenithetd, igy a pillanatnyi dllapotot leginkdbb kdzelitd terdpids
tervet kivélaszthatjuk és lekezelhetjuk.

Definitiv RT/RKT. Tis-Ta felUletes tumoroknal sugarkezelés nem szikséges. Definitiv RT/RKT indi-
kdlhatd gyakorlatilag valamennyi tumornal, amennyiben mitéti megoldas nem jon széba (bel-
gyogyaszati okok, beteg elutasitja stb).

A definitiv radioterapia 6Gnmagéaban tdbbnyire elégtelen, viszont kemoterapiaval kombinélva,
nemcsak hatékonyabb, hanem valogatott esetekben kivaléd hélyagmegdrzést is szolgal.
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Amennyiben a sugérterdpidt dnmagaban végezzik, hiperfrakcionalt, naponta tébb, kisebb
frakcidban leadott kezelés javasolt, mert javitja a lokalis kontrollt és tulélést.
A céltérfogat a holyag és a kismedencei nyirokcsomok (N‘ENH,NOBT,NCOM'NSAC). Az 6sszddzis 50-

65 Gy, a hugyhodlyag+medencére 45-50 Gy-ig , majd a hélyagra tovabbi 10-20 Gy, 1,8-2 Gy/nap
frakcioddzissal.

A szimultdn RKT keretében a RT-t tobbnyire cisplatinnal kombinaljak. A RKT a kévetkezd esetek-
ben tlnik a legeredményesebbnek és nyUjtja a legjobb hélyagmegdérzést:

« komplett TUR, azaz nincs maradék makroszképos tumor TUR utén

e nincs hugyvezeték-tagulat,

* nincsin situ cc,

e egygocu a tumor,

«  ép holyagfunkcio.

A szervmegdrzéssel indikdlt RKT sémdja a kdvetkezd.

Elsé Iépésben szimultan RKT-t adunk 40-50 Gy 6sszddzissal a teljes hélyagra +régionalis nyi-
rokcsomokra (izominvaziv daganatoknal a nyirokrégiok kezelése kotelezd). Ezt kdvetden cystos-
copiat, vizeletcytoldgidt végziink. Amennyiben rezidudlis daganat igazolddik, cystectomia vég-
zendé. Ha teljes a remisszio, tovabbi 10-15 Gy kiegészité ddzis adhatd a hdlyagra. Amennyiben a
kovetés soran kontroll cystoscopia, cytoldgia recidiv daganatot igazol, a salvage cystectomia még
mindig elvégezheté.

Amennyiben a RKT nem a szervmegérzést szolgalja, az eléirt kurativ dozis megszakitas nélkul
leadhaté.

Postoperativ RT. Kevés adat all rendelkezésre a postoperativ RT-val kapcsolatban. A besugarzas
kihivasat a kornyezé rizikdszervek, elsésorban a bélbdél képzett hélyag vagy az egyéb vizeletelve-
zetd megoldasok fizikai kozelsége és ebbdl adddd potencidlis mellékhatdsok rizikdja adja. Adju-
vans irradiacié indikalhatd érintett rezekcids szél, makroszkopos reziduum, pT3-T4 betegség ese-
tén. A javasolt 6sszddzis: 40-45 Gy. A tovabbi dozisndvelés egyedi mérlegelést kivan tekintettel a
magas toxicitasra (maximum 10-15 Gy). Mivel e betegeknél ugyancsak nagy szamban jelennek
meg tavoli attétek, elsé vonalban kemoterapiaval kezelend&k.

Palliativ besugdrzds. Palliativ RT-t panaszt okozo (fajdalom, vérzés, neuroldgiai tinetek stb.) ino-
perabilis primer daganat és/vagy nyirokcsomoattét és/vagy tavoli attétek (csont, agy stb) miatt
végzUnk. Palliativ radioterdpia esetén minél révidebb, hipofrakciondlt kezelésekre torekszink:
« teljes agyiirradiacio 10x3 Gy, 5x4 Gy (sztereotaxias besugarzas valogatott esetekben szdba
johet Isd. specidlis besugarzasi technikak fejezet)
e csontmetastasis: 10x3 Gy, 5x4 Gy, 1-2x 8Gy
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« loko-regiondlis betegség: 10x3 Gy, 5x4-5,5 Gy (3 frakcid/hét), 4-6x6 Gy (1 frakcié/hét): A
kezelést mind 2D, mind 3D tervezés alapjan végezhetjiik.

Disszeminalt csontattétek esetén szisztémas izotdpkezelés (Strontium-89, Samarium-153) is sz6-
ba johet. Fajdalomcsillapitéd hatékonysaga a kilsd besugdrzaséval megegyezik, indikacidja az at-
tétek szamatdl, a kordbbi kezelésektdl, a beteg éltalanos éllapotatdl figg.

Rizikdszervek. Vékony-vastagbelek, sigmabél, végbél, hively.

Mellékhatdsok. A holyag nydlkahartydjanak korai sugarreakcidja tulajdonképpen steril cystitis, ami
azonban szinte mindig felllfertézédik. Antibiotikum, b6 folyadékfogyasztas a tlineteket enyhiti.
Akut mellékhatasok kozé tartozik még a radioenteritis, ill. proctitis kdvetkezményes hasmenés-
sel, tenezmussal, esetenként véres széklettel. Tneti szerekkel, diétas megszoritasokkal tobbnyire
uralhaté. A hélyag kényszer( tuldozirozas esetén késéi zsugorholyag kialakuldsaval kell szamolni.
Tovabbi késéi mellékhatds kdzé tartozik a holyag, végbél, sigma kronikus nyalkahartyagyulladésa,
vérzés, inkontinencia.

A vese daganatai
Altalanos elvek

A vese daganatainak szama vildgszerte ndvekvé tendencidt mutat, melyet részben az emelkedd
atlagéletkorral, részben a képalkotd eljarasok elterjedésével magyardznak. A vesetumor a vildgon
a 14. leggyakoribb daganatos megbetegedés, mely az 6sszes maligndmak 2%-at teszi ki. Magyar-
orszadgon a gyakorisag az elmult 10 évben nem valtozott (2010-ben 2074 Uj beteg). A komplex
terdpia, els@sorban sebészet és szisztémas kezelés hatékonysdganak ndvekedésével az 5 éves tul-
élés az USA-ban tobb mint 10%-kal nétt. Az EU-ban a mortalitds az 1990-es évektdl stabilizalddott.

A daganat legaldbbis kezdetben joI kdrulhatérolt. Az esetek kb. 5%-dban tdbbgdcy, esetleg
kétoldali. A vesetumorok etioldgidjdban szamos kockdzati tényezét ismerlink, kdztik az életkor
(idéskorban gyakoribb, 50-70 éves kor betegsége), szdrmazas (azsiai populdcidban ritkdbb), nem
(férfiakban 2x gyakoribb, mint nékben), dohdnyzas, fenacetil tartalmu fajdalomcsillapiték, kadmi-
um, azbeszt, ékezési szokasok, obesitas, kronikus betegségek (krénikus veseelégtelenség, magas
vérnyomas, cukorbetegség) és dializis. Mindemellett genetikailag 6roklédé familiaris daganatok-
rol is tudunk.
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Novekedés, terjedés, progndzis, stadiumbeosztas

Lokalisan a daganat a vesemedencébe torhet vagy perirenalis zsirszoveten keresztil infiltralhatja
a Gerota fasciat, mellékveséket, kornyezd szerveket. Gyakori a vena renalis, v. cava tromboézis is.

Jellemzd a korai hematogén, lymphogén szoras. A regiondlis, kdztik hilaris, paraaorticus, pa-
racavalis nyirokcsomok 30%-ban mar a diagndéziskor érintve vannak. Tavoli attét leggyakrabban a
vena cava Utjan a tidében, aztdn majban, csontban, lagyrészekben fordul elé, de nem ritka a maj,
agy, mellékvesék, nem-regionalis nyirokcsomok érintettsége sem.

Rossz progndzisra utal a vesetokattorés, veselregrendszerbe torés, intratumoralis érinvazio,
vénds rendszerbe torés, nyirokcsoma vagy tavoli szervi attét, a férfi nem. Prognosztikai szempont-
bél legfontosabb a stadium, a differencialtsagi fok.

A vesedaganat szempontjabdl megallapithatjuk, hogy a tokattérést még nem mutato T1-T2
daganatok 5 éves tulélése 60-90% kozott van. Nyirokcsomoattét esetén a tulélés 20% alatti, tavoli
attét esetén 10% alatti az érték.

Veseparenchyma tumorainak TNM-beosztdsa

Tx  Primer tumor nem itélheté meg

TO A primer tumor jelenléte nem igazolhatd

T1  Atumorlegnagyobb dtmérdje < 7 cm, csak a vesére terjed ki.

T1a A tumorlegnagyobb dtmérdje < 4 cm, csak a vesére terjed ki.

T1b A tumor legnagyobb dtmérdje > 4 cm, de < 7 cm, csak a vesére terjed ki

T2 Atumor>7cm, csak a vesére terjed ki

T3a A tumor raterjed a mellékvesére vagy a perinephricus szovetekre, de nem infiltrélja a
Gerota-fasciat

T3b A tumor beterjed a v. renalisba vagy a v. cavaba

T4  Atumor attorte a Gerota-fasciat és involvalja a kdrnyezé szerveket

Nx  Regionalis nyirokcsomok nem ftélheték meg

NO Nincs regionalis nyirokcsomoé-metastasis

N1 1db 2 cm-nélkisebb, azonos oldali nyirokcsomo-metastasis

N2 1db 2-5cm kozétti nyirokcsomo-metastasis vagy tébb nyirokcsomo-metastasis,
de legnagyobb atméréjiuk nem haladja meg az 5 cm-t

N3 5cm-nél nagyobb nyirokcsomdé-metastasis

Mx  Tavoli attét nem itélheté meg
MO Nincs tavoli metastasis
M1 Tavoli metastasis mutathato ki
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Klinikai stadiumbeosztds

Stadium|1  T1 NOMO
Stadium Il T2 NOMO
Stadium Il T1-3b NO-1 MO
Stadium IV T4 NO-3 MO
T1-4 N2-3 MO
T1-4 NO-3 M1

Szdvettan

Lehetnek ham- és kotdszoveti eredetliek, bioldgiai viselkedésiiket tekintve jo- és rosszindulatuak.
Kiindulhatnak a vese burkaibdl, a veseparenchyma sejtjeibdl, a veselregrendszert béleld urothe-
liumbal, valamint ritkdn eléfordulhatnak a vesében 4ttéti daganatok. A veserdk leggyakoribb
formaja a vesesejtes carcinoma (90%), melynek 85%-a vildgos sejtes tipus. Ezek a daganatok a
proximalis kanyarulatos csatorndk hamsejteibél szarmaznak és igy adenocarcinomanak tarthaték.

TlUnetek

A klasszikus tinethdrmas, a haematuria, fajdalom, tapinthato resistentia egytttesen csak ritkan
észlelhetd és rossz prognozis jele. A makroszképos haematuria és/vagy a fajdalom a két leg-
gyakoribb tiinet, amivel a klinikai rutinban taldlkozunk. Az UH-vizsgalatok bevezetésével és ru-
tinszer( alkalmazasaval emelkedik a tinetmentes, véletlenil felfedezett vesedaganatok szama. A
v. renalis, v. cava inferior tumorinvazidja varicokelét, also végtag oedemét, nephrosis syndromat,
tidéemboliat, Budd-Chiari-syndromat hozhat létre.

A daganat dltal termelt hormonok vagy hormonszer( anyagok (parathormon, erythropoe-
tin, renin, prostaglandinok, ACTH, prolactin stb.) kévetkeztében kilonféle hormondlis tinetek jo-
hetnek |étre (paraneoplazids tiinetek). Szisztémas toxikus hatds magyarazhatja a tumorral jaro
lazat, hepato-renalis dysfunctiot, étvagytalansagot, gyengeséget, gyomorpanaszokat, anaemiat
stb. El¢fordul, hogy a tavoli attétek okozta tlinetek (tido, csontok, maj, agy) vezetnek el az elséd-
leges vesedaganat felismeréséhez.

Diagnosztikai algoritmus

Az UH-vizsgalatok jelentdsége és szerepe vitathatatlan a szlrésben, a daganat mutét elétti koris-
méjében és a betegek mUitét utani kdvetésében egyarant. Az UH-on a vesetumor élesen korulirt
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10.3. abra: Nagy kiterjedésU bal oldali vesetumor axialis CT-képe

vagy infiltrativ, a normal szerkezetet megbontd, tébbnyire inhomogén, izo- vagy hiporeflektiv
képletként dbrazolédik, melyben Doppler-jelek detektalhaték. UH-vizsgdlattal kimutatott vese-
tumor vagy annak gyanuja esetén a,gold standard”vizsgalat a mellkas-has-CT.

A tumor tényének igazolasa mellett alkalmas a klinikai stadium, a perirenalis tér, a hasi nagyerek,
retroperitonealis nyirokcsomok, mellékvesék, masik oldali vese és a maj megitélésére is. A CT-an-
giographia lehetéséget nyujt a daganat, ill. ép vese vérellatadsanak, ereinek non invasiv vizsga-
latdra. A daganaton bellli és a daganatos vesén kivili tovabbi szerkezeti eltérések pontosabb
feltdradsa az MRI-tél varhato.

10.4. abra: Bal oldali kisméretl vesetumor axiélis és coronalis MR-képe
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10.5. abra: Vesetumor lumbalis gerincbe adott csontattétjének axialis és sagitalis MR-képe

A csontmetastasisok gyakorisdga miatt csontfajdalmak, emelkedett alkalikus foszfatdz esetén
csontizotop készitése is javasolt. Amennyiben klinikailag indokolt, pl. myelon kompresszié vagy
agyi metastasis, kiegészité MR-vizsgalatok is javasoltak.

Terapia

Sebészet

1. Nephrectomia. Klinikailag lokalizalt betegségnél az egyetlen kurativ megoldas a daganat (I-Il
staddium-nephronkimélé sebészet) vagy az érintett vese (-1l stadium) sebészi eltavolitas a (neph-
rectomia). Palliativ jelleggel nephrectomia IV stddiumban is elvégezhetd, ha a beteg jo éltaldnos
adllapotban van, mert a gydgyszeres kezelés hatékonysaga fokozhato.

Nephectomia soran a daganatos vese a perirenalis zsirszovettel egyUtt, a Gerota fascia meg-
tartasaval kerdl eltdvolitdsra. A mellékvese rutinszer( eltavolitasa felesleges, nagymeéret( felsé pé-
lust daganat illetve direkt raterjedés gyanuja esetén szikséges. A v. cava inferiorba tort tumor
esetén (4-10%), ha nincsenek kiterjedt nyirokcsomo- és/vagy tavoli szervi attétek, a korjéslat nem
kilatastalan, ezért a beteg éltaldnos allapotdnak figgvényében a tumorthrombust eltdvolitdsa
megkisérelendé. A radikdlis lymphadenectomia terdpids értéke vitatott, elvégzése elsésorban lo-
kalisan elérehaladott stadiumu tumorok mellett észlelt megnagyobbodott nyirokcsomok esetén
indokolt. Azonos oldali soliter tidémetastasis esetleg eltdvolithaté a nephrectomiaval egy Ulés-
ben.

Az utdbbi idékben egyre inkabb elterjedtek a nephronkimélé mitéti megolddsok, melyek soran
csak a tumort vagy a vese tumoros részét tavolitjak el. Vesetumor-eltavolitds végezhetd kisméret(
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primer tumor (< 5cm) esetén, amennyiben az ellenoldali vese ép. Nagyobb méret( daganatoknal
is megengedett, ha a betegnek csak egy veséje van, vagy csak az eltdvolitandd vese miikdddké-
pes, vagy egyidejlleg jelentkezd kétoldali vesedaganatrol van szo.

A mUtétek invazivitasa egyértelmUen csokken, napjainkban mind a nephrectomia, mind a vese-
tumor rezekcié végezhetd laparoscépos eljardssal, szemben a nyilt mUtéti feltdrassal. Az onkologiai
eredményesség hasonld, viszont kisebb mUtéti megterheléssel, gyorsabb gydgyuldssal jar.

Sugdrterdpia. A sugarkezelés lehet preoperativ, postoperativ vagy palliativ célu. Vesetumor ese-
tében definitiv irradiciot gyakorlatilag nem végzink. Sugdrforrasként legaldbb 6 MV energiaju
fotonbesugdrzast hasznalunk. Tekintettel, hogy a céltérfogatot szamos rizikdszerv évezi, CT-ala-
pu 3D tervezés javasolt.

A posztoperativ sugdrkezelés indikacidja elsésorban az érintett sebészi szél, perirenalis érintett-
ség (pT3, pT4), intraoperativ tumorsérilés, valamint regiondlis nyirokattétek jelenléte. A céltérfo-
gatot a veseagy + régionalis nyirokcsomok képezik (perirendlis, hilaris, paraaortalis, interaortoca-
valis-és jobb oldali tumornal paracavalis nyirokcsomok).

Az 6s552g6cdozis 46-50 Gy 1,8-2 Gy napi frakciddozisokkal, melyet szUkitett mezébdl a tumor-
agyra 10-15 Gy ddzissal kiegészithetink.

A preoperativ radioterdpia javithatja az eltavolitasi esélyeket irrezekdbilis, lokdlisan elérehala-
dott, NO,M0 tumoroknal. A céltérfogat az érintett vese+regiondlis nyirokcsomok. Az 6sszgdcdodzis
46-50 Gy 1,8-2 Gy napi frakcioddzisokkal.

Rizikdszervek: ellenoldali ép vese, gerincvel®, maj, vékony és vastagbelek.

A vesedgy besugdrzasanal a leggyakoribb korai mellékhatdsok elsésorban gastrointestinalis
eredetlek, kdztlk hanyinger, hanyas, hasmenés. Tuneti szerekkel, diétas megszoritasokkal tobb-
nyire uralhato. Késéi mellékhatdsok a radiogén nephropathia, -myelitis illetve majkarosoddas, me-
lyek korultekinté tervezéssel, megfeleld technikaval elkerilheték.

Inoperabilis, kiterjedt, szimptomatikus tumorok és tavoli metastasisok esetén palliativ irradia-
ciot végezhetilnk.

Palliativ sugdrterdpia. Palliativ RT-t panaszt okozd (fajdalom, vérzés, neuroldgiai tinetek stb.)
inoperabilis primer daganat és/vagy nyirokcsomoattét és/vagy tavoli attétek (csont, agy stb.) mi-
att végzink. Palliativ radioterdpia esetén minél révidebb, hipofrakcionalt kezelésekre térekszink:

« teljes agyiirradiacio 10x3 Gy, 5x4 Gy (sztereotaxiads besugarzas valogatott esetekben szdba

johet, Isd. specidlis besugarzasi technikak fejezet)

e csontmetastasis: 10x3 Gy, 5x4 Gy, 1-2x 8Gy

» loko-regiondlis betegség: 10x3 Gy, 5x4-5,5 Gy (3 frakcié/hét), 4-6x6 Gy (1 frakcid/hét). A

kezelést mind 2D, mind 3D tervezés alapjan végezhetjik.

Disszeminalt csontattétek esetén szisztémas izotdpkezelés (Strontium-89, Samarium-153) is sz6-
ba johet. Fajdalomcsillapitd hatékonysaga a kilsé besugarzaséval megegyezik, indikacidja az at-
tétek szamatal, a kordbbi kezelésektdl, a beteg éltalanos éllapotatdl fligg
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Gydgyszeres kezelés. A veserakok gydgyszeres kezelésében jelentds valtozdsok zajlottak az el-
mult években. A citokinek helyét lassan, de biztosan dtvették a bioldgiai terdpidk.

A vesetumorok kb. 1/3-aban alakul ki relapsus sebészi eltavolitas utan, leggyakrabban tidéat-
tét formédjaban. Az adjuvansan adott citokinek (interferon alfa, interleukin2) nem tudtak felmutat-
ni semmilyen elényt a teljes tulélés és relapszusmentes tulélés tekintetében, viszont toxicitasuk
magas. Jelenleg nincs hatékony adjuvans kezelés kdzepes és magas kockdzatu veserdk esetén, de
szamos klinikai vizsgalat zajlik bioldgiai terapidkkal, melyek megvaltoztathatjak a jelenlegi proto-
kollt.

Az ttétes veserdkok palliativ szisztémas kezelésében egyeduralkodéva Iéptek elé a bioldgiai
terdpidk, kdztlk a vascularis endotelidlis ndvekedési faktorokat blokkold bevacizumab, vagy a tiro-
zin kindz gatlé sunitinib, sorafenib, pazopanib vagy az m-TOR-gatlé temsirolimus (mTOR: mamma-
lian target of rapamycin: jelatviteli utak kozponti fehérjekomplexének a része).

Heredaganatok
Altalanos elvek

Az 8sszes rosszindulatl daganat 1-2%-a. Leggyakoribb solid daganattipus 15-34 év kozott. 95%
csirasejtes tumor. Az incidencia vilagszerte névekszik — az elmult 40 évben gyakorisdguk csaknem
megduplazodott. A fejlett orszagokban gyakorisaguk 6tszor magasabb, mint a fejlédd orszagok-
ban. A nem-seminoma tipus a 20-25. életév, a seminoma a 30-40. életév kozottieknél gyakoribb.
Magyarorszagon 2010-ben 608 Uj beteget regisztraltak.

A heredaganatok etiologidja ismeretlen. Biztos rizikdfaktornak tekinthetd a rejtettheréjliség.
20-40-szer gyakrabban jelentkezik heretumor hereretenciéval sziiletett fiilgyermekeken. Erdekes,
hogy az esetek jelentds részében nem is a visszamaradt herében, hanem az ellenoldali, normalis
helyen kifejlédott testisben alakul ki tumor. Mas fejlédési rendellenességekkel, megbetegedések-
kel is gyakran térsul, mint pl. gyermekkori teratomak, lagyéksérvek, hypopadiasis, hydrokele, he-
reatrophia, hereatopia, Down-kor, Kleinefelter-syndroma. Egyesek familiaris halmozddast is leirtak,
ami genetikus eredetet valészindsit.

Noévekedés, terjedés, prognozis, stadiumbeosztas

Lokalis terjedés a here burkain keresztul torténik:mellékhere, rete testis, tunica albuginea (pT1)
tunica vaginalis (pT2) funiculus spermaticus (pT3), majd scrotum (pT4) irdnyban.

Ha a folyamat a herére lokalizalt, de jelen van lymphovascularis invazio, akkor a patholdgiai
stadiuma pT2.
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A regionalis nyirokcsomok paraaorticusan (PAO) helyezkednek el. Az &rszem nyirokcsomé a
vena spermatica vesehilus alatti bedmlésénél jobb oldalon pre- és interaortocavalisan, bal olda-
lon paraaorticusan taldlhaté. Jobb-bal irdnyl a nyirokdramlds ebben a magassagban, igy a bal
oldali heretumorok sokaig egyoldaliak lehetnek, jobb oldaliak viszont bal oldalra nyirokcsomdéat-
tétet adhatnak.

Az anterograd nyirokterjedés Utja a kdvetkezd: Retrocruralis, mediastinalis, bal supraclavicula-
ris régio. Retrograd nyirokterjedés az iliacalis nyirokcsomok felé torténik.

Tavoli attét leggyakrabban a tiddben, juxtraregionalis nyirokcsomdkban (jobb prognozis),
majban, agyban, csontokban van jelen. A tunica albugineat 4ttoéro, scrotumot infiltrdld tumorok-
nal szamolnunk kell inguinalis nyirokérintettséggel.

A hosszU tavu atlagos daganatspecifikus tulélés igen kedvezd, 90-95%-0s (ez magdban fog-
lalja a kemoterdpidval kezelt elérehaladott stadiumu betegek 70-80%-3t, az alacsonyabb érték a
nem-seminomara, a magasabb a seminomara jellemzd), ezért a megfeleld életmindség biztosita-
sa (minél kevesebb mellékhatds) kdzel olyan fontossd valt, mint a daganatkontroll elérése.

Prognosztikai faktorok:

e TNM (primer daganat stadiuma (T), patholdgiai/klinikai nyirokcsomé stadium (pN/cN)
nyirokcsomok mérete, szama, tokattorés, juxtraregionalis nycs-k jelenléte, M — tavoli at-
tétek mérete, szama, lokalizécidja)

e Tumormarker

e Szbvettani altipus

» Beteggel kapcsolatos prognosztikai faktorok

« Terdpias valasz mértéke

Heretumorok TNM-beosztdsa

pT - primer tumor

pTx  Primer tumor nem itélheté meg.

pPTO  Primer tumor nem mutathatd ki. A here szdvettani vizsgalata, pl.: heg a testisben.

pTis Intratubularis tumor: preinvaziv carcinoma (in situ carcinoma).

pPT1  Atumor a testisre és a mellékherére terjed és nincs vascularis — lymphaticus érinvazio.
A tunica albugineat involvélhatja, de a tunica vaginalist nem.

pT2 A tumor besz(ri a tunica albuginean tuli terileteket és/vagy a mellékherét + vascularis
és/vagy lymphaticus érinvazio, vagy a tumor a tunica albuginedn tul terjed és involvélja
a tunica vaginalist is.

pT3  Atumor beszlri az onddzsindrt + vascularis lymphaticus érinvazio.

pT4 A tumor a scrotumra terjed =+ vascularis lymphaticus érinvazio.

Nx  Regionalis nyirokcsomok nem itélheték meg.
NO  Nincsenek kdrnyéki nyirokcsomé-metastasisok.
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N1  Egy 2 cm-es vagy kisebb nyirokcsomdé-metastasis, vagy multiplex nyirokcsomdéattét, de
a legnagyobb atméréje < 2 cm.

N2  Egy 2-5 cm kdzotti, vagy tébb 5 cm alatti nyirokcsomoattét.

N3  5cm-nél nagyobb nyirokcsomaoattét.

M- tavoli attétek Nem itélheté meg a megfeleld vizsgalatok hidnya miatt.

Mx  Nincs képalkotd/patoldgiai vizsgalatokkal kimutathaté nyirokcsomoattét.
MO  Nem regionalis (juxtaregionalis) nyirokcsomo- vagy tidéattétek.

M1a Nem regionalis (juxtaregionalis) nyirokcsomé- vagy tiddattétek.

M1b Nem tid&ben levé visceralis attétek.

Serum tumormarker-szintek

LDH B-HCG (mU/ml) AFP (ng/ml)

S0 Nincs laboratériumi vizsgalatokkal kimutathato koéros érték
S1< 1,5 x normal érték < 5000 < 1000

S2 1,5- 10 x normal érték 5000- 50000 1000-10000

S3 > 10 x normal érték > 50000 > 10000

Heretumorok stadiumbeosztdsa

Stadium 0 pTis pNO MO S0-Sx
Stadium I/A. pT1 pNO/NO MO SO
Stadium I/B. pT2 —T3-4 pNO/NO MO SO
Stadium I/S. barmely T pNO/NO M0 S1-3
Stadium IlI/A.  barmely T pN1/N1 MO0 S0/S1
Stadium II/B.  barmely T pN2/N2 MO S0/51
Stadium II/C.  barmely T pN3/N3 MO0 S0/S1
Stadium llI/A.  barmely T barmely N M1 S0/S1
Stadium llI/B.  barmely T barmely N MO/M1 S2
Stadium llI/C.  bdrmely T barmely N MO/M1 S3
barmely T barmely N M2 barmely S

Tunetek

Korai stadiumban alig jelentkeznek tlinetek. A daganat hosszu ideig fajdalom nélkul névekszik.
Daganat gyanujat a here tapintasi leletének megvaltozasa veti fel. A beteg vagy orvosa a herében
tomott, fajdalmatlan csomét tapint. Ritkdn a herében féjdalom jelentkezik, a beteg kellemetlen
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huzoérzésrél panaszkodik. Az esetek egy részében akut mellékhere-gyulladés hivja fel a figyelmet
az elvaltozasra. Néha hydrokele vagy hematokele fedi el az alapbetegséget.

A kezdeti stadium tlinetszegénysége eredményezi, hogy a betegek egy része elérehaladott
staddiumban kerll orvoshoz. Az ekkor jelentkezé tliinetek a metastasisok nagysagatol és lokalizaci-
ojatol figgnek. Nagy retroperitonealis attétek derékfajdalmat, bélelzarodast, higyvezeték-komp-
ressziét, vesemedence-tagulatot eredményezhetnek. A szétesd tumor ldzat is okozhat. A gyakori
tudsattétek csak rendkivil elérehaladott stadiumban okoznak Iégzési panaszokat vagy vérko-
pést. Mdj- és agyi attétek ritkabban fordulnak elé, utdbbiak epileptiform gorcsokhodz vezethetnek.
Egyes csirasejtes daganatok beta-HCG termelése miatt az emlé kétoldali megnagyobbodasa is
eléfordulhat. Ha a terdpiadnk sikeres, visszahtzodik.

SzHvettan

A here tumorainak 90%-a csirasejt eredet. A nem csirasejt tipusuak kdzé tartoznak a néi, illetve
férfi nemi hormont termelé a sex cord- és stroma tumorok, mint a Leydig-sejtes tumor és a Serto-
li-sejtes tumorok, adenocarcinomak, lymphomak vagy attétek.

A csirasejttumorok 2 nagy csoportba sorolhaték: seminoma (40%), illetve nem-seminoma
(60%).

Természetes lefolydsuk, prognozisuk nagyfokban kilonbozik. A tiszta seminomak progndézi-
sa jo, természetes lefolydsuk lassu, sugar- és kemoszenzitivek. Domindldan lymphogén terjedést
mutatnak, hematogén terjedés ritka, 85%-uk a diagndzis pillanataban I. staddiumban van.

A nem-seminomatosus tumorok ezzel szemben agresszivek, természetes lefolydsuk gyors,
gyakori és korai a lymphogén és hematogén szoéras, valamint nagyon kemoszenzitivek.

Ide tartoznak: embryonalis carcinoma, szikzacskotumor (Yolk sac) tumor, choriocarcinoma, te-
ratoma.

A csirasejtes heredaganatok jelentds része Osszetett, azaz két vagy hdrom szdvettanilag jol de-
finidlt daganat kombinaciojabdl all. A leggyakoribb kombindcio az emriondlis carcinoma egylttes
jelenléte teratémaval, seminomaval vagy szikzacskétumorral.

A gondos szovettani feldolgozas feladata, hogy minden komponenst felfedjen, mert a tébb-
féle szerkezet(, csirasejt eredet’ tumorok viselkedését, prognozisat egyben a kezeléstnk irdnyat
mindig a legrosszabb indulatd komponens hatarozza meg.

A gonadstroma tumorok ritkdk, ritkdn adnak attétet. A Leydig-sejtes tumorok tesztoszteront, a
granuldzasejtes tumorok dsztrogént termelhetnek. A gonadstroma elemeket és csirasejteket tar-
talmazd tumorok viselkedését és progndézisat a csirasejtkomponens hatarozza meg.
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Diagnosztikai algoritmus

Heretumor gyanuja esetén a diagndzist laboratériumi vizsgalatokkal és radioldgiai eljarasokkal
tdmasztjuk ala. Az utébbiak a pontos stadiumbeosztast is eldseqitik.

Laborat6riumi vizsgalatok

Bizonyos vizsgélatokat (vérkép, vesefunkcids, majfunkcios vizsgalatok) rutinszeren el kell végez-
ni. A wt-sillyedés fokozddésa és a kifejezett anaemia inkabb csak elérehaladott stadiumokra jel-
lemzo.

Kiemelked fontossagu a tumormarkerek levétele. A choriocarcinomak jellemzéen beta-hu-
man choriogonin-t (B-HCG) termelnek, mig szikzacské komponens (szikzacskd ,yolk sac” tumor)
esetén az alfa-fetoprotein (AFP) szintje emelkedik meg. A laktat dehidrogenaz (LDH) dsszmeny-
nyiségét ugyancsak meg kell hatarozni, mert prognosztikai jelentéséggel bir. E hdrom markert
a kasztracio eldtt vagy a kasztracié napjan, valamint a posztoperativ 2.-3. hét kdzott kdtelezd le-
venni. Ez azért bir nagy jelentéséggel, mert perzisztaldban magas tumormarker esetén felmerdl a
maradék daganat gyanuja. Ezeket a vizsgalatokat az egyes terdpids beavatkozasokat kdvetéen és
a gondozas soran is el kell végezni.

Stromalis daganatok esetén a nemi hormonok szerepelnek tumormarkerként, koztik tesz-
toszteron, 6sztradiol stb.

A markervizsgalatok jelentésége tehat abban rejlik, hogy csdkkentik a szovettani vizsgalatok
tévedési lehetéségét, prognosztikai jelentéséggel birnak, segitenek a terdpids terv feldllitasdban,
a terdpia monitorozasaban és a kovetés soran mar a klinikai tinetek jelentkezése el6tt jelzik a kez-
dédé relapsust.

Képalkoté eljarasok

Elsé 1épés a herék UH-vizsgalata. Ez a non-invaziv eljaras a bizonytalan tapintasi leletek esetén is
tud differencidlni, segitségével elddnthetd, hogy a tapintott elvaltozas a herén belll vagy kivil
helyezkedik el, tekintettel arra, hogy a herén bellli gocos folyamatok nagy ardnyban malignusak.
Az ultrahangos kép a daganatok szdvettani tipusai szerint valtozd. A seminomak tébbnyire jél
kortlhatarol hipo-echogén gocként dbrazolédnak, mig a nem-seminomakra az inhomogenitas,
a jellemzé.

A has-kismedence-CT alapvizsgélatnak mindésul a retroperitoneum és a hasi szervek meg-
itélésében. Jol ismert korlatja viszont, hogy a malignitasrol elsésorban méret alapjan mond véle-
ményt.
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10.6. abra: Heretumoros beteg axialis has-CT-képe. Tipusos helyen megtalalhaté
a retroperitonialis nyirokcsomaoattét

Az MR-vizsgdlatokat elsésorban a tavoli attétek kimutatasakor kérlink (koponya, maj, nyirokcso-
mo). A here-MR-vizsgalat kivald maodszer a joindulaty és rosszindulatu elvaltozasok differencial-
diagnosztikajaban és a lokalis invazié megitélésében. Alkalmazasa nem szamit rutin vizsgalatnak,
elsésorban bizonytalan vagy ellentmonddsos UH-lelet esetén jon szdba. Elérehaladott stadiumu
betegeknél az elézetesen végzett UH- és CT-vizsgdlat utan, figyelembe véve a beteg aktudlis pa-
naszait is, sor kertlhet kivélasztasos CT/MR-urografidra, pyelographidra, gyomor-bél passage vizs-
galatra, ritka esetekben angiographiara vagy cavographiara.

Rutinszerlen kétiranyd mellkasfelvétel elégséges seminomds betegnél, amennyiben a
has-kismedence-CT negativ volt. Nem-seminomas, illetve retroperitonedlis nyirokcsomaéattéteket
add seminomas betegnél a mellkas-rtg nem elégséges, mellkas-CT-vizsgalat elvégzése kotelezd.

Csontéttét gyanUja esetén csontizotdp-vizsgalat javasolt.

A felsorolt képalkotd vizsgélatok eredményei alapjan lehet indikalni a PET/CT-vizsgalatokat.
Legnagyobb elénye, hogy a keresztmetszeti képalkotékon normalis méretlinek imponald nyirok-
csomokban is igazolhatja a tumoros infiltraciot, valamint dbrdzolhatja a terdpiat kdvetéen fenn-
marado, életképes rezidualis daganatszovetet.
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Sebészet

Magas inguinalis semicastratio — primer tumor sebészete. Ha egyértelmlen meggy&z&édtink
arrdl, hogy a betegnek heretumora van, a kezelés elsé Iépése a radikélis inguindlis semicastratio,
azaz a daganatos here inguinalis behatoldsbdl torténd eltavolitasa. A primer tumor eltavolitasaval
nemcsak korszévettani stadiumhoz, hanem komplett kodrszovettani informaciéhoz jutunk, mely
megalapozza az adott betegre szabott terdpids tervinket.

A semicastratio radikalitdsat elsésorban az inguindlis behatolds biztositja, valamint az a tény,
hogy a heretumor kdzvetlen feltarasa elétt a herét nem érintjik, elsédlegesen a funiculust vagjuk
at a lehetd legmagasabb szakaszan.

Retroperitonealis lymphadenectomidk (RLA) — nyirokcsomok sebészete. A heretumorok elsé-
sorban a retroperitonelis nyirokcsomaékba (Isd. feljebb) adnak attéteket. Az RLA csak non-semino-
ma esetén ajanlott beavatkozas, seminoma esetén csak kivételes korilmények kodzott indokolt.
Az RLA-val ezen régidk nyirokszdveteit, tumorgyanus képleteit tavolitjuk el. Az RLA-t végezhet-
juk kdzvetlenll a semicastraciot kévetéen (primer RLA) vagy kemoterdpia utan (salvage RLA). Az
RLA-nak mind diagnosztikus, mind terdpias szerepe van. Egyrészt pontosithatja a beteg patolé-
giai stadiumat és amennyiben nyirokcsomoattét igazolddik, a beteg kemoterapiaban részesul-
het. Masrészt a nyirokcsomok eltavolitasa az attétes esetek kétharmaddaban kurativ megoldast ad.
Barmely tipusu RLA végzésekor sériilhetnek az ejaculatioért felelds paravertebralis ganglionok, az
aorta és az aorta bifurcatioja el6tt futd sympathicus idegrostok. Ennek kovetkezménye az anteg-
rad ejakuldcio elvesztése, mely idegrostkiméld technikaval kivédhetd. RLA végezhetd nyilt vagy
laparoszképos mutéttel is.

A heretumoros betegek semicastratio utani gyoégykezelése

A heretumoros betegek semicastratio utani gydgykezelését elsésorban a szovettan, TNM-stadium,
valamint egyéb fentiekben felsorolt prognosztikai faktorok hatarozzak meg. Alapveté kérdés, hogy
a beteg a seminomas vagy a nem-seminomas csoportba kerll-g, illetve kell-e egyaltaldn aktiv ke-
zelés. Az igen kedvezé korjéslatu esetekben (alacsony kockazatu I. stddiumu non-seminoma, ill.
l. stddiumu seminoma) esetén mindenféle adjuvans kezeléstdl eltekinthetiink, szoros kovetés
elégséges (,surveillance”). gy a beteget megkimélhetjilk a felesleges kezelésektdl, mig a relapsusok
a stadiumtdl figgden kemoterdpidval vagy irradidcidval hatékonyan kezelhet6k. Ezért a fent emlitett
esetekben megfeleld betegtdjékoztatast kdvetéen, amennyiben a beteg hozzajarul és az adott inté-
zetben a feltételek rendelkezésre &linak, szoros kdvetés a valasztandd kezelési eljaras.

m255 =



Sugdrterapia

Sugérterapia

A heretumorok kozul a seminoma kifejezetten sugdrérzékeny, a nem-seminoma tfpusu daga-
natok viszont a kemoterapiara reagalnak jobban. A kezelést a semicastratio utan a lehetd leg-
révidebb idén belll el kell kezdeni. Ha a heretumoros beteg sugarkezelésérél beszéllink, ezen
altaldban a retroperitonealis nyirokrégiok besugdrzasat értjik. Célja a semi-castraciot kdvetd
feltételezett (mikroszkdpos, azaz nem lathatod) vagy bizonyitott (makroszkdpos) nyirokcsomaodat-
tétek elpusztitdsa.

A sugarterdpia indikacidja elsésorban a szovettani tipustdl, a mUtéti lefrastdl és a staging vizs-
galatok eredményeitdl figg.

A seminoma sugarkezelésében jelentds valtozasok mentek végbe. Tekintettel a betegség
rendkivil kedvezd progndziséra, a betegség természetes korlefolyasara, a késdi morbiditasok visz-
szaszorftasa miatt csokkentették az dnalldan és kombinalt kezelés részeként alkalmazott sugar-
terdpia alapddézisat és a besugarzando térfogatot.

Az igen kedvez6 korjoslatu esetekben mindenféle adjuvans kezeléstdl eltekinthetlnk, szoros
obszervacio elégséges (Isd. fent). 5 cm-nél kisebb nyirokcsomoé-metastasiok esetén elsésorban
sugdrterapia javasolt, szlkség esetén kemoterapidval kiegészitve. Azonban kiterjedt, 5 cmn-nél na-
gyobb metastasisok esetén kemoterdpia az elséként valasztott kezelési modalitas.

A sugarterapidt megavoltos fotonbesugarzassal (15-18 MV) tdbbnyire hanyattfekvé helyzet-
ben végezziik, 3D tervezés alapjan, napi 1,8-2 Gy frakciédozissal.

A céltérfogat és dbzirozas a betegég stadiumatdl figg.

Ha a betegnek nincs nyirokcsomoattétje (1. stadium), azaz a kezelést pusztdn megeldzés cél-
jabol adjuk, a céltérfogat a paraaorticus nyirokrégié (PAO), a javasolt 6sszddzis pedig 20-25 Gy.
Amennyiben makroszkopos nyirokcsomoattétek vannak jelen, a céltérfogat a paraaorticus
régié mellett az azonos oldali parailiacalis (PIL) nyirokrégiot is (PAQ, PIL) feldleli és valamennyi,
1-nél nagyobb nyirokcsomdét magaban foglal. A javasolt dozis 25 Gy (PAOPIL) + 5-10 Gy (makro-
szképos nyirokcsoma).

Korabbi inguinalis/scrotalis mUtét esetén — a megvaltozott nyirokkeringés miatt — az azonos
oldali inguinalis régi¢, mig scrotum infiltracional az azonos oldali hemiscrotum is a céltérfogat
része.

Elérehaladott stadiumokban a kemoterdpiaé a vezetd szerep, palliativ besugdrzast kemo-
terdpia mellett megmarado, inoperabilis manifestatiokra, tavoli attétekre indikalunk 20-40 Gy
dozissal.

Nonseminomdk esetén irradidcid csak egyéni elbirdlds alapjan palliativ teleterdpia formajaban
adhato. A leadott 8sszddzis 50 Gy a kemorezisztens residuumokra.

Rizikdszervek: vesék, belek, maj, ellenoldali ép here, gerincveld.
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A besugarzastervezéskor elsésorban a vesék dozisterhelésére kell Ugyelni. A PIL ill. inguinalis
régio sugarkezelésekor az ellenoldali ép herét takarni kell, mivel 2 Gy nagysagu szért sugarzas mar
maradandd spermatogenesis csokkenéséhez vezethet. Ezért, a kezelés el6tt spermabankolast fel
kell ajanlani a betegnek.

Akut mellékhatdsok, ha fellépnek, elsésorban gastroenterdlis eredetlek, elsésorban hanyinger,
hényas, hasmenés, ritkdn gyomorfekély.

Kés6i mellékhatdsok kozil a legfontosabb a radioterdpia indukalta mésodik tumor és sterilitds,
ritkdbban krénikus gastritis, gyomor-, bélfekély, perforacié

Palliativ sugdrterdpia. Palliativ RT-t panaszt okozd (fajdalom, vérzés, neuroldgiai tinetek stb.)
inoperabilis primer daganat és/vagy nyirokcsomaoattét és/vagy tavoli dttétek (csont, agy stb.) mi-
att végzlnk. Palliativ radioterdpia esetén minél révidebb, hipofrakcionalt kezelésekre téreksziink:
+ teljes agyiirradiacio 10x3 Gy, 5x4 Gy (sztereotaxias besugarzas valogatott esetekben széba
johet, Isd. specidlis besugarzasi technikdk fejezet)
o csontmetastasis: 10x3 Gy, 5x4 Gy, 1-2x 8Gy
» loko-regionalis betegség: 10x3 Gy, 5x4-5,5 Gy (3 frakcié/hét), 4-6x6 Gy (1 frakcio/hét): A
kezelést mind 2D, mind 3D tervezés alapjan végezhetjuik.

Disszeminalt csontattétek esetén szisztémas izotdpkezelés (Strontium-89, Samarium-153) is sz6-
ba johet. Fajdalomcsillapitd hatékonysaga a kilsé besugarzaséval megegyezik, indikacidja az at-
tétek szamatdl, a kordbbi kezelésektdl, a beteg éltalanos éllapotatdl fligg.

Kombinalt cytostatikus terapiak

A nem-seminomas heretumoros betegek kezelésében dontd jelentéséguik van. Gyakorlatilag
valamennyi stadiumban indikalhato, az alkalmazott ciklusok szédma a betegség kiterjedtségétél
fugg.

Seminomak esetén kemoterapiat elsésorban nyirokcsomé pozitiv betegeknél adunk, de korai
stadiumu esetekben létjogosultsdga van a mono carboplatin kezelésnek is, mivel a paraaorticus
irradidcioval megegyezé eredményt ad.

A bazis gyoégyszerek: Cisplatin,Vinblastin, Bleomycin, valamint Etoposid. Ezek kombinacidit
alkalmazzuk, leggyakrabban BEP vagy VIP polikemoterédpia formajaban. A kemoterdpianak sza-
mos potencialis mellékhatasa ismert, kdztik hanyas, leucopenia, thrombocytopenia, vesetoxici-
tas, hajhullas, obstipatio, impotentia, azoospermia.

Resistentia vagy az ismétlédd relapsusok esetén gyogyszerkombindciot kell valtani.
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Prostatadaganat
Altalanos elvek

A férfiak malignus daganatainak 10%-at a prostatarak (PC) teszi ki. A fejlett orszagokban ez az in-
cidencia még magasabb, kdszénhetéen az ezekben az orszagokban széles korben végzett pros-
tata-specifikus antigén (PSA) teszteknek. Eurdpaban évente kozel 340 ezer Uj PC-t fedeznek fel.
Hazankban a PC a 4. leggyakoribb a férfiak daganatos betegségének sordban, 2010-ben 3652 Uj
esetet regisztraltak.

Bar az incidencia emelkedése folyamatos, a mortalitds ezt nem koéveti, ami vélhetéen a jol
szervezett szlréprogramok eredményeként felfedezett korai stadiumu esetek jo kezelésével in-
dokolhato. Ennek ellenére kdzel 260 ezer beteg hal meg évente PC-ben, kdztik Magyarorszagon
1193 beteg 2009-ben.

A daganat valdszinlisége az életkor elérehaladtaval né. A patoldgiai vizsgalatok szerint mi-
nél idésebb egy férfi, anndl valdszinlbb, hogy PC alakul ki. 40 éves férfiakban panaszt és tinetet
nem okozd prosztatarak 3%-ban fordul elé, 80 éves korban ez mar kdzel 60%. A betegség csaladi
halmozédast is mutathat. Az apa PC-ja esetén fiainak 2,6-szor nagyobb esélyik van a betegség
kialakuldsara. Ez nemcsak egyenes, hanem oldaldgi rokonokra is érvényes.

Aztistudjuk, hogy kulonbdzé rasszokban jelentdsen kildnbdzik a PCincidencidja. Az USA-ban
afro-amerikai populaciéban magasabb, mig az dzsiai amerikaiak kdzott alacsonyabb a PC eléfor-
duldsanak ardnya, mint a fehér populécidban. Az afro-amerikaiakban nemcsak, hogy gyakoribb,
de agresszivabb lefolydsu a PC. Szdmos taplalkozasi tényez6t ismeriink. A paradicsomtartalmu
termékek, szelénium, E-vitamin-bevitel, zold tea-, szdjafogyasztas csdkkenti, mig a kalciumbevitel
(tejtermékek) fokozza a betegség kockézatat. Vitatott a dohanyzas, alkohol, obesitas szerepe. Osz-
szefoglalva, a prostatarak kialakuldsanak magas a rizikéja idésebb életkorban, afro-amerikaiakban,
valamint familidris halmozédas esetén.

Szirés

A PC sz(rési modszere a prostata végbélen keresztili tapintdsa (rectalis digitélis vizsgalat-RDV),
valamint a PSA-teszt.

Az RDV sordn taldlt porckemény vagy tomottebb tapintatl prostata felvetheti a rosszindula-
tusdg gyanujat. Az RDV hatranya a rendkivil alacsony szenzitivitasa és specificitas, mely 50% alatt
marad.

A PSA-teszt a prostataspecifikus antigén nevii szérum glikoprotein, tumormarker levételét
jelenti. A 20 ng/ml félotti PSA-szint nagy valdszinlséggel, az 50 feletti érték pedig biztosan PC-t
jelez. Sajnos a PSA kimutatds ennél alacsonyabb — egyben a klinikai gyakorlatban leggyakrab-
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ban detektalt tartoméanyokban — nem elég érzékeny és nem elég specifikus. 4 ng/ml alatt az
érzékenység minddssze 20%. Kétségtelen, hogy a PC-s betegek jelentésebb részében a daga-
nat kiterjedtségétél figgden a szérumkoncentracid ndvekszik, de névekszik a volumennel és a
korral parhuzamosan is. Prostatagyulladas, kdzelmdultban tértént ejakulacio, RDV vagy biopsia is
PSA-szint ndvekedéshez vezet.

A PSA érzékenységének és specificitdsanak ndvelése céljidbol ezért szamos egyéb paramétert
is alkalmaznak, mint pl. PSA-denzitas (PSA/prostata volumen), PSA-velocités (évenkénti néveke-
dési arany), szabad-kotott PSA ardnya vagy korspecifikus PSA. A normal hatarértékek kiilonbozé
életkorokban a kovetkezéképpen valtoznak: 50-59 év: 3 ng/ml; 60-69 év: 4 ng/ml, 70 év felett: 5
ng/ml.

Jelenleg az Eurdpai Urologus Tarsasdg ajanldsa szerint RDV és PSA alapu szdrés ajanlhaté min-
den 45 évesnél id6sebb férfinak, akinél a varhato élettartam eléria 10 évet.

A sz(irésben Uj fordulatot hozhat a PCA 3 gén-teszt, melynek specificitdsa 80% feletti, szenziti-
vitdsa pedig meghaladja a 90%-ot.

Novekedés, terjedés, progndzis, stadiumbeosztas

A prostatatumor kezdetben intracapsularisan né, majd infitrélva a tokot, az ondéholyagokra (vesi-
cula seminalis-VC), a kdrnyezd szervekre (holyag, ureter, rectum, medencefenék izmai) terjedhet.
Regionalis nyirokcsomai a kismedencei nyirokcsomok (periprostaticus, N\E,NII’NOBT'NSAC)'

Tavoli attéteket leggyakrabban a csontrendszerbe ad, melyek elsésorban a csigolydkon, me-
dencecsontokban, bordakon jelentkeznek, tobbnyire osteoplasticusak (,csontképzéek”). Tavoli at-

téteket adhat nem regionalis, pl. paraaorticus nyirokcsomoba, majba, tidébe.

Prostata tumorok TNM klinikai klasszifikdcié primer tumor

TO Incidentalis tumor szdvettani lelete
T1 Nem tapinthaté és/vagy képalkotd eljarassal nem lathatd
Tla  Aresecatum </= 5%-a tumoros
Tlb  Aresecatum > 5%-a tumoros
T1c Tlbiopsidval igazolt tumor (pl: magasabb PSA miatt)
T2 Szervre lokalizalt, klinikailag kimutathaté tumor
T2a Egy lebeny kevesebb, mint felét involvalja a tumor
T2b  Egy lebeny tdbb mint felét involvélja a tumor
T2c  Mindkét lebenyt érinti a tumor
T3 A tumor 4ttdri a prosztata capsulat
T3a  Atumor raterjed a capsulara, de a vesicula seminalist nem involvalja
T3b  Infiltrdlja a tumor a vesicula seminalist
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T4 Atumor fixélt és beterjed a szomszédos szervekbe: hdlyagnyak, kiilsé sphincter, rectum,
m. levator és/vagy a medencefalra

Forras: Szakmai Protokoll, 2008

TNM klinikai klasszifikdcio, regiondlis nyirokcsomé

Regiondlis nyirokcsomdk (N)

Nx Regionalis nyirokcsomok nem itélheték meg
NO Nincs regionalis nyirokcsomo-metastasis

N1 Regionalis nyirokcsomdé-metastasis kimutathato

Tavoli attétek (M)

Mx Tavoli 4ttét nem itélhetd meg
MO Tavoli attét nincsen jelen
M1 Tavoli attét jelen van

Tunetek

A PC-nak kezdetben nincsenek tlnetei. Tobbnyire sz(irés kapcsan vagy mellékleletként dertl ra
fény. Ha panaszt okoz, az leggyakrabban nehézvizelés, éjszakai vizelés vagy gyakoribb vizelés.
A holyag érintettségére utalhat a haematuria, mig a VS érintettsége jarhat haematospermiaval
(onddban vér jelenik meg). Az elérehaladott, dttétes prostatarakos betegekre elsésorban a csont-
attétek okozta csontfajdalmak, vizelési zavarok, haematuria, perinedlis-végbél fajdalom hivhatjak
fel a figyelmet.

Szovettan

A prostata simaizomszovetbdl, kotészovetbdl és mirigyekbd! épdl fel. A prostata 4 fontos anato-
miai régiora oszthato: (1) periférias (PZ); ( 2) centrélis, (3) transitionalis zona (kettét egyUtt centralis
mirigy-CM) (4) anterior fibromuscularis stroma.

Onkoldgiai szempontbol kiemelendd a PZ, mely a prosztata mirigyallomanyanak kb. 70%-at
adja s innen ered a malignus daganatok 70%-a. A tumorok 95%-a adenocarcinoma és donté
tobbséguk tdbb gdcu. A benignus prostata hyperplasia a CM elvaltozasa.

A PC egyik legfontosabb prognosztikai faktora a daganat differencidltsagi foka. A daganatsej-
tek normalistél vald eltérésének sulyossagat Donald F. Gleason és mtsai altal leirt gradalasi
rendszer alapjan kategorizaljuk. A pontozas 1-5-ig terjedd skalan torténik. A Gr. 1. normalistél leg-
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kevésbé eltérd, jol differencialt, mig az 5-6s, Un. anaplasztikus formaju, agressziv, invaziv néveke-
désd daganatot jeldl. Mivel a PC mikroszkdpos megjelenése gyakran valtozatos és dsszetett, ezért
a daganatot dominalo, urald ndvekedési mintazat mellett a méasodik legjellemzébb, leggyakoribb
gradust is megadjuk. Ezek dsszege képezi a Gleason score-t (GS). Ertelemszerden a GS legalabb
2 (1+41), legfeljebb 10 (5+5) lehet. Minél magasabb a pontszam annal agresszivebb tumorrdl van
sz6. A GS jol korreldl a tuléléssel, dttétképzd hajlammal és a terdpidra adott valasszal.

A sebészi preparatum feldolgozasabdl nyert szdvettani informaciok: sebészi szél épsége, pa-
tholdgiai T, N stadium, GS, szévettani altipus, lympho-vascularis invazio. A sebészi szél érintettsége
esetén fontos informacio az érintettség hossza, valamint az ebbe esé tumoros goc GS-ja.

Diagnosztikai algoritmus

A PC diagnosztikaja az RDV-ra, PSA-tesztre és transrectalis UH (TRUH) vezérelt szévettani
mintavételre alapozott. Az elsé kettdrél a fentiekben mar emlitést tettiink. A TRUH nagy elé-
nye, hogy széles kdrben hozzéférhetd, nem igényel nagy technikai hatteret, helyben megoldhaté,
hasznalata egyszer( és gyors, tanuldsi gérbéje meredek, valamint real-time képakviziciot tesz le-
hetévé. A daganat detektdldsaban a TRUH szenzitivitdsa 32-85%, pozitiv prediktiv értéke 20-60%,
mig specificitdsa 41-79% kdzott mozog. Extracapsularis terjedés (ECE) vagy vesicula seminalis
(VS) infiltracié megitélésében a szenzitivitasa 20-92%, specificitasa pedig 20-90%. Ezek alapjan
a TRUH-nak elsésorban nem a daganat detektaldsaban vagy a lokalis stddium megallapitdsdban,
hanem klinikai gyanu esetén a kezdeti kivizsgaldsban és a biopsia navigéldsdban van szerepe. A
jelenleg elfogadott eljdras a sextans biopsia, mely sordn dsszesen 10-12 szdvethengert vesz-
nek a PZ-bdl, az apex, a bazis, valamint kdzépsik medialis, illetve lateralis részébdl. Az elsé biopsia
szenzitivitdsa 70-80% kdzott van. Habar a CT-vizsgaélatot széles korben elvégzik az Gjonnan diag-
nosztizalt PC-s betegnél, a tumor kimutatasdra, valamint a lokdlis stadium megallapitasra — hacsak
nem extrémen el6rehaladott stadiumu betegségrél van szé — nem alkalmas, mivel a prostata a
kornyezd izmoktol nehezen kilonithetd el, valamint a zonalis anatdmia sem dbrazolodik. A lokdlis
kiterjedés, bioldégiai viselkedés, tumor lokalizacié kimutataséara jelenleg a magneses rezonan-
cias képalkotds (MRI) igérkezik a legjobb mddszernek (10.7. dbra). A T2 sulyozott fast spinecho
(T2-FSE) MR-mérések diagnosztikai pontossaga a staging tekintetében nagy szérdst mutat az iro-
dalomban: 54-93%. Az MRI szenzitivitasa és specificitdsa ECE kimutatdsara 13-95% és 49-97%, mig
VS érintettség esetében 23-80%, ill. 81-99% kozott van. Ez a nagy szérés is felhivja a figyelmet az
interobserver variabilitasok jelentéségére. Altalanossagban elmondhatjuk, hogy a legjobb diag-
nosztikai pontossagot magas szamu in vivo specimeneken validalt leletezés, szervspecifi-
kus diagnosztikai team, 3T, valamint multiparametrikus MR-vizsgalatok — MR-spectroscopia
(MRS), dinamikus kontrasztos MRI (DCE-MRI), diffuzié sulyozott mérések (DWI), ADC (apparent
diffusion coefficiens) térképek — elvégzése nyujtjak.
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Az MRS a prostatan bellli tumor metabolizmusrol nyujt informéaciot, mely sordn 0,5-1 cm?-es
voxelekben a cholin/citrat aranyt vizsgaljuk. A daganatos fokuszban a cholin ardnya a felgyorsult
phospholipid membran anyagforgalomnak koszonhetéen megemelkedik. Az MRS igy tovébb
novelheti az MR diagnosztikai pontossagat, koztik a daganat taldlati aranyat, pontosithatja a da-
ganat lokalizaci¢jat, annak volumenét, intraprostaticus MR stadiumat, sét megjosolhatja annak
differencidltsagi fokat is. A PC-k tébbnyire hypervascularizéltak, fokozott angiogenezist mutatnak,
melyet igy diagnosztikus markerként haszndlhatunk. DCE-MRI sordn a gyorsan, bolusba beadott
kontrasztanyagot a tumor korabban és gyorsabban veszi fel, mint a normalis szovet, egyben a ki-
mosasi (“wash-out”) periddus is révidebb. A DWI egy Ujkeletd, reményteljes modszer a daganatos
fokuszok megtaldlasdban, mely a szabad viz Brownian mozgdsat képezi le. Mint a legtdbb tumor-
ban, igy a PC-ban is, a megndvekedett cellularitas miatt gatolt diffuzio lathatd. A DWI méréseknek
elsésorban az intraprostaticus tumor, valamint sugarkezelés vagy operacié utan jelentkezé recidi-
vak kimutatasaban van szerepe.

A PET/CT-vizsgalatok helye a PC diagnosztikdjaban maig nem tisztazott. Mig a 18fluoro-2 de-
oxyglikdz ('8FDG) elsésorban a metastaticus, differencidlatlan daganatok kimutatdséra alkalmas,
addig az olyan Uj tracerek mint ""¢-acetat, ""“~-cholin, "¥-fluorocholin a primer PC-k detektalasban
is fontos szerepet jatszhatnak a jovében.

A prostatarak leggyakrabban a csontokba ad attéteket, ezt csontizotdp-vizsgalattal tudjuk iga-
zolni. A csontizotép-vizsgélat 20 ng/ml PSA szint alatt nem indokolt, ha a beteg panaszmentes és
a Gleason score nem > 8. Egyebekben kezelést kdvetd emelkedd PSA vagy klinikai tinetek jelent-
kezése esetén javasolt az elvégzése.

10.7. abra: Mindkét oldali lebenyt érint6 prostatatumor. Axialis és coronalis T2 sulyozott mérés
endorectalis tekerccsel
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Prognosztikai faktorok

A terdpiavalasztast és a progndzist befolydsolo tényezdk a kovetkezok:
e adaganat kiterjedése (stddium), melyet a TNM-szimbdlumokkal jel6link
- GS
o kiinduldsi PSA-érték
e pozitiv biopszidk ardnya
» beteggel 6sszfliggd faktorok: kor, testi és szellemi éllapota, tarsbetegségek, beteg kivansa-
ga és beleegyezése az ajanlott kezelésbe
o kezeléssel 6sszfliggd faktorok

Kockazati csoportok

A prostatadaganatokat kidjuldsi hajlamuk szerint hdrom-négy csoportba soroljak: kis, kdzepes,
nagy és nagyon nagy kockézatl daganatok. A besorolas a kdvetkezé fliggetlen prognosztikai jel-
lemz&k alapjan torténik: kezelés eldtti PSA (iPSA), klinikai stadium és a szdvettani differencialtsag
foka, azaz a Gleason score (GS). A kockazati csoportok kialakitadsdban nincs konszenzus, tobbféle
osztélyozas is elfogadott. A PC multidiszciplinaris kezelése (mUitét, sugarterdpia, hormonellenes
kezelés, kemoterdpia, bioldgiai terdpidk, aktiv megfigyelés) vildgszerte rizikbcsoport adaptdltan
torténik. A National Comprehensive Cancer Network (NCCN) kockazati csoportokra vonatkozo
ajanlasai (2011 verziod 3) a kovetkezdk:

e Alacsony kockdzat: T1/T2a és GS 2-6 és PSA<10

e Kdzepes kockdzat: T2b/c vagy GS 7 vagy PSA 10 - 20

»  Magas kockézat: T3a vagy GS 8-10 vagy PSA >20

« Nagyon magas kockazat: T3b/T4 vagy barmely T N+ vagy M1

Terapia
Sebészi kezelés

Radikadlis prostatectomia (RP). Indikacioi:
e minimum tiz év életkilatas
e atumor kiterjedése T2 vagy annal kevesebb, azaz szerven belil legyen
e PSA-szint kevesebb, mint 20 ng/m!
¢ tavoli metastasis nincs
« nyirokcsomoé-metastasis nem valészind
+ sulyos tarsbetegség hidnya
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A mtét lényege, hogy a teljes prostatat a vesicula seminalisokkal, ill. a ductus deferens ampulla-
ris részével egyUtt eltdvolitjdk. A kismedencei nyirokcsomok eltavolitasa rizikdadaptalt. Alacsony
kockazatu betegeknél nem szikséges elvégezni. Kozepes rizikdju betegeknél abban az esetben
végzik el, ha a pozitiv nyirokcsomok jelenlétére vonatkoztatva a rizikd meghaladja a 7%-ot. Ma-
gas kockazatu betegeknél feltétlentl szikséges, mivel a kockézat 15-40%. A rizikd becsléséhez
nomogramot hasznalnak. A teljes mUtéti eljdrassal a beteg szamara a tizendt éves tulélés 90%, a
tizéves 82%-0s.

A mUtétnek szamos komplikacidja ismert, koztlk perioperativ halalozas (0-1,5 %), intraoperativ
vérzés (1-10%), impotencia (20-100%), hugyuti fistula (1,2-4%), sulyos inkontinencia (0-15%), eny-
he (stress) inkontinencia, (4-50%), anastomosis sz(kulet (1-10%), végbélsérilés (0-5%).

A mellékhatdsok aranya szignifikdnsan csokkenthetd, amennyiben a beavatkozast tapasztalt
urolégus-csoport végzi, megfeleléen felszerelt intézményben.

A magas impotenciaarany csokkentésére idegkiméld prostatectomiat is végeznek. Lényege,
hogy lehetéség szerint szelektiven megérzik az egyik vagy mindkét oldali kismedencei plexus
részeként futod, potencidért felelés idegkoteteket, igy alacsony rizikédju, az operacio elétt potens
betegeknél nagy szamban megkimélhetd a szexudlis funkcié. Hatrdnya, hogy nem megfeleléen
megvalasztott betegeknél emelkedik a pozitiv sebészi szél, lokalis kivjulds ardnya.

Habdar az RP standard indikacidja a prostatédra lokalizalt betegség, az utdbbi években egyre
tobb adat tdmogatja a sebészi kezelésnek, mind primer ellatdsnak a szerepét lokalisan elérehala-
dott, magas kockazatd PC-nal.

Sugérterapia

Bevezetés. A PC lokélis vagy loko-regionalis kezelésének klinikai gyakorlatban hasznalt formai a
radicalis prostatectomia, valamint radioterdpia. A PC sugdrkezelésével kapcsolatban egyre na-
gyobb szdmu evidencia all rendelkezéstinkre, miszerint a lokalis és biokémiai kontroll szignifi-
kadnsan javul, ha emeljik a prostatara leadott dézist. £z legkifejezettebben a kozepes és magas
kockazatu betegekre igaz. A mindennapi gyakorlatban alkalmazott modern kilsé sugarterapias
technikdk mellett, mint a ,gold standard” 3D konformdlis (3D-CRT) vagy az intenzitds-moduldlt
radioterapia (IMRT), a helyi dozisemelés kivald mddszere még a brachytherapia (BT).

Kiils6 sugdrterdpia vagy teleterdpia. Sugdrterdpids technika. A haromdimenzionalis konfor-
malis radioterapia (3D-KRT) minimumfeltétel a PC sugarkezelésében, habar a képi vezérelt
IMRT kezelések is mar rutinnak szamitanak ebben a lokalizacidban (10.8., 10.9. dbra).

Tény, hogy a PC-k lokélis és biokémiai kontrollja szignifikdnsan javul, ha emeljik a prostatara
leadott dozist (70 Gy vs. 74-80 Gy). A leadhatd dézis nagysagat rizikdszervek, kdztlk a végbél, a
sigmabél, a hoélyag, a vékonybelek, pénisgydk, valamint magat a prostatat atszel® urethra dozis-
tolerancidja szabja meg.
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A betegporziciondlas hanyatt fekve torténik, labfejfixalok, térdtdmaszok alkalmazasaval, bér-
jeloléssel (Isd. részletesebben gyakorlatos jegyzet). A kiilsé irradidcié sordn a prostatat killonbdzé
nagysagu biztonsagi zonaval sugarazzuk. A prostata korl alkalmazott biztonsagi zéna nagysaga
féleg a beteg napi bedllitdsi pontatlansdganak mértékétd! és a prostata belsé elmozdulasabdl
adodik. Ez utobbit a végbél és a holyag allanddan valtozo telitettsége hatdrozzak meg. A do-
zisemelés kulcsa tehat a biztonsagi zona csdkkentése, valamint a rizikdszervek felé még mere-
dekebb doézisesést megvaldsitd tervezd-és végrehajtd rendszerek hasznalata. A dozis biztonsa-
gosabb, pontosabb leaddsét és tovabbi kiterjesztését (>78 Gy) az IMRT, valamint a képi vezérelt
technikak megjelenése tette lehetévé. Az IMRT-val még precizebb, még differencialtabb, konkav
ddziseloszlas hozhatd létre, meredekebb ddziseséssel a rizikdszervek felé (10.9. dbra). Alkalmaza-
saval lehetéség nyilik nemcsak a teljes prostata, hanem makroszképos tumoros goc(ok) célzott
dozisemelésére is Kismedencei irradiacional az IMRT kivaldan csokkenti a belek dézisterhelését.
IMRT-val mind az akut, mind a késéi gastrointestinalis (GI) mellékhatdsok csdkkenthetdk, a mo-
dern technikéakkal végzett dézisemelés mellett a késéi mellékhatdsok ardnya gyakorlatilag kozeliti
a konvenciondlis dozisu kezelés mellett tapasztaltakat. A késéi genito-urinaris (GU) mellékhaté-
sokra gyakorolt hatas ellentmondasos. Az IMRT klinikai alkalmazasanak feltétele a szigord mind-
ségbiztositas és az IGRT technika. A prostata IGRT technikak kulcsa a gyorsiténal, kdzvetlentl a
kezelés el&tt létrehozott lagyrész-szoveti képalkotas, mely lehetévé teszi magénak a prostatéanak
a kdzvetlen vizualizaciojat. lgy a besugarzasi mezé helyzetét most mar nem/nemcsak a csontos

10.8. abra: Prosztatatumor 3D konformélis besugérzasi terve. 4 mez&s boksz technika. Prostata
(sérga), holyag (zold), rectum (kék), PTV (piros), el6irt dézis (s6tétkék)
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10.9. 4bra: Prosztatatumor kismedencei IMRT besugarzasi terve.
(Szimultan integralt boost technika, Prosztata+VS: 65,7/2,63Gy/25x (vilagoszold),
Kismedencei nyirokrégio: 45 Gy/1,8Gy/28x (vilagoskék). Coronalis rekonstrukcio.
Figyeljuk meg a prosztataba Ultetett hiperdenz arany markereket (nyil), valamint a

céltérfogatokat koruldleld konformdlis doziseloszlast (Forras: CHU de Liege, Belgium)

[~

Lateral

= v Longitudinal
I 1 [ Vertical

10.10. abra: CBCT verfikacid-prostata IMRT kezelés. A képi ellenérzés soran a referenciaként
a belltetett arany markerekhez (nyilak), azaz a prostata helyzetéhez és nem a csontos
kismedencéhez igazodunk. Figyeljik meg, hogy mig markerek pozicidja a végleges eltolast
kovetben jol illeszkedik, addig a csontos struktirak helyzete kilénbdzik a rézsaszinl referencia
képhez képest (kor) (Forras: CHU de Liege, Belgium)
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anatémidhoz, hanem a prostata mindenkori aktualis helyzetéhez igazitjuk, igy a prostata koru-
li biztonsagi zéna csdkkenthetd (10-15mm-rél 5-8 mm-re). IGRT megoldasok kozé tartoznak a
hasi UH, CBCT prostataba Ultetetett arany markerekkel (10.8. dbra) kezel helyiségben elhelyezett
CT-vizsgéld vagy CT-készilékben integrélt terapias készilék (Tomoterapia) (Isd. részletesebben
modern sugarterapias eljarasok fejezet). A PC tovabbi sugarterapids lehetdségei, igéretei kozé tar-
toznak a neutron-, proton- vagy sztereotaxids besugarzasok.

Definitiv sugdrkezelés. Az elmult évek lezarult, kozel 3000 beteget bevalaszté klinikai vizsgalatai
egybehangzdan igazoltdk, hogy a lokalis dozisemelés (>70 Gy) szignifikdnsan javitja a biokémiai
kontrollt kdzepes és magas kockdzatl betegek esetén. Ezen vizsgalatok kdzelmultban elvégzett
metaanalizise alapjan a biokémiai kontroll javuldsa rizikdcsoporttdl fliggetlen, azaz az alacsony
kockazatu betegek is profitdlhatnak a dézisemelésbél. A mellékhatdsokat tekintve a magas doézisu
3DKRT novelia >Gr. 2 késéi Gl toxicitast és nem szignifikdnsan a GU mellékhatésokat. A déziseme-
lés daganatspecifikus — és teljes tulélést javitd hatdsa egyelére nem bizonyitott. Mindezek alapjan
a kozepes és magas kockazati betegcsoportban minimalisan 78 Gy javasolt konvenciondlis frak-
cionaléssal (1,8-2 Gy/frakcid). Az alacsony kockézati csoportban a lokalis dézisemelés ugyancsak
megfontolandé (74-76 Gy).

Céltérfogatok
« Alacsony kockézat: prostata+VS bazisa
«  Kdzepes kockazat: prostata+VS bazisa+(kismedencei irradiacio rizikdbecslés alapjan)
e Magas kockézat: prostata+VS proximalis 2cm-e vagy egésze és kismedencei irradiacio
(N\E,NH’NOBT’,NSAC)
+ Nagyon magas kockazat (T3b-T4, N+): prostata+VS és kismedencei irradiacio (N N, N
NOBT’,NSAC)
Dozirozds (konvenciondlis 2 Gy frakciédézisokkal)
¢ ProstataVs:
«  Alacsony riziko: 74-76 Gy/37-38x
¢ Kdzepes/magas rizikod: =78 Gy/39fx
« Kismedenceinyirokrégio: 46-50 Gy/23-25x, a pozitiv nyirokcsomokra tovabbi 10-20 Gy (60-
66 Gy-ig) adhato

Rizikészervek: rectum, holyag, sigmabél, vékonybelek, pénisgyok.
Sugdrterdpids mellékhatdsok. A mellékhatdsok mind Gl, mind GU eredetlek lehetnek. A leg-

gyakoribb akut mellékhatas a radioenteritis-proctitis, amely gyakori, siirgetd, akar gorcsos jellegU
székelési ingerrel, hasmenéssel jarhat. Idénként véres, nydkos székletlrités is kisérheti. Aranyeres

= 267 =



Sugdrterapia

panaszok (helyi fajdalom, vérzés), gattajéki dyscomfort-érzés ugyancsak eléfordulhatnak. Hugy-
cs6-hoélyaggyulladas is gyakori, melynek tipikus tlinetei a gyakori, str(, strgetd vizelési inger, gya-
kori éjszakai vizelés, gyengulé, akadozo vizeletsugar, hugycsében csipés, szUrds érzet, ritkdn teljes
elakadas. A steril gyulladas konnyedén feltlfertézédhet. Az akut mellékhatasok diétds tandcsok-
kal, lokalis-szisztémas szteroid/nem-szteroid nem-szteroid gyulladdscsdokkentdkkel, gércsolddk-
kal, bélmotilitas-gatlokkal (pl. loperamide) joI kezelheték. A hugyuti panaszok bézisgydgyszerét
az alfa-blokkolok képezik. Bakteridlis fertézés esetén a hugyutakba jol penetraléd antibiotikum (pl.
fluorokinolonok) adésa javasolt.

Késoéi mellékhatasként kronikus proctitis, rectalis vérzés, fistulaképzddés, incontinencia, hugy-
cs6szdkilet, kronikus cystitis, impotencia fordulnak elé. A mellékhatdsok valoszinlisége dozisfiig-
g6. Magas doézisu 3DKRT a késdi, > Gr.2 Gl és GU mellékhatasok aranyat emeli, bar ennek mértéke
az egyes vizsgalatokban kulonbdzd. A képi vezérelt IMRT-val mind az akut, mind a késéi mellék-
hatasok csdkkenthetéek. A modern technikdk mellett végzett dozisemelés késéi mellékhatds ra-
taja gyakorlatilag kozeliti a konvenciondlis dézisu kezelés mellett tapasztaltakét. Mig a Gl vérzés
el6forduldsa az elsé 3 évben a legmagasabb, majd csékkend tendencidt mutat, addig a hugyuti
mellékhatasok szama a kovetésiidével emelkedik. A késé mellékhatasok megolddsa team munka,
amennyiben lehetséges, torekedni kell a konzervativ kezelésre.

Hipofrakciondlt radioterdpia (HiRT). A hipofrakcionalds, azaz kisszamu, nagy dézisu frakcioval
torténd sugarkezelés elvét az a feltételezés adja, hogy a PC sugarérzékenységére jellemzé alfa/
béta (a/B) hdnyados értéke alacsonyabb, mint a kornyezé rizikdszerveké (1,5-3 Gy). Klinikai szem-
pontbdl ez azt jelenti, hogy a sugdrterdpias mellékhatdsok valdszinlisége a konvenciondlis frak-
cionalassal (2 Gy/frakcio) egyenértékd dézisok mellett csdkkenthetd, sét tovabbi dozisemelés al-
kalmazhato véltozatlan mellékhatés arany mellett. Hipofrakcionélt kezelések esetén az 6sszddzis
csokken. Az alkalmazott frakciondldsi sémak valtozatosak: 70-51,6 Gy/28-12 frakcié/2,5-4,3 Gy
frakcioddzis. A hipofrakcionalt kezelések modern IGRT/IMRT technikat igényelnek. Habar a klinikai
eredmények biztatoak, a HiRT nem tekintheté egyelére standard kezelésnek.

Tiizdeléses vagy intersticidlis brachyterdpia. Az interstitialis prostata BT Iényege, hogy a radioak-
tiv forrdst a gaton keresztUl bevezetett tlk segitségével kozvetlenil a prostatba juttatjuk (10.11a.
abra). A beavatkozast kémetszd helyzetben altalanos vagy regiondlis anaesthésidban, mUtéti ko-
rilmények kozott végezzik. A képi vezérlést transrectalis UH-al végezzik, de CT, illetve MRI fel-
hasznalds is ismert.

Az id6egység egyséq alatt leadott dézis alapjan két alkalmazasi format kilonboztetlink meg:
alacsony dozisteljesitmény (,low-dos- rate” — LDR), Ugynevezett permanens ,seed” implantaci-
ot, és a nagy ddzisteljesitményl utdntdltéses (,high-dose-rate afterloading” - HDR-AL) id6leges
implantatumokat. Sugarfizikai jellemzégjiik, hogy a forditott tavolsdagnégyzet elve alapjan nagyon
magas doézist képesek kialakitani a sugdrforras kordl, kdvetkezményesen az implantalt prostatan
belll, mig a szerven kivil nagyon meredek a dézisesés, megkimélve igy a kdrnyezé normal szo-
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veteket, mely kilsé sugérkezeléssel ilyen mértékben nem lehetséges. Magyarorszagon az Orsza-
gos Onkoldgiai Intézet vezette be a prostata HDR-AL BT-t 2001-ben, a seed implantaciot pedig
2008-ban.

A seed implantacié soran ambulans betegelldtas forméjaban egyszeri alkalommal a prostata
volumenének megfeleld szamu '2°Jéd, illetve 'Palladium izotdép-magokat (innen van az angol
elnevezés: seed”), -szalakat Ultetnek a szervbe, melyek permanens sugarforrasként szolgalnak. A
beavatkozast elsésorban az RP alternativajaként tartjak szamon, azaz monoterapia formdjéban
alacsony kockazaty, ill. megvalasztott kdzepes kockazatl betegeknél végzik. A médszer elénye,
hogy a belltetés minddssze 1-2 napos kérhazi benntartézkodast igényel, kevés mellékhatas-
sal jar és a kezelési lehetdségek kozul a legkisebb az inkontinencia és az impotencia eléfor-
duldsa. A prostatara eléirt dozis 'l izotéppal: 140-145 Gy, '®Pd izotdppal 115-120 Gy. A mod-
szer AD-val és/vagy kilsé irradidcioval is kombinalhato jobbara kézepes kockdzatu betegeknél.
Ez esetben az el&irt ddzis: 80-100 Gy. A seed implantacié hosszu tavi eredményei mind a kilsé
irradidcioval, mind a m(itéti beavatkozassal 6sszevethet6k. Alacsony kockazatu betegcsoport-
ban >10 éves kovetési id6 mellett a biokémiai relapszusmentes tulélés 86-94%-0s, mig kdzepes
rizikd esetén >7 éves kdvetés mellett 70-95%-0s.

HDR-AL technika esetén sugarforrasként tavvezérléssel mozgatott '*?Iridium (Ir) izotépot hasz-
nalunk, mely a tlk prosztatdba torténé bevezetésekor még a készlilék taroldegységében van és
csak a kezelés inditasakor ker(l a tlkbe, katéterekbe. A kezelés alatt egyedil a beteg tartézkodik a
sugarvédett kezelShelyiségben. A kisméretl sugarforrast egy lépteté motor a forrdshoz rogzitett
fémkabel mozgatdsaval viszi az egyes tlikbe, katéterekbe meghatarozott megalldsi pozicidkba, és
tartja ott a tervezés soran kiszamitott besugarzasi idétartamra. A végleges déziseloszlas az 6sszes
tliben, katéterben tortént besugarzas ereddjeként alakul ki.

A prostata HDR-AL BT-t klinikai gyakorlatban kilsé RT-val kombindljuk déziskiemelés (,bo-
ost”) céljabdl, elsésorban a kdzepes és magas kockazatlu betegeknél (10.11b-c. abra). A ,boost”
dozist leadhatjuk tobb frakcidban, egy vagy tdbbszori implantaciobdl. A frakcionalasi sémak na-
gyon valtozatosak: 46-50 Gy teleterdpia+ 3x5.5 Gy-2x 11.5 Gy BT vagy 60 Gy teleterapia+8-10
Gy (magyar protokoll).

A HDR-AL BT elényei:

1) a prostata elmozduldsa minimalis, nincs betegrepozicionalasbdl eredd pontatlansag;

2) ateljes kezelési idé a BT, illetve teleterdpia frakciondldsi sémajatdl figgéen 1-4 héttel csok-
kenthetd;

3) amennyiben a hipofrakcionalas elvét adé alacsony a/B érték (1.5-3 Gy) helytalld, akkor az iro-
dalomban alkalmazott kezelési sémak kozul a BT tumorpusztitd hatdsa a legnagyobb.

A HDR-AL technikanak egyel&re kisérletes indikacioi kozé tartozik a monoterapia, ill. salvage ke-

zelések. A monoterapia eredményei ugyan kivaldak, de hosszu tavu kdvetés hianyadban még nem
tekinthetd standard kezelésnek.
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10.11. abra: Prostata HDR brachyterapia 3 siku rekonstrualt déziseloszlas — dézisfelhé

Szamos munkacsoport alkalmazza a HDR-AL ,boost” kezelést (14-25) kivald eredménnyel.
Az 5 és 10 éves biokémiai kontroll jo—kivald minden rizikdcsoportban. A mellékhatdsok ardnya
a prosztatara kiszolgéltatott nagyobb doézis ellenére sem volt nagyobb, mint az egyéb modali-
tasokat hasznaloknal. A Gr. 3-4 késéi Gl, illetve GU komplikaciok ardnya 5%, illetve 10% alatt van.
Leggyakoribb késéi szévédmeény a higycsészikdlet.

Adjuvdns vs. salvage sugdrterdpia. Postoperativ vagy adjuvans sugarterapiardl (ART) azoknal
a betegeknél beszéliink, akiknél a mutétet kdvetden a PSA érték nem detektalhato (<0,2ng/ml)
és a kezelés a mUtétet kdvetden rovid idén beldl (< 18 hét) megtorténik. Ezzel szemben salvage
radioterapiat (SRT) biokémiai relapsus, valamint mutétet kdvetéen fennalld perzisztaldan magas
PSA-érték esetén indikalunk.
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A postoperativ RT az egyedli mUtéthez képest szignifikansan javitja a biokémiai, klinikai re-
lapsusmentes tulélést, a metastasismentes és teljes tulélést pT3 betegség, valamint érintett
rezekcids szél esetén. Az ART legnagyobb nyertesei a pozitiv rezekcios széllel bird betegek. Az
ART-val kapcsolatos sulyos mellékhatas ritka, a vizeletinkontinencidk szamdban is minddssze mo-
derdlt emelkedés volt megfigyelhetd.

A céltérfogat: a prostatadgy+maradék vesiculak/vesiculadgy

A postoperativ sugarkezelés dozisa 60-64 Gy 1,8-2 Gy frakcioddzisokkal

A klinikusok kdzott maig tisztazatlan kérdés, hogy vélogatott betegeken kordn elvégzett, kel-
|6en magas dozisu SRT hasonléan eredményes-e, mint az azonnali ART Az ART kritikusai szerint
a betegek egy részét valdszindleg tulkezelik, a késéi sugarterdpias mellékhatdsok kockdzatanak
felesleges felvallaldsaval. A salvage kezelés sikerének 6 kulcsa a betegszelekcid, a legjobb ered-
ményt azokban az esetekben vérhatjuk, ahol az SRT minél alacsonyabb PSA-szint (<0,5-1 ng/ml)
mellett indul, a GS 4-7, pozitiv a sebészi szél és PSA duplazasiidé > 10 honap. Az SRT ddzisa 64-68
Gy. A céltérfogat hasonld az ART-hoz. ART/SRT keretében végzett szisztematikus kismedencei ir-
radidcié nem ajanlott, evidencia alapja csekély, indikécioja egyedi mérlegelést kivan (nyirokcsomo
pozitivitds vagy nem eltavolitott nyirokcsomok A adjuvans-salvage indikacioban a lokalis dézis-
emelés, valamint a parhuzamosan adott AD szerepe nem tisztazott, rutin klinikai alkalmazasuk
egyel6re nem javasolt.

Gyobgyszeres kezelés

Hormonellenes terdpia. A PC kialakuldsaban és progresszidjaban kulcsszerepet jatszanak az and-
rogének, a tesztoszteron.

Elettani korilmények kozott a hypothalamus pulzald jelleggel gonadotropin releasing hor-
mont (GnRH vagy luteinizing hormone releasing hormone LHRH) termel, mely a hypophysis re-
ceptorain hatva serkenti a folliculus stimuldlé hormon (FSH), valamint luteinizalé hormon (LH) ter-
melését és szekrécidjat. Ez utdbbi a here Leydig-sejtjeiben tesztoszteron szintézist indukal. Ezen
kiviil egyéb szerveink is termelnek tesztoszteront, mint pl. a mellékvese, prosztata, zsirszovet. Igy
az androgén deprivaciés terapia (ADT) célpontja kettds lehet: a tesztoszteronszintézis visszaszo-
ritdsa és/vagy az androgénreceptorok blokkoldsa (a nem here eredetl tesztoszteron periférian
torténd hatdsanak visszaszoritasa). A ketté egyidejd alkalmazasat totalis androgén blokadnak ne-
vezzik (TAB). A tesztoszteronszintézist harom Uton szorithatjuk vissza:

Sebészi kasztrdcio. A herék és mellékherék eltdvolitdsa A here eredet(i androgénforrdsok meg-
szlintetésével igen alacsony tesztoszteronszint érhetd el. Ez azonban irreverzibilis, hosszutavon
nemcsak impotenciahoz, hanem a beteg feminizalddasdhoz, dnértékelésének elvesztéséhez, az
életmindség sulyos romlasahoz vezet. Napjainban ritkdn végezzik.
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Kémiai kasztrdcio

LHRH analdgok: az elsé 3-4 hétben serkentik a hypotalamuson keresztil az FSH/LH termelését
és ezzel a tesztoszteron szintézist. Ezt kdvetden a hypohysis receptorai a hypotalamus folyamatos,
nem pulzatorikus stimulacidja kdvetkeztében downreguldlédnak, mely LH/FSH, egyben a here
eredet( tesztoszterontermel6dés ledlldsahoz vezet. Elénylk a sebészi kasztracidval szemben,
hogy a herék megmaradnak, hatrdnyuk, hogy az adagolast kdvetéen 2-3 hét is kell a kasztracids
hormonszint bedlldsdhoz. Ugyancsak hatrany, hogy az elsé 3-4 hétben, a tesztoszteronszint at-
meneti stimuldlasa miatt elérehaladott betegség esetén a beteg tlinetei rosszabbodhatnak (flare
up). Ez utébbi antiandrogén egyidejd hatasaval kivédhetd. A GnRH analdgok mellékhatasai kozé
tartoznak az impotencia, libidd elvesztése, valamint hosszutavd alkalmazasukkor a csontritkulds,
valamint sziv-érrendszeri mellékhatdsok rizikdjanak ndvekedése.

LHRH antagonistdk: ezek a készitmények a GnRH receptorokat kompetitiven gatoljak, igy nincs
elézetes stimulacids fazis. A kasztraciés szint gyorsan elérhetd, a cardio-vascularis mellékhatds-
profil kedvezébb.

Antiandrogének. Gatoljak a tesztoszteron kdtédését az androgén receptorokhoz. Lehetnek szte-
roid vagy nem szteroid szerkezetlek, hasznélhatjak &ket elsévonalban monoterapidban vagy
GnRH analdggal kombinalva, valamint hormonrezisztencia kialakulasat kévetéen masodvonal-
ban. Az Gjgeneracids antiandrogének nagy elénye a GnRH analdgokhoz képest a potenciamegér-
76s (75 %). Gyakori mellékhatdsuk kozé tartozik az emlék megnagyobbodasa, feszilése.

Indikdciok:
e Nyirokcsomo-, illetve tavoli metastasist add prostatardkban
« Radikalis prostatectomia utani PSA-szint megmaradasa vagy Ujra mérhetévé valasa esetén
(kisérleti fazis)
» Sugarterapia kiegészitdjeként kozepes, magas rizikoju, ill. lokdlisan elérehaladott PC-s be-
tegeknél

Az AD sugarkezelés el6tti (neoadjuvans), alatti (konkurrens) valamint uténi (adjuvans) alkalmaza-
sanak elényei az aldbbiak:

1) fokozott sugdrbioldgiai (additiv-supraadditiv) hatas lokalisan;

2) ,downsizing’, azaz a céltérfogat volumencsokkentése, kevesebb klonogén sejt elpusztitdsanak
igénye, a hipoxias sejtfrakcié és mellékhatdsok aranydnak csokkentése;

3) a sugarterapias mezén kivil esd micrometastasisok szamanak csokkentése kozvetlendl és
kdzvetett mddon a primer daganat kontrolldlasanak utjan.

Szémos klinikai vizsgalat bizonyitotta, hogy a kiilsé RT-hoz adott neocadjuvans/konkurrens /adjuvans
AD szignifikdnsan javitja a teljes — és biokémiai relapsusmentes tulélést az egyedili RT-hoz képest
kozepes és magas kockéazatu betegeknél. A neoadjuvans AD optimalis idétartama 3-6 hdnap.
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Magas kockazatu betegeknél a neoadjuvans/konkurrens AD mellett tartds, 2-3 éves adjuvans
AD kezelés szlikséges, mely szignifikdnsan javitja a biokémiai, lokdlis és tavoli kontrollt, a klinikai
progresszidmentes, daganatspecifikus és teljes tulélést az egyeddli RT-hoz képest. Az egyedli, RT
nélkdli AD tobbé mar nem elégséges kezelési opcié ebben a kockazati csoportban.

Ko6zepes kockazatu betegeknél 3-6 hdnapos neoadjuvans/konkurrens AD javasolt ktllsé RT mel-
lett. Tovabbra is nyitott kérdés, hogy ebben a betegcsoportban a dézisemelés kivaltja-e az AD-t.

A hormonkezelésre adott dtlagos vélaszidd 12-40 honap, ritkdbb esetben 5-10 év is lehet Ezt
kovetden hormonrezisztencia alakul ki, és terapiavaltasra van szikség. A hormonrezisztencia ki-
alakuldsa 6sszetett folyamat, mely dontéen két tdmadaspont elvesztésébdl ered: vagy az and-
rogénszintézist nem tudjuk megfeleléen blokkolni és/vagy az androgénreceptor aktivalodik. A
hormonrezisztens PC kezelése vagy mdasodvonalbeli hormonterdpidval (antiandrogének, hereel-
tavolitds, antiandrogén megvonas, -csere, dsztrogénterapia, ketokonazol) vagy kemoterapidval
(docetaxel) torténik.

Kemoterdpia. HosszU ideig nem volt hatékony kemoterdpids szer az dttétes, hormonrezisztens
PC kezelésére. 2004-ben jelentek meg az elsé randomizalt klinikai vizsgalatok eredményei, melyek
tulélésbeli el6nyt tudtak felmutatni, egyszersmind a mikrotubulus stabilizélé docetaxelt a metas-
taticus hormonrezisztens PC elsészamu kemoterapiajava emelték.

Biszfoszfondtok. A csontmetastasisok kezelésében elsésorban a szisztémas hormon és/vagy ci-
tosztatikus szereknek van elsédleges szerepe, emellett palliativ terdpiaként alkalmazhatéak a
biszfoszfonatok (BP). A BP hatdsa a csontanyagcsere valtoztatasan, az osteoclast-osteoblast te-
vékenység befolyasoldsan alapul, hatékonyan gétolva az osteoclastok mUkodését és elésegitve
apoptoézisukat. Az attétek okozta koéros csontatéptilés olyan csontrendszert érinté szovédmé-
nyekkel jar, melyek a beteg életmin&ségére rombold hatdssal vannak: fajdalom, patoldgids torés,
csigolyakompresszio, hypercalcaemia. Ezen szovédmények nemritkdn palliativ RT-t és/vagy sebé-
szi ellatastigényelnek. A BP-k indikacioit ezen események megelézése, szamanak csokkentése, va-
lamint az elsé esemény bekdvetkezéséig eltelt idé meghosszabbitdsa képezik. Mind per os, mind
infuzids formdban alkalmazhatok. Alapkészitménynek a zoledronat minésil. A BP terdpia alatt a
betegeknek kalcium- és D3 vitamin-potlasban kell részesdlnitik.

Bioldgiai terdpia. Szamos molekularis terdpia tlnik biztatdnak az attétes PC kezelésében, de
mindkozdl kiemelkedik a RANKL (nukledris faktor-kappabéta receptor ligandja) gatlé monoklo-
ndlis antitest, a denusumab. A RANKL-ot a csont mikrokdrnyezetében az osteoblastok és stro-
masejtek termelik a tumorsejtek altal termelt citokinek hatdsara. Ez a ligand a csontlebontdsaért
felel¢s osteoclastok RANK receptordhoz kapcsoldédik, egyben aktivalvan azokat. A denusumab a
RANKL-hoz kotédve gatolja az osteoclastok aktivacidjat, egyben megszakitja a csontdestrukciod
folyamatat. A jovében a BP terdpia alternativdja/kivaltdja lehet.
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Postirradiaciés/postoperativ relapsus

A kezelésre adott biokémiai, azaz PSA-val mért valasz jol korreldl a klinikai valasszal, a biokémiai
relapszus évekkel megelézheti a klinikai relapszust. Irradidciot kdvetéen a végleges PSA-érték
1-1,5 évvel a kezelést kdvetden all be. A posztirradiacids biokémiai relapszus modern definicidja
(Phoenix definicio): elért nadir (legalacsonyabb PSA érték) plusz 2 ng/ml. Primer RT-t kovetd lo-
kalis relapsus esetén elsésorban salvage RP javasolt, bar a mUtét nagyobb szovédményrataval jar.
Tovabbi lokalis kezelési lehetéség a BT- illetve cryotherdpia.

RP utdn, ha a mtét radikalis volt, a PSA-szint nem mérhetd. Ha a PSA-szint a mUtét utan perzisztal
vagy 0,2 ng/ml feletti értéket ér el, a mUtét vagy nem volt radikélis, a beteg PSA ndvekményéért a
mar mUtétkor is meglévé mikroszkdpikus nyirokcsomo és/vagy tavoli attétek lehetnek felelések.
Lokalis relapsus gyanujakor RT-t végzink (Isd. salvage kezelés), ellenkezé esetben a hormontera-
pidé a vezetd szerep.
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11. A KOZPONTI IDEGRENDSZER
DAGANATAI

Bevezetés

Az elsédleges kodzponti idegrendszeri (KIR) daganatok pl. a tidé- vagy emlérdkhoz viszonyitva
kisebb szdmban fordulnak el6, azonban mdas daganatos megbetegedések agyi (vagy gerinc(ri)
attétei mind gyakrabban kerllnek felismerésre. Mind a primer, mind a masodlagos agyi malig-
némak ellatdsdban pedig a sugérterdpia jatssza a donté szerepet, ezért nagyon fontos a KIR be-
sugarzasok technikajanak és lehetéségeinek pontos ismerete. Néhany nagyon fontos szempont,
amely a neuro-onkolodgiai betegek ellatasat specialissé teszi:

A betegek allapota: az agy- és gerinctumoros betegek sokszor igen elesett allapotban, komoly
tlnetekkel, mozgasi, kommunikacids nehézségekkel vagy éppen zavart pszichés allapotban ke-
rilnek vizsgalatra, illetve ellatésra. De megfeleld dllapott betegeknél is eléfordulhat, hogy a ke-
zelés mellékhatédsaként jelentkezd agyddéma, koponyaliri (v. gerinclri) nyoméasfokozddas miatt
sulyosabb, akar életveszélyes klinikai dllapot alakul ki. Mindezekbd! kovetkezik, hogy a KIR-daga-
natos betegek az tlagosndl nagyobb odafigyelést igényelnek, fontos a panaszokra (gyakoribb
fejfajas, hanyinger, dllando faradtsag, aluszékonysag, vagy az addig is fennalld tlinetek sulyosbo-
dasa) folyamatos rakérdezni, hiszen idében elkezdett gydgyszeres kezeléssel a komolyabb alla-
potromlas tébbnyire megelézhetd.

Idéfaktor: a rontgendiagnosztika, az idegsebészeti technika és az intenziv gydgyszeres terdpia
fejlédése miatt az idegrendszeri daganatok egyre ritkdbban képezik stirgésségi besugarzas in-
dikécidjat, hiszen a radioterdpia hatédsa csak lassabban, altaldban napok-hetek mulva jelentkezik.
lgy stirgésségi sugarkezelést agytumoros betegeknél egyre ritkdbban indikalunk (régen ez szinte
mindennapos volt agyi limfémanal, attéteknél), de a gerincvel6t komprimalé (és igy sulyos neu-
rologiai klinikai tlineteket okozd) csigolyaattétek esetében a besugarzast 24-48 éran beldl el kell
végezni, mert ezen idészak utan mar javulas a beteg allapotédban nem varhaté. Ez a jelenség is
jelzi az idegszdvet fokozott sértlékenységét és az idéfaktor komoly szerepét. Tehat a KIR-besugar-
zasokat nagyon sokaig halogatni nem szabad, illetve azok idében torténd elvégzésére mindenki-
nek rendelkezésre kell allnia.

Funkcié: a KIR nevébdl is addddan kdzponti szerepet jatszik a szervezetben, az egyes régiok-
hoz fontos, sokszor vitélis funkcidk tartoznak. Bizonyos rugalmassag, mikodésatvételi képesség
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az idegszovetben is 1étezik, mégis az idegrendszert sugarbioldgiai és funkcionalis szempontbol
tipusosan un. ,sorban-kapcsolt” szervnek tartjuk. Ez azt jelenti, hogy egy helyi sértlés végleges
kdrosodast, funkcidvesztést okozhat. Gondoljunk példaul a gerincvel6re, ennek a daganat vagy
éppen a mUtét/sugarkezelés okozta sériilése azt eredményezheti, hogy az adott szegmens alatti
gerincvel&szakasz teljesen funkcidjat veszti, példaul a hati szakasz karosodasa mindkét oldali also-
végtag bénuldst és inkontinencidt, bélmikddészavart okoz, de ugyanez a felsé nyaki gerincsza-
kaszon mér a rekeszbénulas miatt az élettel dsszeegyeztethetetlen allapotot eredményez. (Ossze-
hasonlitasként: a legtdbb szerv Un.,parhuzamosan kapcsolt’, tehdt a tidé, a maj, a vesék stb. egy
részének karosodasa valoszinlleg még nem jelent a mikoddésben érdemi zavart.) Ezek a tények is
jelzik, hogy a KIR daganatos betegségeit nagy odafigyeléssel kell kezelni, és a sugarkezelés soran
a céltérfogat kijeldlésnek, a rizikdszervek meghatdrozésanak, a doziseléirdsoknak és a kezelések
mindennapos, pontos kivitelezésnek is kiemelt a jelentésége.

Technoldgia. A KIR-besugarzasok kdzott szamtalan van, amely igen specidlis, nagy pontossagot
igényl6 és/vagy rendkivil bonyolult kivitelezésl (I. stereotaxids pontbesugdrzas, kraniospindlis irra-
diacio). De azt is lehetne emliteni, hogy az agydaganatok kezelésében van a legnagyobb jelentésé-
ge a valodi,térbeli’, 3 dimenziés latasmodnak, nonkoplanaris, axialis mezébeléptetéseknek (11.1.a-b
dbra). Osszegezve, a KIR-besugérzas gyakorlata kiiléndsen nagy kihivast jelent mind az indikélé or-
vos, mind a tervezé fizikus, mind a kezeléseket végzd rontgenterdpids asszisztens szamara.

Pszichés tényezdék. Mindezek mellett azt tudni kell, hogy az agydaganatok tdbbségénél (attétek,
malignus gliomdk) nagyon rosszak a tulélési esélyek. Ezt érzik, sejtik a betegek, altaldban tudjak
(de nem mindig veszik tudomasul) a hozzatartozok, és ez kildndsen nehézzé teszi a személyzet
dolgat, illetve a szikségszerd kommunikaciét. Ugyanakkor széamtalan testi, mozgaskészségbeli,
kapcsolati fogyatékossagot latunk a betegeknél. De ilyen nehéz helyzetben is &szintének, hiteles-
nek, ugyanakkor,reményt keltének”kell maradnunk.

11.1. abra: Koponyatetd feldl beléptetett sugarnyalabok
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Epidemioldgia, etioldgia, szdvettani beosztas

A kdzponti idegrendszer, az agyéllomany (71.2. dbra), illetve a gerincveld elsédleges tumorai fel-
nétteknél az 6sszes daganatos megbetegedés alig 2%-at teszik ki, de gyermekkorban sajnos kozel
minden harmadik rosszindulatl széveti burjanzas, és kdzel minden masodik szolid tumor ideg-
szoveti kiinduldsu. A gerincveldi tumorok az ¢sszes KIR-daganat minddssze 5-10%-at adjak, és
tobbnyire alacsony gradusy, onkoldgiai kezelést nem igénylé elvéltozésok (a malignus formak
azonban rendkivil agressziv viselkedésUek). A kornyéki idegrendszer jo- és rosszindulatl dagana-
tait a legtobb 6sszefoglald a lagyszoveti tumorok részeként térgyalja, igy ezekrdl a késébbiekben

is legfeljebb csak emlitést tesziink.

Agyi és gerincri attétek a daganatos betegek 10-20%-anal jelentkeznek klinikai tiinetekkel, azon-
ban patoldgiai vizsgalatok szerint majdnem minden mésodik esetben kimutathatok. Erdekes mo-
don, talan keringési okok miatt, klinikai jelentéségl gerincUri attétekkel ritkan taldlkozunk, agyi
metasztazisok azonban sokszor rutinszer( staging koponya-CT vagy MRI-vizsgalatok sordn is iga-
zolédnak (akér mindenféle tlinetképzés nélkil). Az idegrendszeri attétek klinikai jelentsége az el-
mult években egyértelmien novekszik, hiszen a modern képalkotés birtokaban egyre korabban,
sokszor nem csak kezelhetd, hanem gydgyithaté forméban (1. pontbesugarzas) kerllnek felisme-
résre. Az agyi attétek kialakuldsaban az egyes daganatok jellegzetességein, illetve a gazdaszévet
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11.3a-b. abra: Agyi attét kialakulasa emlétumoros betegnél sok évvel a primer ellatas utan;
sugarkezelés utan teljes regresszid

tulajdonsdgain kivil még egy fontos tényezé jatszik szerepet. Az egyre inkdbb hatékony kemote-
rapias és bioldgiai terdpias szerek kdzdl minddssze néhdny jut at a véragy-gaton, igy a szérédott
daganatos sejtek az immunoldgiai szempontbdl is kevésbé aktiv KIR-ben kdnnyebben képeznek
metasztatikus gocokat. Igy érthetd, hogy egyre tébb kemoterapiaval ellatott rakbeteg, éli meg”az
idegrendszeri metasztazisok kialakulasat (71.3.a-b dbra). Egyébirant koponya- és gerinc(ri 4ttéte-
ket leggyakrabban — részben eléfordulasi gyakorisdguknak megfeleléen - a tid6, az emld, a vese
és a gyomor-bél rendszer tumorai, illetve a melanoma malignum adnak [8,10,14].

Magyarorszagon évente kb. 600-800 Ujonnan diagnosztizalt elsédleges és legalabb 3-4000 &t-
tétes agy- és gerincdaganattal kell szamolnunk. A sebészi terdpia korlatai miatt pedig a betegek

tobbségénél a sugarkezelés elébb vagy utébb mindenképpen szikségessé valik.

Az idegrendszeri daganatok keletkezésének hatterében szerepelhetnek genetikai faktorok (pl.
Tp és 19q vesztés oligodendrogliomaknal), familidris halmozédas (Id. Recklinghausen-kor), virus-
fertézés (agyi limféomak HIV-betegeknél), karcinogén kémiai dgensek (PVC, nitrozovegydiletek),
sugarhatds (I. ionizald és nem ionizdld sugarartalom, pl. koponya(ri sugaras profilaxisban része-
sitett leukémids gyerekeknél gyakrabban alakulnak ki glidlis és mesenchymalis tumorok) eset-
leg hormonhatés (nem szUlt néknél gyakoribbak az agytumorok). Sajat megfigyeléseink szerint
a gliomak gyakoribbak jol strukturdlt intellektussal rendelkezd embereknél. A kilénbdzé primitiv
neuroectodermdlis és glidlis tumorok jellegzetes életkorokban és tipusos lokalizacidkban jelen-
nek meg, ennek magyarazatdt adhatja a Cushing-Bailey-féle mezé elmélet, miszerint a differen-
cidlatlan neuroectodermalis &ssejtek a fejlédésnek megfeleléen bizonyos struktirakban tartdsan

megmaradnak, majd aktivalédnak [8,10,14].
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Mas daganatokkal szemben az idegrendszeri tumoroknal a T(NM)-klasszifikaciot nem hasznaljuk ru-
tinszerlien, nyirokcsomo- vagy tavoli ttétek megjelenése pedig rendkivili ritkasdgnak szamit.

Agydaganatoknal dontéen a szdvettani tipus és gradus, illetve a lokalizacié hatdrozzédk meg a
terapias lehetdségeket és a beteg tovabbi sorsat. A KIR-tumorok szdvettani beosztasat igen nehézzé
teszi a sokféle terminoldgia, a jo-, és rosszindulatusag kozotti — elhelyezkedésbdl is fakadod — bizony-
talan hatdrok és a sokféle daganatszerU elvéltozas. Mi 6sszefoglald tablazatunkban a WHO-klasszifi-
kacio egyszerUsitett formajat adjuk meg (71.1. tdbldzat). AQydaganatoknal a szovettani és a klinikai
viselkedés kozott jelentds eltérés lehet, hiszen az idegrendszerben joindulatl daganatok is okozhat-
nak pl. vitdlisan fenyeget vérzést, liquor-keringési zavart, koponyadri nyomasfokozéddast stb.

Az idegszovet eredetl tumoroknadl Grade I-Il alacsony, Grade llI-IV magas gradusu daganatot
jelent. Ezt a sejtatipia mértéke, az 0sztddasok szama, az érdjraképzédés és a széveti nekrdzis meg-
léte alapjan hatarozzak meg, de a pontos tipizalas és gradalas még gyakorlott neuropatolégus
szémara is sokszor nehézséget jelent. Az elsédleges KIR-daganatok nagyobb részét kitevé glialis
eredetl daganatokndl az alapszovet betdjele mellett (A-astrocytoma, E-ependymoma, O-oligo-
dendroglioma) a gradust altaldban arab szammal jeldlik.

11.1. tablazat: Az idegrendszeri tumorok egyszer(sitett szévettani felosztasa

NEURO-EPITHELIALIS TUMOROK

EGYEB FORMAK

1. Gliomék:
- Astrocytomak (A1-3)
- Ependymoméak (E2-3)
- Oligodendrogliomék (02-3)
- Oligoastrocytomak (OA2-3)
- Glioblastoma multiforme (GBL)
2. Embrionalis tumorok:
— Medulloblastoma
— Primitiv neuroectodermalis tumor
- Ependymoblastoma
3. Pinealomaék
4. |degsejt eredeti tumorok:
- Ganglioglioma

1. Meningeomak
2. Choroidealis plexus daganatai
3. Csirasejtes tumorok:
— Germinomak és non-germinomak
4. Haemopoetikus rendszer tumorai:
— Limféomak, plazmocytoma
5. Selldris tumorok:
- Hipofizis adenomak
— Craniopharingeoma
6. Mesenchymalis eredet(i tumorok:
— Benignus formak
- Sarcomak
— Malignus fibrosus histiocytoma

- Neurocytoma — Er eredet(i tumorok (haemangio-pericytoma és
5. Periférids idegek tumorai: haemangioblastoma)
- Schwannoma 7. Egyéb tumorok, cisztak és tumorszer( elvaltozasok
- Neurofibroma
Attétek
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TUnetek, kivizsgalas, terapias lehetéségek

A KIR-daganatok a lokalizaciénak megfeleld idegi strukturdk izgalmi és/vagy kiesési tineteit okoz-
zak, elérehaladott esetekben térfoglalas, koponyaliri nyomasfokozddas és tomegeltolodasok ki-
sérd jeleivel. Az atlagember szamara legriasztébb éllando fejfajas hatterében csak ritkan szerepel
agydaganat, jellegzetes elsd tlnet lehet elézmény nélkili epilepszids rosszullét, személyiségval-
tozas, végtaggyengeség, esetleg agyideg-tlnet, 1ataszavar, endokrin mikddési zavar. Gerincdri
daganatok gyoki jellegU fajdalmat, vegetativ zavarokat és a lokalizaciétél fliggéen alsé végtagi
vagy minden végtagra kiterjed® bénuldsokat okozhatnak. Gyorsan névekvé daganatok, mint pl.
csirasejtes tumorok, limfémak, kissejtes tidérak attétek vagy centrélisan elhelyezkedd tumorok
akdr néhany napon vagy héten beltl rendkivil sulyos, akar életveszélyes tiineteket okozhatnak,
mig példaul a hipofizis adenomak, meningeomak vagy alacsony gradusu gliomak esetében sok-
szor hosszd hénapok vagy évek szikségesek a tlineti és/vagy radioldgiai progresszidhoz.

A kivizsgélas a rutin belgydgyaszati, neuro-pszichidtriai, endokrinoldgiai, szemészeti és szk-
ség szerint EEG-vizsgalattal kezdédik. Ismert szisztémds tumoros betegség esetén minden neu-
ro-pszichiatriai tinetet kilon odafigyeléssel kell kezelni, ilyenkor mindenképpen koponya-CT/
MRI- illetve gerinc-MRI elvégzése javasolt. A pontosabb neuroanatémiai leképezés, és a szekven-
cidk valtoztatasanak lehetésége miatt mind a kivizsgalas, mind a kovetés céljiabdl elsésorban az
MRI-vizsgalat javasolt.

A funkcionalis izotop-diagnosztikai modszerek kodzul a FDG/methionin PET-vizsgalatokat al-
kalmazzuk rutinszerden, az elébbi a daganat magas gradusara, aktivitdsdra adhat sokszor igen
fontos informaciot, az utdbbi a glimak kiterjedését hatdrozza meg pontosabban. A PET-vizsgéla-
tok legfontosabb indikacidja az elsédleges kivizsgalas, illetve a posztterapids differencidldiagnosz-
tika (igy kdnnyebben elkilonithetd a recidiv tumor a terdpids szovédmeényektdl). A kivizsgalas
soran kiegészité értéke lehet csirasejtes, illetve embrionalis tumoroknal a gerincdri széras meg-
itélésére a liquor-cytoldgiai, gerinc-MRI, és csirasejtes tumoroknal a szubtipus meghatarozdsdhoz
a tumor-marker (AFP, BHCG, NSE) vizsgalatoknak.

Az idegrendszeri daganatok elldtasa komplex neuro-pszichiatriai, endokrinolégiai, idegsebészeti,
sugarterapias és onkoldgiai feladat. A legtdbb esetben a betegek el8sz6r az idegsebészeti osz-
talyra kertlnek, itt a mUtéti lehetéségeket kell elbiralni, hiszen jelentds daganatos tdmeg gyors
eliminaldsa csak igy érhet6 el. Az idegsebészeti mitéttechnika rengeteget fejlédott az elmult év-
tizedekben (Id. minimal invaziv beavatkozasok, mikroszkdpos sebészet, intraoperativ UH ellen-
6rzés, MRI-alapu neuronavigacio), de mindezek birtokdban is a kbzépvonali, vagy azon atterjedd
tumoroknal, illetve életfontos kdzpontok érintettsége esetén sebészi beavatkozads nem vagy csak
korlatozottan végezhetd. Azt is tudni kell, hogy a KIR-tumorok dontd része kellé onkolégiai radika-
litdssal nem eltavolithatd (kdzponti-életfontos-human funkcidk megtartasa, vagy éppen a glidlis
daganatok infiltrativ tulajdonsaga miatt). Ettél figgetlendl a részleges, dekompresszids mitétnek
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is nagy a jelentésége, hiszen az onkoldgiai kezelés biztonsaggal sokszor csak igy elvégezhetd.
Amennyiben mUtét egydltaldn nem lehetséges, akkor is torekedni kell a hisztoldgiai diagndzis
elérésére. Sztereotaxias biopszia a mai technikai feltételek mellett csak ritkan, példaul agytorzsi
vagy koponyabdzis kozeli lokalizacidkban nem elvégezhetd. Agykamrai vagy kamréban dombo-
rodé tumoroknal (Id. tobozmirigy-daganatok) neuro-endoszképia segftségével nyerhetd minta
(és egyuttal igy lehet lll. agykamrai fenesztraciot végezni kamrai tulnyomas, hydrocephalus inter-
nus esetén). Ha semmiképpen nem lehet szdvettani diagndzishoz jutni akkor — onkoteam dontés
és megfeleld beteg felvildgositas birtokdban — a radioldgiai diagnozis is elégséges lehet a terdpia
elvégzéséhez.

Bar a szisztémas, kemoterdpids lehetdségek az elmdult években komoly fejlédést mutattak,
mégis a legtdbb esetben sugarterdpids modszerek jonnek elsd [épésben szdba.

A sugarterapias beavatkozésok kozil leggyakrabban a konvencionalis, frakcionalt kiilsé be-
sugarzast alkalmazzuk. Korllirt gécok esetében jon szoba a stereotaxids pontbesugarzas (en-
nek frakciondlt formaja a stereotaxias sugarterapia) vagy a szévetkozi brachyterdpia. A negyedik
sugaras modalitds, a nehézrészecske kezelések Magyarorszagon nem kivitelezheték, azonban
koponyabazis-daganatoknal alkalmazasuk szoba kell, hogy kerljon [8,10,14].

Az idegrendszeri sugarkezelések feltételei, indikacidja,
dozisok, sugaras mellékhatasok

A mai elvardsoknak megfeleld agyi sugarkezeléshez mindenképpen komoly tapasztalat, mo-
dern besugarzas tervezd rendszer és korszer( sugarterapias géppark szikséges. Konvenciona-
lis rontgenbesugdrzas csak koponyacsont folyamatok palliativ ellatdsa esetén johet széba, és a
telekobalt készulékeket is legfeljebb palliativ kezelésekre (pl. WBRT) szabad hasznalni. Az esetek
tobbségében a linedris gyorsitdk adta technoldgiai lehetéségeket és a — ma mar rutinnak szami-
té — 3D besugarzastervezés és koponyarogzités elényeit kell kihasznalnunk. A céltérfogat pontos
meghatarozasédhoz a tervezési CT mellett javasolt a sokkal pontosabb neuroanatémiai leképezést
CT-vel torténd fuzidjanak lehetésége mar a modern besugdrzéstervezé rendszerek természetes
opcidja, primer agytumorok ellatasanal, pontbesugarzasnal, reirradiacional az MRI felhasznélésa a
céltérfogatok meghatarozésahoz szinte kotelezéen javasolhatd. Malignus gliomaknal, attéteknél
a kontrasztos T1 szekvenciat, alacsony gradusu tumoroknal inkdbb a T2 vagy a FLAIR szekvencia-
kat hasznaljuk fel a céltérfogat definidlasara. Sajnos az MRI-képek kissé torzithatnak, ezt a céltér-
fogat ellenérzésnél mindig figyelembe kell venni.

Néhany éve Ujabb lehetdség a KIR-i daganatok elldtdsaban is az intenzitds modulalt radiotera-
pids (IMRT) sugartervezés és kezelés felhasznaldsa, a modszer elényeit a fokozott normal széveti
védelem fontossaga miatt koponyabézis kdzeli tumoroknal, alacsony gradusu daganatok ellaté-
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sanal, reirradiacional, illetve a gyermek-onkolégiai ellatédsnal lehet leginkdbb kihasznalni. Féleg az
utébbi esetben lehet az is fontos, hogy a legkorszerlibb besugdrzas viszonylag rovid id6 alatt tor-
ténjen meg, példaul az un. intenzitds moduldlt fvterdpia (IMAT- intensity modulated arc therapy)
forméajaban. Persze féleg gyermekkori daganatok ellatasanal kell fokozottan mérlegelni a normal
szervek, szovetek integral dozisterhelését is, hiszen ez a modern technoldgiak alkalmazasa soran
megvaltozhat.

Megint csak nagyon fontos a precizids betegrogzités, bedllitas és mezéellendrzés az agyi be-
sugdrzasoknal. A hagyomanyos maszkrogzités is biztositja, hogy nem lehetséges tébb 2-3 mm-es
elmozduldsnal, az un. stereotaxias maszkoknal pedig az eltérési lehetéség Tmm alatti. Ettdl flig-
getlentl a betegek fektetésénél és rogzitésénél, ha lehet, még akkurdtusabban tegytink meg min-
den lépést. A bedllitdsok ellendrzésénél felhasznalhatjuk valamennyi megavoltos vagy kilovoltos
képellendrzési lehetdséget, az utdbbi esetében 3D rontgen vagy cone-beam CT alapu metodikat.
A mez&ellenérzésnél — mas régidkhoz hasonldan — a rontgenarnyékot add anatdmiai struktirak
lehetnek elsésorban segitséglinkre (I. koponyabdzis, nyaki csigolyak, tordknyereg, orrmellékiire-
gek, koponyacsont, esetleg meszes tobozmirigy stb.).

A korszerU KIR-sugarterapia mindenképpen sziikséges feltétele a betegek fokozott kooperaci-
0s készsége, hiszen eléfordulhat, hogy hosszabb ideig kell mozdulatlanul fektidni a besugérzo ké-
szUlék alatt. Itt lehet specidlis probléma az agydaganatos betegek gyakori pszichés érintettsége,
és ezzel kapcsolatos kooperdlasi bizonytalansag. Gydgyszeresen nem befolydsolhatd pszichés tu-
netek, tovabba elérehaladott és alapveté életfunkcidkat érinté neuroldgiai deficit, elérehaladott
daganatos allapot, illetve varhatdan alacsony sugarterapias hatasfok fennallta esetén az irradiaci-
6t nem forszirozzuk.

Amennyiben a beteg neuropszichiatriai és altaldnos-onkoldgiai stadtusa megengedi, akkor
sugarkezelés sziikséges szinte minden &ttétes folyamatnal, minden magas malignitasu primer
tumornadl és a besugdrzas terdpids alternativa lehet minden klinikai aktivitdst mutatd és/vagy
inoperabilis-rezidudlis-recidiv elsédleges low grade” daganatnal. A dézisok meghatarozasanal az
egyes daganatok érzékenységén tul mindig a legalapvetdbb szempont a KIR adott részének tole-
ranciaja. Konvencionalis frakcionalas (napi 1,8-2,0 Gy) mellett, ,low grade”tumoroknal 50-54 Gy-t,
,high grade”esetekben 60-70 Gy-t szolgaltatunk ki. Alsé agytorzsi (ill. spinalis) lokalizaciéknal min-
dig dvatosabban dozirozunk [8,10,14].

A Bergonié-Tribondeau-csoportositds szerint az idegszdvet nem tartozik a sugarérzékeny szove-
tek kdzé, azonban az egyes KIR-sejtek kilonbdzd érzékenységlek lehetnek, és ugyanakkor bar-
milyen kdrosodés az idegrendszerben mindig komolyabb kovetkezményekkel jarhat. Jelenlegi is-
mereteink szerint sugdrhatdsra az oligodenroglia sejtek és az endothel sejtek a legérzékenyebbek
(az érkérosodas szerepe vsz. a besugarzas effektusaban is igen jelentds). Osszességében azonban
a sugaras reakciok tobbféle sejt kadrosodasanak és kaszkadszerd masodlagos mechanizmusok (il-
letve a glidlis 8ssejtek repardlasi potencialjanak) bonyolult kdvetkezményei [12].
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Idérendi szempontbdl a sugaras szovédményeket korai, korai megkésett és késéi reakciokra
osztjuk. Jellegzetes korai mellékhatés az irradidcids agyvizenyd, ennek progresszidja koponya(ri
nyomasfokozddast, tomegeltolddasokat, életveszélyes allapotot okozhat. A sugdrkezelés sordn
észlelhetd allapotrosszabbodasért donté mértékben a — részben tumoros, részben sugaras ere-
det( — agyddéma tehet6 felelssé. Kezelésként korai esetben és megelézésre vizhajtokat, komo-
lyabb klinikai tinetek kialakuldsa esetén (neurologiai tinetek jelentds romlasa, komoly fejfajas-ha-
nyas, tudatzavar) ozmotikus szereket és szteroid készitményeket adhatunk.

Ritkdbb szovédményként a sugarkezelés kdzben az epilepsziads rosszullétek gyakoribba val-
hatnak, liquor-keringési zavar, tulnyomas, hydrocephalus alakulhat ki, vagy a tumor bevérezhet.
Az Un. korai megkésett reakcidk a kezelés utan néhany héttel lépnek fel, dltaldban reverzibilisek,
példa az un. szomnolencia szindréma, vagy a fej-nyaki besugdrzasok utdn mutatkozé gerincveldi
Lhermitte-szindréma, ennek tlinete a fej mozgatasanal a végtagokban érzett villdmszer( zsibba-
das.

A kés6i szovédmeények a kezelés utan hosszd hénapokkal, évekkel jelentkeznek, ide tartozik
a legkomolyabb ddézislimitald tényezd, az un. radionekrézis vagy agyi szoveti elhalds. Ennek ke-
zelése mUtéti vagy gyogyszeres, szteroid készitményekkel. Ritkdbb késéi szovédmeények a diffuz
fehérallomanyi karosodas, az un. leukoencephalopathia, az agyi ,hegszbvet képzédés’, a gliosis,
illetve a kortikdlis atrophia. Az agykérgi sorvadds veszélye miatt az elmult évtizedekben sokszor
jelentették ki, hogy az agyi besugdrzasok kdvetkezménye szinte mindig a komoly mentalis karo-
sodas, akar a teljes elbutulds. Neuro-pszicholégiai felmérések alapjan azonban kimondhato, hogy
maguk a kulénbdzd agydaganatok sokkal inkdbb okai a szellemi teljesitmény csdkkenésének,
mint barmelyik terdpids beavatkozas (mUitét, sugdrterdpia, citosztazis), igy azok inkdbb megtartd
hatastak a mentalis dllapot szempontjabdl. A technolégiai fejlédés és a konformalis ellatas ru-
tinnd valdsa szintén sokat jelent a normal agyszovet védelme céljabdl. Mindezektdl figgetlendl
idds, mentdlisan mar eleve hanyatlott és/vagy intratekalis kemoterapiaval elldtott betegeknél a
koponyabesugdarzas varhatd elényeit és hatranyait fokozottabban kell mérlegelni [8,10,14].

Konvencionalis frakciondlds (1,8-2 Gy) mellett az agyszdvet toleranciaddzisa 54 Gy, eme ddézis
alatt érdemi kdrosodas esélyével még az agytorzsben sem kell szamolnunk, 60 Gy esetén mar
kozel 5%-ban sulyos sugaras szovédmeények jelentkezhetnek. (Malignus gliomaknal ezt a rizikot
vallalni kell, a jobb terdpids eredmények reményében.) Ezért 50-54 Gy az ajanlott d6zis minden
agytorzsi lokalizaciéju daganatnal és lokalizaciotdl fuggetlentl minden,low grade” tumornal. Ter-
mészetesen agyi besugarzasoknal rizikdszervként kell tekintentink az idegszdveten tul a szemlen-
cséket, a retindt, a nervus opticusokat, a chiasmat, a hipofizist, az agyidegeket és a belséfilet. To-
leranciaddzis a gerincvelénél 45 Gy (Id. fej-nyaki, mellkasi, felsé hasiri besugarzasok), a periférids
idegeknél 50-54 Gy. Természetesen mind az agyszovet, mind a gerincveld esetében a kdrosodas
esélyét befolydsolja a besugarazott térfogat és régid, a frakcionélas formaja, a szimultan kemote-
rapia, illetve szamtalan egyéb egyéni faktor szerepe.
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Az egyes specialis agyi besugarzasi technikak

1. Kraniospindlis sugdrkezelés

A teljes agyi és gerincvel6i tér besugérzasa a liquoron keresztlli szérasra hajlamos, féleg gyer-
mek- és ifjukorban jelentkezd, embriondlis jellegl tumoroknal és mas KIR-malignomak esetén
igazolt multiplex gerincri attétek esetén sziikséges. (Spinalis metasztédzis igazoldsara a liquor-cy-
tologia ill. a gerinc-MRI lehet segitségtinkre.) A kraniospindlis irradidcional magan az agy- és ge-
rincveldn tul el kell latnunk azon anatémiai strukturdkat is ahol a daganatsejtek megbujhatnak a
kilépd idegek természetes kivezetd nyilasaindl, ill. a liquor-tér kiboltosuldsaiban (Id. lamina cribro-
sa, retrobulbaris tér, csigolyarések, durazsak Sll magassagig). Osszességében tehat igen bonyolult,
irregularis és nagy volumend céltérfogatot kell kezelni, gy, hogy a kornyezé sugarérzékeny struk-
turak (bulbusok, garatnyalkahartya, nyelécsé, vesék, vékonybelek, gonadok stb.) csak minimalis
sugarterhelésben részesiljenek. Leggyakrabban hason fekvé helyzetben (71.4.a dbra) a koponyét
oldalirdnybdl, és a gerincet csak egy vagy
kettd hatsd direkt mezdbdl (11.4.b dbra)
sugarazzuk (kisgyermekeknél alkalmaztak
egy idében az. Un. hokilté-tartast, hason
fekve, valtott oldal koponyatartasban). Fel-
noétteknél a hosszu gerincszakasz miatt al-
taldban mez6-osztas szikséges (dltaldban
LI-ll magassagban, ui. itt mar nem kell sza-
molnunk a myelonkarosodas veszélyével).
Mindenképpen stabil, precizids maszkrog-
zftés és linedris gyorsitoval valo kezelés ja-

11.4a-b. abra: Kraniospindlis besugéarzas 11.4c-d. dbra: MezGszél-csUsztatas egy kezelési
helyzete és mez&elrendezése frakcion belll
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11.5. dbra: Doziseloszlas craniospinalis besugarzasnal IMAT alkalmazasaval

vasolt. Régebben hagyomanyos szimulatoros ellenérzés mellett allitottuk be a kezeléseket, a mai
kor szelleme mellett azonban ezen ellatasi formanal is 3dimenzids CT-alapu besugarzéstervezés,
akar IMRT formaban torténd ellatés javasolt (11.5. dbra).

A hagyomanyos szimuldtoros bedllitas egy igen komoly odafigyelést igénylé feladat. Ennek
soran a 2 alapvetd feladat a pontos és reprodukélhato illesztések létrehozasa, és a sugarnyalab
divergencia zavard hatdsanak kizérasa. Az illesztések magassagaban kivdnatosan parhuzamos su-
garnyaldbok elérése céljdbol a laterdlis koponyamezét a gerincmezd mezéhosszbdl kiszamithatd
divergenciaja szerint kollimaljuk, az oldalsé mezdk széttartasanak kizérasat pedig néhany fokos
asztalforgatdssal tudjuk elérni.

Mind a hagyomanyos, mind a CT-tervezés alapjan torténd ellatas sordn a legnehezebb feladat
a megfelelé mezdillesztés, az dsszefekvés, illetve a tul nagy rés elkertilésére. Az dsszefekvés (és
igy a tuldozirozas) a nyaki gerinc terlletén akar fatalis, a thoracolumbdlis dtmenetben rendkivdl
komoly kovetkezményekkel jarhat. A tul széles biztonségi rés pedig a relapszus fokozott kocka-
zatdval jarhat egyutt. Ezt a dilemmat példaul az illesztési terlletek (és igy az esetleges tul- vagy
aluldozirozott részek) hetente torténé 1-2 cm-es csusztatasaval lehet feloldani. Ez a stratégia a
korszer( technika mellett is kovethetd, egy kezelésen belili illesztés-csusztatassal, részmezdk,
mezdszegmensek segitségével (11.4.c-d dbra). Az izocenter valtds nehézségei pedig talan leg-
inkdbb ugy uralhatdék, ha a 2 vagy 3 szlkséges izocentert egy a gerinc lefutdsaval parhuzamos
egyenes mentén helyezzik el, s igy azokat csak egy koordindta mentén kell elmozditani [13].

2. Teljes koponyabesugdrzds (WBRT-whole brain radiotherapy).

Leggyakrabban teljes koponyalri besugarzast multiplex agyi attétek esetén végzink (ritkabb
indikaciok: limfémak, multiplex gliomak). Tulajdonképpen ez a leggyakrabban végzett neuro-on-
kologiai célzatu beavatkozas. Miutdn tdbbnyire palliativ kezelésekrél van sz, sokszor telekobalt
készlléken (a dézishomogenités itt is megfeleld, a szélesebb félarnyékkal azonban széamolni kell),

m 288 =

Sugdrterapia

néha maszkolds nélkdl és nyflt mezdkkel (minddssze a bazissal parhuzamos mezdékollimaciéval)
torténik az elldtéds. A technoldgiai fejlédés birtokdban azonban itt is a 3D tervezés és ellatés a ko-
vetendd cél. WBRT kezelést agyi attétképzddést megelézé célzattal is szoktunk végezni, példaul
kissejtes tiddrak kezelése soran. Specidlis kiterjesztett agyi besugarzas a teljes kamradri irradiacio,
ezt ritkan, csak kamradri szérdsra hajlamos tumoroknal (Id. germinémak, plexus daganatok) alkal-
mazzuk.

3. Stereotaxids kiilsé besugdrzdsok

2-3 cm céltérfogat dtmérdig alkalmazhatd az Un. sugarsebészeti beavatkozas vagy stereota-
xids pontbesugdrzas. (A ,sugdrsebészet” sz6 is kifejezi, hogy itt a nyilt koponyam(tétet helyette-
sit6, azzal egyenértékl és kevéshé veszélyes—koltséges beavatkozasrol van szo.) Kétféle formaja
létezik, a linedris gyorsitdn vagy az un. gamma-késen végzett besugdrzas. A frakciondlt format
stereotaxias sugdrterdpianak hivjuk. A médszer lényege, hogy a kis térfogatokra fokuszalt sugar-
nyaldbokat (71.6. dbra) nagyon sok irdnybdl vesszink fel, vagy mozgé-forgd un. ivbesugérzast
alkalmazzunk, és igy a kornyezé szdvetek, szervek dozisterhelése szinte elhanyagolhatova valik. Ez
egyuttal azt is jelenti, hogy egyszeri nagyobb, akar 20 Gy koruli dozisok is kiszolgaltathatok a KIR
toxicitas érdemi kockazata nélkil. A linedris gyorsiton végzett beavatkozast Un. stereotaxias célzo-
és rogzité kerettel végezzik, a konformalitas un. szekunder vagy,,micro-multileaf” kollimatorokkal
biztosithatd. A sugarsebészet masik, sokkal kdltségesebb formaja az un. gamma-kés besugarzas
(11.7. dbra). Itt nagyszamu kollimalhatd kobalttoltetet helyeznek el gémbhéjszerlien egy dlom-
otvozetbdl készilt un. kdzponti testben, ehhez a beteg koponyajat egy belsé maszkrogzitéssel
csatlakoztatjdk. 3D-tervezés alapjan csak bizonyos tolte-
teket ,aktivalnak’, igy elérve a szikséges konformalitast.
Egyébirant a kétféle sugdrsebészeti mddszerrel végzett
pontbesugdrzasok indikacios terllete és hatékonysaga
szinte teljesen megegyezik.

11.6. abra: Kicsiny céltérfogat és 11.7. abra: Gamma-kés

mezdbeléptetés szamtalan iranybdl sugarsebészet
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A pontbesugarzas indikacios terlletei a kisszamu és kordlirt agyi metasztazisok, a szovettani-
lag benignus arterio-venosus malformaciok (AVM), ritkdbban mas primer agydaganatok. Tipusos
indikacids tertlet pl. a halldideg jéindulati daganata, a hid-kisagy szogleti acusticus neurinéma
(mely hallaszavart, szédulést, jarasi bizonytalansagot okoz). Ebben az indikacidban pl. a mdtéti el-
latéssal szemben a pontbesugarzas a periférias idegeket jobban kiméli [1, 3, 16].

4. Invaziv, szovetké6zi sugdrkezelések

A XX. szézad elsé évtizedeiben — még a modern besugarzasi technikak kifejlesztése elétti idé-
szakban - is cél volt az agydaganatok célzottabb sugérkezelése. Ezt akkor leginkabb a szévetkdzi
sugarterapia teljesitette, gy radium izotép bedltetést agyi malignédmak, hipofizis tumorok eseté-
ben mar abban az idészakban is végeztek. A modszer tovabbfejlédését a stereotaxids célzoké-
szllékek bevezetése, majd 3 dimenzids CT-alapu besugarzastervezés brachyterapias kiterjesztése
biztositotta. Szamtalan izotopot hasznaltak a radiumon kivil is (Au-198, Co-60, P-32, Ta-182, Ir-192
stb.), végleges vagy dtmeneti belltetés formdjaban. A modern perkutan sugérterdpia alkalmazasa
mellett az agyi szovetkdzi sugarterapia ismét kissé hattérbe szorul, de mint lehetéség tovadbbra is
ott all, a terdpids paletta szélesitésére.

A beavatkozas invaziv jellegU, csak idegsebészeti, izotép-hasznalatra feljogositott mdtében
végezhet (11.8. dbra). Nagyobb, akdr 4-6 cm-es felszin kozeli céltérfogatok is kezelheték. Jelen-
leg leggyakrabban un. LDR (low dose rate) irradidcié céljabdl alacsony aktivitasu Iridium-192 és
J6d-125 izotépot (Un. jod seedeket), a HDR-AL (high dose rate after-loading) kezelésre magas
aktivitdsu Iridium-192 izotdpot hasznalnak. Az optimalis katéterhelyzeteket és izotdpelhelyezési
koordinatakat a CT-rekonstrukcio és 3D-tervezés alapjan hatarozzuk meg. A LDR kezelések indika-
Cios kore leginkdbb low-grade gliomak definitiv elldtdsa, a HDR-AL kezeléseket palliativ intencio-
val szoliter attéteknél ésill. high-grade gliomaknal végezzik. [6]

11.8. dbra: A sz6vetkdzi agyi AL kezelés Iépései: 1. recidiva igazolasa, 2. katéterhelyzet meg-
hatarozas utan implantacié az idegsebészeti mitében, 3. 3D CT-tervezés, 4. a kezelés
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Specidlis szovetkozi technika a féleg fiatalkorban jelentkezd, jo korjoslatu, szévettanilag be-
nignus kraniopharingeoma Uregi sugarkezelése, mely sordn 3-emitter izotépot (Y-90) tartalmazd
kolloid oldatot fecskendeznek be a cisztds tumorba.

5. Nehézrészecske-besugdrzds

A nehézrészecskék (protonok, neutronok, nehéz ionok, pi-mezonok stb.) orvosi felhasznélasa
mar kdzel félszazados multra tekint vissza, és egyes vélemények szerint minden kb. tizedik-husza-
dik tumoros megbetegedés esetében ez lenne az optimalis terapids modalitds. KIR-i indikacioval
jelenleg leginkdbb koponya-bazis tumorok protonbesugarzasat végzik rutinszerlien. Egyébirant
eme modalitdsok felhasznalhatdsdganak szempontjdbdl a fizikai alapot a meghatérozott szdveti
mélységekben kialakuld magas csicsdozis (,Bragg-peak”) és a magas energiadtadasi képesség
(,high-LET"- linear energy transfer) adja meg.

A leggyakoribb daganatok sugarkezelése

1. Glioblasztoma multiforme és a malignus gliomdk

A glidlis eredetl tumorok donté hanyada magas malignitasu elvaltozas. Ebbe a csoportba tar-
tozik a IV-es gradusy, igen rossz prognézisu glioblasztéma multiforme (GBL), amely sajnos a leg-
gyakoribb agydaganat tipus. A malignus gliomak k&zé tartozik még az anaplasticus astrocytoma
(A3), az anaplasticus oligodendroglioma (O3) és a ritkdbb, ligour szérasra hajlamos anaplasticus
ependymoma (E3).

Osszességében a malignus gliomaknal csak néhany hénapos, egynéhany éves tilélés varhato,
igy a malignus gliomak elldtasa komoly kihivast jelent. A legfontosabb, életkilatast befolydsold, un.
prognosztikai faktor gliomaknal a gradus, ua. a fiatal életkor — szemben méas tumorokkal — min-
dig jobb terdpids eredményeket hordoz magaban. Tekintettel a gliomak infiltrativ tulajdonsagara,
sugaras ellatds a mdtéti lehetéségektdl fliggetlentl mindig szikséges. Az elmult évtizedek CT/
MRI-vizsgalatai egyértelmUen bizonyitottak, hogy kidjulds szinte mindig az eredeti lokalizacidban
varhatd, tdbbgdcusag csak ritka esetekben észlelhetd, igy a hagyomanyos nagymezds techni-
kak helyett mar mindenhol lokdlis, konformalis sugarkezelést alkalmaznak. A céltérfogat-meg-
hatdrozasnal a makroszkopos tumoron, illetve mdtéti teriileten kivil 2-3 cm-es biztonsagi zonat
kell felvenni, természetesen figyelve a természetes tovaterjedési utakra. A tumor kordli perifokalis
6déma nem feltétlen része a céltérfogatnak, hiszen a perifokalis ©déma akar az egész féltekét is
elfoglalhatja. Az MRI-képalkotds sokat segithet a target definicidéban, azonban az FDG-PET-vizs-
gdlat rutinszer( alkalmazasa nem terjedt el a céltérfogat-meghatarozasndl, hiszen éppen a széles
biztonsagi zona miatt a PET tdbblet informacioval dltaldban nem szolgéltat. A centralt sugarhatas
érdekében fokozatosan szlkitett céltérfogatot is felvehetiink. Kiléndsen radiokemoterapia ese-
tén kerlljuk el a tulméretezett besugdrzasi térfogatok hasznélatat, hiszen barmilyen morfoldgiai
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vagy funkciondlis kdrosodds esélye igy joval nagyobb. A javasolt dozis 60(70)/2 Gy. Elesett allapo-
tU, id6s betegeknél alkalmazhato a joval révidebb hypofrakcionalt kezelési séma (13-14x3 Gy). [2]

A glioblasztoma altaldban az idésebb, 60 év feletti életkor betegsége, keletkezhet Ujonnan
(akdr néhany hét alatt) vagy alacsonyabb gradusu daganatbdl transzformalddva. Klinikailag rend-
kivil gyors progresszio jellemzi, az MRI-képen szabalytalan alaku kontraszthalmozas és altaldban
intratumoralis nekrézis lathatd, komoly tumor korili 6démaval, térfoglaldssal. A varhato élettar-
tam kezelés nélkul 2-6 honap, a konvencionalis mUtéti elldtds és besugdrzas utdn minddssze 8-12
hoénap.

A nagyfoku terdpiarezisztencia miatt glioblasztdémanal szamtalan ddziseszkalacids és kombi-
nalt kezelési protokollt allitottak fel az elmult évtizedekben (sugarsebészeti vagy brachyterdpias
boost, alterdlt frakcionaldsi sémak, sugdrérzékenyiték, radiokemoterdpids kezelési sémak stb.)
eredményeket legfeljebb csak szelektalt esetekben elérve. Az elsé Un. prospektiv, randomizalt,
multicentrikus klinikai vizsgalat 2005-ben igazolta egy Uj terdpids protokoll a konvencionalis el-
latédshoz viszonyftott — mind élettartam-ndvekedésben, mind a tartdsan tuléld betegek ardnyat
tekintve — eredményesebb voltat. Stupp és munkatdrsai a 60/2 Gy 8sszd6zisu konformadlis kiilsé
sugarkezelés mellett szimultan temozolamid (Temodal) kemoterapids kezelést alkalmaztak, majd
ezt kovetden havonta ismétlddé mono-kemoterdpids ciklusokat végeztek még fél évig. Azdta
ez a radio-kemoterapids kezelés valt a jo allapotu glioblasztémas betegek standard terdpidjava
(11.9.dbra). S bar ez a kezelés atlagosan csak 3 honap élettartam-ndvekedést jelent, mégis ezzel
valt elérhetévé, hogy az egyik legrosszabb progndézisu daganatos megbetegedés esetében az 5
éves tuléldk ardnya 1-2%-rél 10% felé emelkedett. A gydgyuldsi eredmények kilondsen jok az un.
MGMT (metil-guanin-metil-transzferdz) hypermetilalt betegeknél, sajnos azonban eme molekula-
ris patologiai eltérés rutin meghatarozasa még nem lehetséges. Temodal kezelés kdzben termé-
szetesen folyamatos vérképellendrzés és allandod orvosi kontroll sziikséges. Tipusos mellékhatas

11.9. dbra: Glioblasztéma latvanyos regresszidja radiokemoterapias kezelés kdzben
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a trombocytopenia, de a betegek gyakran szamolnak be komoly kdzérzetzavarrél, hanyingerrdl
is. Léguti hurutos tlinetek esetén gondolni kell opportunista pneumocystis carinii fertézésre is,
sokan preventiv szulfonamid addsat is javasoljdk [15]. A kombinalt kezelések utan elvégzett MRI-
vizsgalatoknal gyakran észleljik az Un. pszeudo-progresszio jelenségét, ilyenkor az MRI kidjulast
jelez, azonban csak a kezelés mellékhatdsai mutatkoznak meg a vizsgalat soran, a betegek altala-
ban panaszmentesek.

Persze szamtalan egyéb Ujabb klinikai vizsgélat probdl Ujabb és Ujabb gyogyulasi lehetésé-
geket adni a glioblasztémas betegek szamara. Mar a klinikai gyakorlatban is alkalmazhaté az ér-
Ujraképzédést gatld, bevacizumab (Avastin) kidjult gliobasztémak esetében, megfeleld terapias
hatékonysaggal és éltalaban tébb hdnapos remisszidval [11].

A lll-as grddusu anaplasticus vagy malignus astrocytoma a fiatal kdzépkoru, 40-60 év kozotti
korosztaly betegsége, CT/MRI-képeken gyakran cisztas tumorként jelenik meg. A progndzis jobb,
mint a glioblasztdmanal, a varhatd 2 éves tulélés mar kdzel 50%-0s, a kemoterapia is altaldban
hatékonyabb.

Az oligodendrogliomak tfpusosan a fiatalabb korban mutatkoznak, jellegzetes a frontalis és
parietalis lokalizacio, a mészlerakddas, az intratumoralis bevérzés és az epilepszids rosszullétek.
Lassabb progresszié és jelentésen jobb terdpias valasz jellemzi. Erre a tumortipusra leginkabb
jellemz6 az 1p19q allélvesztés, ami egyuttal még jobb progndzist és a kemoterdpids kezelésekre
adott még jobb vélaszt el6legez meg.

2. ,Low grade” gliomdk

Az alacsony gradusu gliomak az dsszes KIR-tumor 10-15%-at teszik ki. Az un. Grade | piloid
astrocytoma tipusosan a gyermek- és fiatalkorban, cisztas-szolid formaban, a cerebellumban ala-
kul ki. Minimalis atipia és osztddasi aktivitds, nagyon lassu progresszio jellemzi, kizardlagos mdtéti
ellatas mellett is 90% feletti 10 éves tulélésre szamithatunk. A Grade II. astrocytomak ritkdbban ko-
rilirt, szolid megjelenéstiek, maskor diffuzan infiltrativ tipustak. A malignus transzformacié nem
ritka jelenség. A sugdrkezelés akar perkutan, akar LDR szovetkdzi formaban megfelel alternativa-
ja lehet az idegsebészeti ellatasnak. Kilsé besugarzasnal a céltérfogat meghatarozasanal (1)-2 cm
biztonsagi zonat veszUnk fel. A posztoperativ besugarzas a progresszibmentes tulélést ndvelheti,
a teljes élettartamot nem befolydsolja. Adjuvans besugarzast elsésorban akkor indikdlunk, ha a
mUtét nem volt radikalis, ha a tumor kiterjedt (6 cm feletti) volt, a kdzépvonalat infiltralta, komo-
lyabb tlneteket okozott és/vagy ha a beteg 40 évnél idésebbi [10]. A varhatd 5 éves tulélés 50%
feletti.

3. Primitiv neuroectodermadlis, ill. embriondlis eredetii tumorok

Ide soroljuk az 6sszes Un. embriondlis eredetd agydaganatot, a centralis PNET-et, az ependy-
moblastomat, a pinealoblastomat, a centrdlis neuroblastomakat és a legjellegzetesebb, leggya-
koribb, tipusosan infratentorialisan megjelend gyermekkori és fiatalkori agydaganatot, a medul-
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loblastomat. Szévettanilag kicsiny, atipusos, gyorsan osztédé sejtek jellemzik, valamennyi felsorolt
betegség liquorszérasra hajlamos. Kraniospindlis sugaras ellatds mellett kemoterdpia is mindig
szUikséges. Medulloblastoma esetében — szemben mas gyermekkori agytumorok rossz terdpids
vélaszaval - a teljes gydgyulasi ardny meghaladja az 50%-ot.

4. Tobozmirigy- és csirasejtes daganatok

Csirasejtes tumorok jellegzetesen a tobozmirigyben (corpus pineale), illetve a lll. agykamra
kornyezetében fordulnak eld, gyakorta multiplex formdban, liquorszérasra szintén fokozott hajla-
mot mutatva. Az igen valtozatos szvettani megoszlast mutaté tobozmirigy-daganatok (11.2. tdb-
ldzat) kb. kétharmada csirasejtes eredetU, nagyobbrészt germinoma tipusu, a here és a petefészek
csirasejtes daganataihoz hasonlé viselkedésti tumor. A pinealomak szemmozgasi zavarok mellett
gyakran okoznak liquorkeringési akadalyozottsagot. llyenkor shunt bedltetés vagy a lll. agykamra
fenesztracidja szikséges a kezelés megkezdése eldtt. Bar a régié daganatait régebben szévettani
diagndzis nélkul sugaraztuk (a kezelési format a tumor sugaras reakcidjdhoz, radioldgiai-bioldgiai
jellegzetességeihez igazitva, ez volt az Un. bioldgiai biopszia), manapsdg mindenképpen szdvet-
tani tipizalas javasolt (m(itét, sztereotaxias biopszia vagy endoszkédpia kapcsan). Germindmanal
alacsonyabb ddézisu sugarkezelés mellett is teljes gydgyulas varhatd, nongerminoma esetén mi-
téti elldtads és kemoterdpia szlkséges, a tobozmirigy glidlis és embrionalis daganatait az el6z8
fejezetekben emlitett alapelvek szerint kezeljtk.

11.2. tablazat: A tobozmirigy daganatai

1. Csirasejtes tumorok: 2. Pinealomak: (20-30%)
- germinoma (~50%) - pinealomacytoma
- non-germinomak (10-15%) — pinealoblastoma
- 3, choriocarcinoma 3. Egyéb gliomak (5-10%)
- b, embrionalis carcinoma 4. Szoliter dttétek (5-10%)
- ¢, Yolk-sac tumor 5. Més, ritkdbb tumorok (pl. plexus daganatok, melanoma,
- d, teratomak meningeoma)

5. Hipofizistumorok

Onkologiai ellatast igénylé hipofizis adenomak (ritkdbban carcinomak) az dsszes primer agy-
daganat csak kb. 10%-4t teszik ki, azonban un. microadenomak 10-25%-ban fordulnak el a nor-
mal populdcidban is. A hipofizis adenomék &ltaldban igen lassan progredidlnak, tinetként k-
[6nb6z6 hormonalis diszfunkcidk, illetve szemészeti anomalidk, latdtérkiesés mutatkozhatnak. A
klinikai tinetképzés alapjan Cushing-szindromat (ACTH-tultermelés), acromegaliat (GH-tulterme-
Iés) prolactinaemidt és hormonalisan inaktiv, sellaris nyomasi tiineteket okozd kdrformakat kild-
nitlnk el. A betegség elldtasa leggyakrabban endokrinolégiai feladat, ennek eredménytelensége
és/vagy nyomasi tinetek kialakuldsa esetén mutét és/vagy sugarkezelés (frakcionalt konformalis
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vagy stereotaxias besugarzas, ill. szovetkozi irradiacio) jon szoba, onkoldgiai kezelés utan 80-90%-
ban tartds tlineti remisszio érhetd el. A leggyakoribb késéi szovédmény a hypopitiarizmus, illetve
ritkdn mentalis tinetek is kialakulhatnak [9].

6. Meningeomdk

Az agyhartydkbol kiindulé daganatok 95%-ban szévettanilag joindulatiak. A meningeomak
tipusos kiindulasa helye a koponyabazis, a sinus cavernosus és ékcsont szarnyainak kdrnyezete,
illetve a tentorium és falx cerebri. Elsédleges a sebészi ellatds, de inoperabilitds, kitjulds vagy ati-
pia, malignitds esetén sugérkezelés is szoba jon stereotaxias pontbesugarzas vagy konformalis
irradiacio formajaban.

7. Agyi limfémadk

A primer agyi limfémak elsésorban az idésebb kor betegségei, HIV-fertézés mellett jellegzetes
daganatok. Tipusosan az agykamrak kdrnyezetében jelentkeznek, kontrasztanyag adasa nélkdl is
hyperdenz formdban, szovettanilag féleg kdzepes és magas malignitasu B-sejtes non-Hodgkin
limfémak. Ellatasuk elsésorban metotrexat alapu szisztémas és intratekalis kemoterapidbol all, a —
kiterjesztett mezd&s — sugdrkezelés szerepe masodlagos, elsésorban kemorezisztencia esetén jon
szoba. Limfémaknal az alkalmazott sugaras dozisok altaldban alacsonyabbak 30 és 40 Gy kozot-
tiek, a kiszolgaltatds normo-frakcionalassal kell, hogy torténjen. Ahogy emlitettik, a primer agyi
limfémak féleg idésebb korban fordulnak eld, igy az intratekalis kemoterdpia és a nagymezés be-
sugarzas mar kdnnyebben okoz mentélis problémakat a kezelt betegeknél (féleg ha a besugarzas
magasabb frakciokkal van kiszolgaltatva).

8. Metasztdzisok

A legjellegzetesebb neuro-onkoldgiai feladat egy sugérterdpias osztalyon a KIR-attétek ellata-
sa. Agyi attétekkel bronchus karcinémas, emlérakos, és melandmas betegeknél talalkozunk a leg-
gyakrabban, de az utébbi években egyre tdbb veserakbdl, kolorektalis karcindmabdl, sarcomabdl
ered® metasztazist latunk el. Emlitettik, hogy tumoros betegnél neurolédgiai vagy pszichiatriai
tlnetek kialakuldsa esetén mindig gondolni kell a KIR-attétképzdédés lehetéségére is. A diagndzis-
hoz ismert tumoros alapbetegség (és varhaté bioldgiai viselkedés) mellett a CT/MRI véleménye-
zés is elégséges.

Szoliter (vagy 1-2 gocu) attéteknél mitét, és/vagy teljes dozisu kilsé besugarzas jon szoba,
illetve sterecataxias pontbesugarzas indikalhaté. 2-3 cm alatti és kisszamu gdécokndl szinte mu-
hiba nem gondolni a pontbesugarzas elvégezhetdségére. A mai modern technoldgia mellett az
is elképzelhetd, hogy egyszerre szolgaltassuk ki a teljes koponyadiri besugarzast és a frakcionalt
stereotaxias besugarzast. Ez a besugarzasi forma az IMAT technikak alkalmazasa mellett viszony-
lag gyorsan, egy Ulésben kiszolgaltathaté (71.10. dbra).

MUtét utan a teljes koponyadri besugarzas noveli a loko-regionalis kontrollt, de valdszinlleg
nem noveli a teljes tulélést. Multiplicitds esetén palliativ teljes koponyadri besugarzas végezhe-
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11.10. abra: 4 gocu agyi metasztazisok és teljes koponyadr szimultan sugarkezelése
IMAT technikaval

t6, leggyakrabban 10(12)x3 dozisban, de adott esetben kiszolgaltathatd 5x4 Gy is, vagy ha min-
denképpen fontos a maximalis mentélis tartalékok megtartédsa, akkor lehetséges a wbrt keze-
lés normo-frakcionalassal is, 20-22x2 Gy ddzisban. Atlagos esetben azonban, amikor tobbszords
koponyadri attétképzédés mellett sajnos csak néhany hetes-hénapos tuléléssel lehet szamolni,
akkor nem szerencsés a beteget egy hosszabb, tobbhetes és semmivel nem hatékonyabb keze-
lési kurzusnak kitenni. A koponyabesugarzas (ill. mUtét) elbirdlasandl mindig vegy ik figyelembe
a beteg altaldnos, onkoldgiai és neuroldgiai statusat, illetve szervezeti tartalékait. Az elészéban
emlitettik, hogy elesett dllapotu betegnél (és aktiv tumoros alapbetegség mellett) nem kell min-
dendron elvégezni a kezelést, hiszen ilyenkor nincsen semmilyen — élettartam-hosszabbitd vagy
életminéség-javitd — hozadéka a koponya besugérzasnak [3, 4, 51.

Specialis attétes szindrdma a meningitis carcinomatosa, amely agyhartya és liquor-érintett-
séget jelent, a definitfv diagndzist a liquor-cytoldgia sejt pozitivitdsa adja meg. Leggyakrabban
tid6- és emléraknadl, onkoheamatoldgiai megbetegedésekben fordul elé, tinetileg koponyari
nyomasfokozddasra utald és meningealis jelek, tudatzavar jellemzik. Szubintenziv tlneti elldtas,
erételjes dehidrélds mellett elfogadhato allapotu betegeknél intratekdlis kemoterapia és palliativ
(féleg fokalis, ritkdbban kiterjesztett mezés) besugérzas johet széba.

9. Spindlis tumorok

Az bsszes KIR-daganat kb. 10%-a gerincdri. A spinalis tumorokat intramedullaris és extrame-
dullaris, illetve az utobbiakat még intraduralis és extraduralis korformakra osztjuk fel. A dagana-
tok nagyobb része benignus, ill. alacsony malignitésu, mUtétileg kezelhetd. Besugarzast magas
gradus vagy ismételt kitjulds esetén kell megfontolni, a gerincvelé alacsonyabb toleranciaddzisa
miatt kisebb doézisokkal, hiszen radiogén mellékhatas itt kilonosen komoly klinikai kévetkezmé-
nyekkel jarhat. A sugdrterapias tervezésnél bizonyos szempontbdl a gerincvel® maga is rizikd-
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szerv, de amugy is a normal szoveti védelem kiemelt fontossagu (Id. nydlkahartydk, vesék, gona-
dok és novekvé gyermekeknél a csigolyatestek).

A gerincdaganatok témakdrébe tartozhat a gerincvel&i kompressziot okozd csigolyadttétek,
mint extraduralis gerincdaganatok esete is. Nem ritka jelenségrél van sz, ezért tumoros beteg-
nél kialakulé mindkét oldali alsé végtagi gyengeség, inkontinencia (leggyakrabban a Th gerinc
érintett) mindenképpen komolyan értékelendd, és tovabbi kivizsgalasra szorul (neuroldgia, ge-
rinc-MRI, idegsebészet). Amennyiben valoban kompresszidt okozé csigolyadttét igazolhatd, akkor
nagydozisu szteroidterapia mellett az akut gerincsebészeti dekompresszids beavatkozas lehetd-
ségeit kell megitélni (I. dltaldnos-onkoldgiai dllapot, multiplicitas), hiszen igy a maradandé gerinc-
vel6-kdrosodas eredményesebben és gyorsabban megelézhetd. Ha mtét nem jon szdba, akkor
a tlnetek kezdetét kovetd 24-48 6ran belll a palliativ sugdrkezelést kell megkezdeni, dltaldban
nagyobb 3-4 Gy vagy akar 8 Gy frakciédozisokkal, szteroid védelem mellett.

Betegkdvetés, szupportiv ellatas,
salvage beavatkozasok kiujulas eseten

Az aktiv onkoldgiai kezelés mellett a KIR-tumoros betegeknél mindig sziikséges a megfeleld szup-
portiv gydgyszeres terdpia. A saceres rosszullétek kivédésére antiepilepticumokat (pl. carbamaze-
pin- vagy hidantoin szarmazékok); dehidralds, agyddéma csdkkentés céljgbol vizhajtokat, komo-
lyabb tlnetek esetén un. ozmotikus szereket (glycerin, mannit) vagy a szteroid-készitményeket
(oradexon, metil-prednizolon) adunk. Malignus primer agytumorok és multiplex attétek esetén is
magas a tromboembdlids szovédmények kialakuldsdnak veszélye, igy sok esetben javasolhaté az
alacsony molekulasulyd heparin készitmények (LMWH — low molecular weight heparin) profilak-
tikus és folyamatos adasa.

Komoly fizikai megterhelés, illetve autdvezetés a kezelési id6szakban, illetve azt kdvetéen
mindenképpen ellenjavallt. Agy- és gerincdaganatos betegek esetében mindig kiléndsen fontos
a megfelel® rehabilitacio, gydgytornaztatas, beszédtanitas stb.

A kezelések utén a betegek rendszeres neuroldgiai és onkoldgiai ellenérzése sziikséges. Rutin
kovetésként az elsd 1-2 évben — a szdvettani tipus, a varhatd bioldgiai viselkedés fliggvényében
- 2-6 havonta, majd félévente-évente kontroll CT/MRI javasolt. Kiegészité vizsgalatok (PET, MRS,
mintavétel stb.) elbirdlasa a leletek figgvényében torténik.

Az agy- és gerincdaganatok jelentds részénél sajnos a primer ellatds utan néhdny hénappal
vagy néhany évvel varhato kidjulds. Recidiva esetén az elézé kezelésektdl eltelt id6, azok jellege,
a daganattipus, a beteg allapota, tlinetképzés stb. alapjan kell mérlegelni a tovabbi kezelések le-
het&ségeit. Alaptétel, hogy az elézetesen még nem alkalmazott terdpids modalitédsok kell, hogy
legelébb széba keriljenek. Az elsédleges ellatasnal is fontos, recidiva esetében pedig kiemelt
jelentéségU a kdzos szakorvosi, ,onkoteam” meghbeszélés és dontés.
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Onkolégiai indikacioval ismételt mUitét dltaldban 1 év utan jon szdba, ismételt frakcionalt be-
sugarzas (reirradicio) 2-3 év eltelte utdn szintén megfontolando lehet. Ha csak frakcionalt kilsé
besugarzas tortént a primer elldtas soran, akkor kordlirt kidjuldsndl a brachyterdpia és a sztereo-
taxids sugarsebészet lehetéségeit lehet végiggondolni. Ujabb besugérzasi forméak hasznélata
esetén azonban bizonyos dézishatarokat mindig illik betartani (ismétel kilsé besugdrzasnal pl.
a teljes ddzis tdbb év eltelte utdn sem szerencsés, ha meghaladja a 100 Gy dsszesitett dézist) [7].

Szisztémas salvage elldtasként kemoterdpia maligus gliomak, csirasejtes, limféomak esetén
hatdsos kezelés lehet, mesenchymalis tumoroknal, low grade” glioméknal érdemi effektus nem
varhato. Malignus glioméknal a temozolamid (Temodal) sokszor latvanyos hatéssal jar, tébb ho-
napos tlneti és radioldgiai remissziét okozva. A masik leggyakrabban alkalmazott citosztatikum
a carmustin (BCNU). A target terapidk kozll a mar emlitett az anti-angiogenetikus bevacuzimab
(Avastin) kezeléssel vannak némileg biztatd eredmények. Természetes rendkivil komoly kutata-
sok folynak mas célzott bioldgiai kezelések, az immunterapia, génterdpidk irdnyaban is.

Sajnos sok esetben eléfordul, hogy sem mtét, sem aktiv onkoldgiai beavatkozas nem jon
szoba, ilyenkor csak tlneti elldtds lehetséges. Nagyon elesett dllapotu betegeknél, ha a csalad az
apolasi feladatokat nem képes ellatni, akkor hospice elhelyezés lehet a megoldas. llyen esetek-
ben még nagyobb jelentéséggel bir a megfeleld pszichés vezetés, és a csalddnak is nydjtott lelki
tdmogatas.
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12. A VERKEPZORENDSZER
ROSSZINDULATU DAGANATA|

Leukaemiak

A gyermekek leggyakoribb malignus megbetegedése, 25-30%-0s aranyt képvisel a rosszindulatu
betegségek kozott (1).

A leukaemiadk 80%-a acut lymphoid leukaemia (ALL). A nem lymphoid csoport adja a maradék
20%-ot acut myeloid leukaemidk formajaban (AML). Chronicus forma gyermekeknél csak elvétve
fordul elé.

Néhany genetikai betegség predisponald tényezdként szerepel az ALL kialakulasdban (Down-
kor, intrauterin elszenvedett ionizald sugérzas ndvelheti a betegség kialakuldsanak esélyét).

AML gyakrabban fordul el$ olyan gyerekeknél, akik mar mas daganatos betegségbdl meg-
gydgyultak (masodik malignus betegség — kemoterapia utani allapot).

ALL jellemzéi:
« leggyakoribb 2-10 éves kor kdzott
» fidknal gyakoribb
¢ anaemia, granulocytopenia, thrombocytopenia jellemzi
¢ abetegek 1/3-andl leukocytosis jellemzi.

A diagnosis feldllitasahoz elengedhetetlen a csontvelé-biopsia. A kenetben a blastos alakok tul-
sulya lathato, mely biopsziat kdvetéen immunkémiai eljarasokkal pontosithato.
AT-sejtes leukaemidk az ALL 15-20%-4t teszik ki.

Tiinetek:
e Un.nem muld megfazas
¢ héemelkedés
° gyengeség
« faradékonysag
o étvagytalansdg
o sapadt bor
» esetenként csontfdjdalom az infiltracio miatt

Diagnosztikai lépések:
o koértorténet felvétele
» fizikdlis vizsgalat
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o vérvétel

e csontvelé-biopsia

« liquor vizsgalata KIR-érintettséqg kizarasara
e CT,MRI, PET/CT

Kezelés

Kezelésében elsédleges szerepe a kemoterdpidnak van (4-10). Ma az 5 éves tinetmentes tul-
élés 83% kordli az alacsony, 74% kordli a kdzepes és csupdn 39% a nagy rizikocsoportba tartozd
betegek esetében.

A folyamatos daganatmentesség elérésének/megtartasanak akadélya a daganatsejtek koz-
ponti idegrendszerben térténd megjelenése. Emiatt a magas rizikdcsoportba tartozé betegek
esetében profilacticus teljes koponyabesugarzast kell alkalmazni az intrathecalisan adott kemo-
terdpiat kdvetden (3). A koponya-sugarkezelés sordn 3D alapu besugdrzastervezést alkalmazunk,
altalaban 2 opponald fotonmezé felhasznalasaval.

A ddézis 24 Gy, napi 1,6 Gy frakciododzissal 3 hét alatt. A gyermekkorban adott sugérkezelés
esetében, amennyiben lehetséges, minden rizikdszerv dézisterhelését (szem, szemlencse, retina,
latoidegek, chiasma, kdnnymirigyek) igyekszink minimalizalni. Az érintett terlleten csont is talal-
hatd, ennek dozisterhelését is minimalizalni kell (érintett csontteriilet ndvekedésben elmaradhat,
deformitdsokat okozhat).

A tumor sajnos nemritkan recidival. A recidiva localisatiojanak megfeleléen teljes craniospi-
nalis axis besugarzas (KIR-érintettség esetén), mindkét here érintett, ovarium, vese, csont, bér,
thymus irradiatio javasolhaté. A kdzponti idegrendszeri érintettség esetén 12-18 Gy, here eseté-
ben 24-30 Gy, a tobbi ritka localisatio esetében pedig 20-30 Gy a leadhatd dsszddzis 1,5-1,8 Gy
frakciédozissal.

Palliativ irradiatiora ritkan kertl sor, de n.facialis érintettség esetén vagy gerincvelé-kompresz-
sziét okozo elvaltozésok esetében alkalmazhatd, amikor a céltérfogat jol definidlhato.

AML jellemz6i:
e ALL-nél rosszabb progndzis mind a remisszié, mind pedig a tulélés tekintetében (11,12)
e |désebb gyermekkorban (9-10 év) (13,14)
o Extrém fehérvérsejt-emelkedés
¢ ALL magas malignitasu eseteihez hasonld KIR-érintettség

Kezelési elveiben az ALL-el megegyezd ellatast iganyel sugarterdpids szempontbdl. Az &sszddzis
szintén 24 Gy a profilacticus koponyabesugarzas esetében.

Koponya-sugdrkezelés sordn kialakulé mellékhatdsok
A legtdbb betegnél a kemoterapia miatt alopécia jelentkezik. Az akut bérreakcidk enyhék az
alkalmazott alacsony 6ssz-, illetve frakciéddzis miatt. A konkomittans kemoterdpidban részestlé
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betegek esetében hanyinger, fejfajas jelentkezhet. Sokan a kezelést kovetden hat héttel is aluszé-
konysagrol, levertségrdl, anorexiardl, hanyingerrél szamolnak be, mely specidlis terdpia nélkdl is
enyhdl. Rendszeres vérképkontroll sziikséges.

Lymphomak

A nyirokszovet felépitése és fejlédése

A két elsédleges (centralis) nyirokszerv a bursa equivalens csontvelé és a thymus. A B-sejtek,
valamint a T-sejt prekurzorok kdzvetlenll a csontvelébdl fejlédnek ki, utdbbiak érése a thymusban
fejezédik be.

A periférids nyirokszervek kdzé tartoznak:

e nyirokcsomok

- lép

« nyalkahdrtydhoz asszocialt (nativ-Peyer placque, vagy antigénstimulusra szerzett) lympha-

ticus szovetek

"

A mucosa asszocidlt lymphaticus szévet (MALT) sejtjeinek érdekes tulajdonséga az un.,homing’
képességik. Keringésik sordn képesek visszatérni és megtapadni azon a helyen, ahol eredetileg
fejlédtek.

A periférias nyirokszévetbd! kiinduld lymphomak azon csoportjat, mely a nyirokcsomaokon ki-
vUli nyirokszoévetbdl indulnak ki, extranodalis lymphomanak hivjuk. Ezen kivil 1éteznek un. ext-
ralymphaticus lymphomak is, melyek az elsédleges és masodlagos nyirokszerveken kivili szove-
tekbdl indulnak ki.

Alymphocytak fejlédésének antigénflggetlen és antigénfliggd szakasza van. Az els§ szakasz-
ban kialakuld betegség agressziv, mig a masodik szakasz sejtjeibdl kialakuld betegség lefolydsa
indolens vagy agressziv is lehet (15,16).

A malignus lymphomak 15%-a Hodgkin-kér (HK) (17), tdlnyomd tobbséguk (85%) pedig
non-Hodgkin-Lymphoma (NHL). Incidenciajat tekintve 2-3 megbetegedés/100000 lakos.

A betegség idébeli eléforduldsa bimodalis képet mutat. A korai cstics 20-30 év, a késéi 65-70
éves kor kdzé esik. Enyhe férfi tdlsuly figyelheté meg a nemek szerinti megoszlasban. Erdekes,
hogy a betegség feltlin6en magas szamban fordul el jo szocidlis korilmények kozott é16 lednyok
korében is.

Etiolégia
HK:
» Epstein-Barr virus fertézés (EBV) (a virus genom kimutathatd a Reed-Strenberg sejtek
DNS-ében)

» kordbban lezajlott mononucleosis (szintén EBV alapu betegség)
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NHL:
¢ immunhidnyos allapotok (congenitalis és szerzett formdk egyarant)
¢ autoimmun folyamatok
 ritkdbban oka lehet Helicobacter pylori, Borrhelia Burgdorferi, EBV, HTLV-1, Herpes virus
fertézések
 incidencidjat novelik a ndvényvéds szerek, festékek (hajfesték), ionizald sugarzas, antikon-
vulziv szerek, kemoterapids szerek is

TNM

A klasszikus TNM-rendszer a lymphomék esetében nem alkalmazhato, hiszen nem a solid tu-
morok kozé tartoznak, inkabb rendszerbetegségek. Itt a stddiumbesorolds adhat pontos képet
a betegség kiterjedésérdl, aszerint, hogy egyetlen nyirokcsomoé-régio érintett (I. stadium), vagy
tobb régiod beteg, de a rekesz azonos oldalan (II. staddium). A betegség megjelenhet a rekesz mind-
két oldalan (lll. stddium), de olykor egy vagy tébb extralymphaticus szerv is érintetté valhat (IV.
stadium). Ezen kivil a prognosztikai tényezékhoz hozzatartozik, hogy a stadiumok mellett inde-
xekkel jel6ljik az dltalanos tinetek meglétét, a nagy tumormasszat (Un. bulky tumor), lépérintett-
séget, az érintett régok szamat (12.1. dbra) (18,19).

Prognosztika
« aktivitasra utald tinetek
o életkor (<40év<)
e szbvettan
° nem
« altaldnos allapot
o kisérd betegségek

|. egy nyirokcsomo-régio vagy egy szerv

II. két vagy tobb nycs. régid a rekesz azonos oldalan

[ll. rekesz mindkét oldalan

IV. extralymphaticus szervek diffiz érintettsége + nyirokcsomo beszdrtsége
A. nincs éltalanos tunet
B. van altalanos tunet

10. 5 cm< (NHL: 7cm<) bulky tumor, kiszélesedett mediastinum

A. primer vagy secunder exralymph. szerv érintettség

S. 1ép

index szam: érintett régiok szama

12.1. dbra: Lymphomak stadiumanak Ann Arbor-i beosztasa
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Altaldnos jellemzék

Hodgkin-kér

»  jol gyogyithatd daganatok korébe tartozik

» adekvat terapia mellett a daganatspecifikus tulélés 75-80%

e szerencsés, hogy a betegséget jellemzd relapsus, ismételt daganat megjelenés a daganat-
ellenes terdpias lehetdségek valtogatasaval visszaszorithatd (kemoterdpia, sugdarkezelés,
Ossejtatiltetés)

e atulélés a relapsusokkal egyre csdkken

Non-Hodgkin-lymphoma

 incidencidja 5-6 szorosa a HK-énak, 10-15/100000 lakos
« atlagéletkor 50 év

o férfind ardny 2:1

¢ 45%-0s mortalitds

A betegség terjedése

A lymphomak terjedhetnek lymphogen, haematogen és néhdny esetben egyéb specialis
maodon (pl. liquorral) is. Amennyiben a lymphogen terjedési utat vizsgaljuk, igy annak alapja a
fejlédéstanilag szervezédott szervi elhelyezkedés. Furcsanak tlinhet, hogy a betegség idénként
ugrélva, egy-egy nyirokrégiot kihagyva terjed, de ennek oka az egyedfejlédés folyamatéaban rej-
lik. Annak ellenére, hogy az agyban nem taldlhato lymphaticus szévet, primeren ott is el¢fordul
lymphoma.

HK:

» 80%-ban nyaki, supraclavicularis régiobdl indul ki

= retrograd nyirokterjedés is el6fordul

» lehetséges ugras ( pl. mediastinum kimarad )

¢ nyak jobb oldalarél a mediastinumon keresztil terjed a hasba, mig bal oldalon kdzvetlen

Osszekottetés miatt kimaradhat a mediastinum

+ atestlongitudinalis tengelye mentén terjed alapvetéen és ritkdn megy periféria felé

NHL:

¢ nyirokterjedés lehet periférias is

e MALT sejtek - homeing: gyomor lymphoma a Waldeyer-gydrdben jelenik meg

Patoldgia

Diagnosticus értékU a Reed-Sternberg sejtek jelenléte. Ezek B-sejt eredetliek, tobb varidnsuk is
létezik (Hodgkin sejtek). Magjuk multilobuldlt. Pathologiai beosztasukat a teljesség igénye nélkil
(csak a fontosabbak emlitésével) az alabbiakban ismertetjik:
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HK:
¢ nodularis lymphocyta predominans HK
o klasszikus HK
— Nodularsclerosis
- Kevert cellularitasu
- Lymphocytadeplécids
- Lymphocyta gazdag
NHL:
* precursor B- és T-sejtes
o érett B sejtes
 bizonytalan malignitasi potencialu B-sejtes
o érett T- és NK sejtes daganatok
¢ bizonytalan eredet( daganatok

Diagnosztika

Mindkét tipus esetében megallapithatd, hogy a staging és a kovetés tekintetében is kivald
maodszer a PET/CT, mely segitségével az egész testrél kapunk informdciét, megallapithaté a be-
tegség pontos kiterjedése szemben a kizarolag egy-egy régiot leképezd konvenciondlis képalko-
tassal. Ezen kivil természetesen hasznalhaté a CT, MRI az adott régio(k) megjelenitésére. Ritkan,
de hasznalatos még a lymphographia és a lymphoscintigraphia is (20,21).

Kezelés

A lymphomak ellatasdban a diagndzist biztositd excisionalis biopsian kivil csekély szerep jut
a sebészetnek. Igen ritkan, egyedi elbirdlas alapjan sor kerdlhet a terdpiarezisztens, kompresszios
tlneteket okozd mediastinalis residuum sebészi eltavolitasara. Indikalt lehet splenectomia, here-,
gyomor- és béllymphomék esetében pedig resectio.

HK. A kezelés szinte minden esetben kurativ célu. Korai HK-ban kombindlt modalitasu kezelés
alkalmazando kemo-radioterédpia formajaban (22-32). llyenkor mindig a kemoterapiat adjuk elé-
sz6r, hogy az irradidlando térfogat a lehetd legkisebb legyen. A prognosztika alapjan differencialt
kezelés sziikséges. A terdpids valaszt rendszeresen kdvetni kell (2 ciklusonként). A kezelést a kivant
regresszié mértékének elérését kdvetden 1-2 ciklusig még folytatni kell. Altaldban kemoterapias
kombinacidk alkalmazandék tébb szer egyidejd beadasaval (ABVD, COPP, COPP/ABV-hibrid, BEA-
COPP).

A kezelést mind foton végezhetjiik.

A kemoterapidval kombinalt sugarkezelés dozisa:

e Non-bulky tumor esetén (St. I-ll) 20 Gy (@mennyiben ABVD kemoterapiat kapott), 30 Gy
(amennyiben Stanford V kemoterdpids sémaval kezelik)
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e Non-bulky tumor (St IB-1IB) és bulky és non-bulky (St Ill-IV) 30-36 Gy (@mennyiben BEA-
COPP séma szerinti kemoterapiat kap)

¢ Bulky tumor esetén (minden stadiumban)30-36 Gy (amennyiben ABVD kemoterdpidban
részesilt), 36 Gy (amennyiben Stanford V. kezelésben részesdilt)

Egyeduli sugdrkezelés (nem altaldnos, elsésorban Lymphocyta Predominans Hodgkin Lympho-
maéaban LPHL)

«  Erintett nyirokrégiok irradiatioja 30-36 Gy ( LPHL-ben 30 Gy)

e A nem érintett nyirokrégiok 25-30 Gy dozisu kezelése

A céltérfogat kijeldlésekor amennyiben lehetséges tgyeljlink arra, hogy a magas nyaki és nék ese-
tében az axillaris nyirokrégiok ne essenek a mezébe. Természetesen ez csak akkor érvényesiilhet,
ha a betegség az emlitett régidkat nem érinti. Premenopausaban [évé ndk esetében a petefész-
kek translocatioja a fertilitds megdrzése érdekében szdba jon.

e occult betegség esetén inkdbb kemoterdpia

«  kizarélagos RT csak kezdeti stadiumban és alacsony grade esetén

¢ néhdny cm-es tumorra akar 40 Gy is leadhatd, mellyel 95%-nal magasabb tumor kontrollis

elérhetd ( megeléz6 kemoterdpiaval a sugarkezelés dozisa csokkenthetd )

« effektiv kemoterdpiat kdvetd konszolidald” sugarddzis: 20-30 Gy

e nagymezds besugarzas helyett érintett mez&s kezelés

e inkdbb a kemoterdpia végén kell kezelni (&ssejtgyUjtés esélyét ndvelni)

NHL. Alapelvként fogadhatd el, hogy a kezdeti stadiumu (1.-11.), tehat localisalt NHL esetében a ke-
zelés kurativ, minden egyéb esetben a daganatkitjulas megakadalyozésa és a daganatmentesség
minél hosszabb ideig torténd elérése a cél. Kemoterapia elsédlegesen alkalmazandé (33), de a
sugarkezelés (34,35,36) és a csontvelStranszplantacié is széba jon. A kemoterdpids protokollok
kozil az aldbbiak hasznélatosak:

» indolens: CVP, CHOP, CHOP-Bleo CNOP, Leukeran, Prednisolon stb.

e ageressziv: CHOP, CHOP-Bleo, CNOP, CHVmP-VB, COPPBLAM-1 stb.

Sugdrkezelés

Céltérfogat: érintett vagy redukalt érintett mezés besugarzast alkalmazunk.

Extranodalis esetben:

o Szervérintettség esetén a mezdé az érintett szerv egészét foglalja magéaban (pl. Gyomor
MALT Lymphoma — teljes gyomor, parotis lymphoma — az érintett parotis lebeny egésze)

« (Csont/gerincérintettség esetén a besugarzasi mezd az érintett csont tumoros részének
biztonsagi zénaval kiegészitett (1-2 cm) térfogatat jelenti. Nem szlikséges az egészséges
kornyezd nyirokcsomok irradiatioja.
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Nodalis esetben: az esetek tobbségében az érintett mezds besugarzas elegendd.Regionalis vagy
kiterjesztett mez&s besugarzast csak abban az esetben alkalmazunk, ha bizonyiték van a kdrnyezé
nyirokcsomok érintettségével kapcsolatban.

» Diffuz Nagy B-sejtes Lymphomaban (DLBCL) kemoterapiat kovetd konszolidalé sugarke-
zelés a kezdeti nyirokcsomok irradiatiojaban merdl ki. A mediastinumban, hasban, meden-
cében csak a kemoterdpiat kdvetd tumorra adjuk a kezelést.

¢ Amennyiben a sugarkezelést alkalmazzuk primeren, Ugy érintett mez8s, vagy redukalt
érintett mezds besugarzast alkalmazunk.

»  Abiztonsagi zéna mértéke fligg a képalkotas minéségétdl és a klinikai informacidktol.

Dézisok:
1. Follicularis lymphoma 24-30 Gy (bulky tumor esetén 36 Gy)
2. MALT lymphomaban gyomor esetén 30 Gy, mas szerv esetén 24-30 Gy.
3. Korai staddiumu kdpeny sejtes lymphoma esetén 30-36 Gy
4. Kemoterapiat koveté complet remissio (CR) esetén adott konszoliddld sugarkezelés
DLBCl-ben 30-36 Gy (partialis remissio (PR) esetében kemoterapiat kdvetden 40-50 Gy).
5. Elérehaladott low grade lymphomak esetén pallidcio céljabol mini-sugarkezelés 2x 2Gy.

¢ RT-s trendek kevésbé markansak

o csak kiegészitd szerepe van, mivel a betegség jellegzetessége a korai disseminatio

e ritka a besugdrzasi mezdn bellli relapsus

» az érintett egész nyirokrégidt kezelni kell, feltételezve, hogy a régidban mikroscopicus
érintettség is van (involved field)

+ lokalizalt formaju NHL-ben (I.-Il. Stadium) alkalmazandd 1,8-2 Gy/frakcioddzis

« relapsus esetén kemoterdpia adandé

ANHL csoportba tartozo specidlis megfontolast igénylé indolens NHL csoportba a myeloma mul-
tiplex és a CLL tartozik. Az igen bonyolult rendszerezés miatt csak a fébb irdnyvonalakat érinti ez
a jegyzet. Azok kozUl is azokat, amelyeknek van sugdrterdpids érintettséglk a gyogyitas tertletén.

Sugdrkezelés technikdja, energia
Mindkét entitasra jellemzé:
< 6 MV foton energia alkalmazandd (a felszin kézeli nyirokcsomok miatt nem kell nagyobb
energia, csak ha a beteg testatmérdje nagyobb, esetleg 9MV), az alacsonyabb csontvel8-
terhelés miatt

Primer kézponti idegrendszeri lymphoma sugdrkezelése
Indikdcié. Az intracranialis lymphomak 90%-a DLBCL tipusu. Ezek immunszuppressziv alla-
pothoz, vagy kordbban bekovetkezett Epstein-Barr virus infekciohoz kotheték. Beterjedhetnek a

m 307 =



Sugdrterapia

perivascularis térbe és az esetek 30%-dban a liquorba, az agyhartydkon is megtaldlhatoak. Nagy
dozisi methotrexdt — mely atjut a vér-agy gaton — valamint parhuzamosan adott kemoterapia
a leghatékonyabb kezelés. A sugarkezelés szerepe tisztazatlan, habar szintén hatékony kezelési
modszer. A javasolt terdpia a kemoterdpia, a relapsusig halasztott sugarkezeléssel, kivétel akkor,
amikor a kemoterapiat kdvetéen residualis tumor latszik. Ilyen esetekben a kezelést mihamarabb
sugarkezeléssel folytatjuk.

Képalkotd vizsgdlatokkal kimutathatd, hogy a betegség nagymértékben infiltralja az agyszo-
vetet és kontrasztanyag-halmozast mutat.

Dézis
o Teljes agy besugarzas (Whole Brain Radiotherapy WBRT)
* 40 Gy (2 Gy/frakcio) 4 hét alatt

vagy
o 45 Gy (1.8 Gy/frakcio) 5 hét alatt.

Primer here lymphoma

Az orchydectomia nemcsak szévettani eredményt ad, hanem csdkkenti a tumormasszat a he-
relymphomdaban, ami hasznos, mert a vér-here gat megakadalyozza a kemoterdpias szerek be-
jutdsat a szervbe.

A betegségben ajanlott a profilaktikus agyi besugarzas elvégzése a magas recidiva arany
miatt. IE stadiumu betegségben a profilaktikus sugdrkezelés a regiondlis nyirokcsomok, vagy az
ellenoldali here relapszusdnak megelézése érdekében javasolt, valamint a lIE stddiumban a tébb-
nyire retroperitonealisan elhelyezkedd lymphadenomegalia kezelésekor jon széba. A kezelést 6
MV foton energiaval, linearis gyorsitdval végezziik opponald (AP-PA) mezdkbdl.

Il stddiumu betegségnél érintett mezds besugarzast alkalmazunk, mely magaban foglalja az
érintett regiondlis nyirokcsomokat, esetleg a szomszédos régidkat is. A minimum érintett mezébe
tartozik a paraaorticus nyirokcsoma régioé (PAO) abban az esetben, ha a betegség a PAO régidban
detektdlhato. A maximum érintett mez&s besugarzas a PAO, a parailiacalis (PIL) nyirokrégiok ke-
zelését jelenti. Inguinalis érintettség esetén a mezd alsd hatara a foramen obturatoria felsd széle,
vagy 5 cm-rel az érintett nyirokrégié alatt helyezkedik el. Bal oldali hereérintettség esetén a bal
vesehilus nyirokcsomait is kezelntink kell. A sugarkezelés alatt a veséket védenlnk kell a sugarzas-
tél. A veseparenchyma legfeljebb 25%-a eshet a PAO mezébe.

Az érintett mez&s besugarzas dodzisa Il. stadiumban fligg a megelézd kemoterapiara adott
valasztél. Reszponderek esetében 30-35 Gy, konvencionalis (1,8-2 Gy/frakcio) frakcionalassal,
non-reszponderek esetén 35-45 Gy az 0sszddzis.

Kizarolagos sugarkezelésben azokat a betegeket részesitjik, akik orchydectomiat kdvetéen
tarsbetegségek miatt nem kaphatnak kemoterapiat. Standard frakcioddzisu 25-30 Gy 6sszddzisu
sugarkezeléssel a relapsus megelézhetd az ellenoldali herében. A kezeléseket 9-12 MeV elektron,
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vagy 6 MV foton energidval végezzik. A sugarterapias kezelések IlI-IV stadiumban megegyeznek
a fent taglaltakkal (37-39).

Teljestest-besugdrzds (TTB)

Indikdcic. Allogén csonvel®- vagy &ssejt-transzplantacio elétt alkalmazzék kondiciondld keze-
lésként nagy dézist kemoterdpia utdn a tumormassza csdkkentése céljabol. llyen esetekben a
sugarkezelés késéi mellékhatasai kifejezettek, féleg gyermekekben.

Ezen tulmenden az aldbbi indikaciok ismeretesek fiatal felnéttek (40-45 év) kondicionald ke-
zelésében:

«  Nagy kockdzati AML elsé remisszidban

e Normél rizikécsoportd AML masodik remisszidban

e AlLL-ben masodik remisszié alkalmaval, amennyiben van Human Leukocyta Antigén (ALL)

kompatibilis rokon donor

¢+ Filadelfia kromoszdéma pozitiv, vagy kdzponti idegrendszert érinté ALL elsd remisszidja

esetén

«  Kemoterapias sikertelenség esetén low grade lymphomaban

«  Gyermekkori AML/ALL masodik vagy subsequens remissziokor.

A kezelés célja a malignus sejtek szdmdnak csokkentése a sikeres transplantatio érdekében. A
tumorkontroll érdekében a sugarkezelés dézisa olyan magas legyen, amit még az egészséges sej-
tek toleranciaddézisa megenged. Abban az esetben, ha a beteg sajat, tisztitott sejtjeit kapja vissza,
akkor elegendé kisebb mértékd immunsuppressio alkalmazésa is.

Alkalmazhaté besugdrzdsi technikdk TBI esetén

Az adott korilmények kozott két alapvetd technika terjedt el.

Egyik esetében a beteg egy specidlis szobdban helyezkedik el, melynek belmagassdga 4 m. A
szoba plafonjan elhelyezett sugarvédelemmel elldtott trezorban cobalt forrds taldlhato. A beteg
referenciapontjainak szintjében mért testvastagsagatol fliggden a besugérzastervezési rendszer
hatdrozza meg a kezelési idét. A kezelések CT-alapu besugarzas tervezés Utjan torténnek. Az 6ssz-
dozis 12 Gy, napi 2x1 Gy frakciddodzisban (hasonfekvé és hatonfekvd helyzet), 12 6ra kildnbség-
gel. A tidok takardsat individualis, Wood fémbdl készilt blokkokkal végezzik 6Gy-ig antero-pos-
terior és postero-anterior iranyokbdl. A technika elterjedésének a specidlis helyiség és a cobalt
forras alkalmazasaval jaré nehézségek szabtak hatart.

Az aldbbiakban ismertetett technika a linedris gyorsitéra adoptalt egyik technikdt mutatja be:
(12.2. 4bra)

* abeteg a gantry alatt alacsonyan fekszik egy gurithaté dgyon

e 50 MU/MIN dézisteljesitményt hasznaltunk, ami korllbeldl 10 cGy/min dozisteljesitményt

eredményez a dozis referencia pontban
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x
o = arctan (20/100) = 11,3°
X = 2*sina*100 cm = 39,2 cm

12.2. dbra: Teljestest-sugarkezelés (TBI) linearis gyorsitdban.
A gantry és a kezelési asztal poziciéi

« a6 MV fotonenergia miatt 1 cm plexit ,beam spoilert” alkalmaztunk a felszini dézis ndve-
lése céljabdl (erre a plexitre helyezzik fel a tidék takardséhoz hasznalt individualis blok-
kokat)

= mivel egy mezébe nem fér bele a beteg, igy illeszteni kell a mezéket

A modszer elényei:
o azillesztés okozta tul- illetve aluldozirozas minimalizalhatd
» apontos illesztés technikailag megoldhaté
o azillesztés verifikilhatod

Hatrdnyar:
« azeltoldst igen pontosan kell végrehajtani
« abesugarzott terllet nem ndvelhetd tovabb

A teljestest-irradiacié ddziseldirasai tekintetében nincs kiforrott nemzetkozi ajanlas
o dltaldban: 8-15 Gy a testkdzépre a koldok sikjdban
¢ 10% ddzis homogenitds kivanatos a test kdzépvonalan
e atldé ne kapjon tobbet 8 Gy-nél

Post-transplantdcids salvage kezelés

A kezelést kizarolag pozitron emisszids tomografidt (PET) kdvetéen tervezzik. Olyan esetek-
ben, amikor az alkalmazott kemoterapids szerek hatdstalannak bizonyulnak, salvage sugarkezelést
alkalmazunk. Ennek ddézisa 20-30 Gy. (40,41)
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Myeloma multiplex (plasmocytoma)

Ebben a betegségben kéros monoklonalis plasmasejtklon daganatos burjdnzasa lathatéd (42).
Nagy mennyiségben termelédnek monoklonalis paraproteinek (43), illetve csont, vese és vérkép-
z6rendszeri eltérések jellemzik (incidencidja 4/100000). A daganatos haematologiai megbetege-
dések 20%-a myeloma. Az idéskor betegsége, atlagosan 65 éves korban jelentkezik. Az indolens
lymphomék csoportjaba tartozik (44).

Tiinetei:
« csontfajdalom, esetleg pathologias fractura
* hypercalcaemia
e visszatérd fertézések az immundeficiencia miatt
e cytopenidk, leggyakrabban anaemia
»  vesefunkcié romlésa

Kivizsgdlds:
» paraproteinek vizsgalata
« serum calcium és alkalicus phosphatase
o C-reaktiv protein meghatarozas
e béta-2 microglobulin szint meghatarozas
e csontrtg. vizsgalat
e csigolyaérintettség esetén MRI (45)
e PET/CT (46)

Kezelés

Egyszer( kemoterdpia alkalmazando az idés, illetve a nagydézisu kemoterdpidra nem alkal-
mas fiatal betegek esetében, melyet kizarélag steroiddal és fajdalomcsillapitoval kombinalunk
(47). Olyan esetekben, ahol nagyddézist kemoterdpia és autoldg &ssejttransplantatio széba jon,
vagy a beteg 65 év alatti, kombinalt kemoterapia alkalmazandé. Supportiv/palliativ kezelésként
30-40 Gy 0sszddzisu irradiatio az érintett csontokra leadhatd konvenciondlis frakcionaldssal. Féj-
dalom esetén a napi frakcié 3 Gy/frakcidig emelhetd (48,49-51).

Borlymphoma

Leggyakrabban MF (mycosis fungoides/Sézary sy.) képében jelentkezik. Korai esetekben localis
kemoterapias PUVA kezelést alkalmazhatunk. Elérehaladott esetekben legfontosabb terdpias Ié-
pés a teljes testfelszin elektronbesugarzas + extra foto-kemoterdpia, interferon, kombindlt cy-
tostaticumok.
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Az ilyen specidlis besugarzasok alkalméaval a fokusz-bér tavolsag (FSD) 4-5 méter, a beteg a ke-
zelés alkalmaval 6 jellemzé testhelyzetet vesz fel a hét 4 napjan. A kezelés 4-9 MeV energiaval tor-
ténik. A dézist az egyik testfél kdzepére esd fésugdr iranyaban kell megadni, védeni kell a cornedt,

lencsét, kézujjakat. Ki kell egésziteni a talp, gat, emlé alatti redd, koponyatetd, hénalj, fulkagyld
mogotti tertletek irradiatiojaval. Az 8sszddzis 32-40Gy (2 Gy/nap Il a frakciddozis a 6 testhelyzet
Osszességére vonatkozik).

Mellékhatasok

A megjelenés ideje és a reagalo, céltérfogatban 1évé szervek szerint:

Korai:
o bor
o nyalkahartya
« nyalmirigyek (az elsé kezelés utdn mar duzzanat, ductus duzzanata miatt elzarédas, fajda-
lom)
» csontveld (FVS, TCT)
o sziv
Késoi:
gerincveld:
« oligodendroglia- és endothel-sejtek kdrosodasa
o fehérallomany-sérilés
¢ szirkeallomany-karosodas
« spasticus bénulds pyramistinetekkel
e Lhermitte-sy.
agy:

korabbi 45-60 Gy besugarzasi dozist kdvetden (6 ho-2 év latencia) jelentkezik
a tumor a recidivatol csak PET-vizsgalattal kulonithet6 el

hypophysis-hypothalamus:

tébbnyire az elllsé lebeny hormontermelése véltozik

szem:.

40 Gy-nél nagyobb dézis esetén szaraz szem sy.
cataracta

keratitis

glaucoma
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nyalkahartya:
< atrophia, ulcus, fibrosis, necrosis

bér:
 atrophia, teleangiektasia, fibrosis, necrosis, ulcus
o csokkent mirigymukodés

here: 2 Gy < irreversibilis sterilitas

petefészkek: 5-6 Gy < irreversibilis sterilitas

Masodik tumor: 10 év utadn leggyakrabban Diffuz Nagy B-sejtes Lymphoma (DLBCL), sarcoma,
bérén lapham carcinoma
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13. A TAMASZTORENDSZERI DAGANATOK
VIZSGALATA ES KEZELESE
(CSONT- ES LAGYRESZTUMOROK)

Bevezetés

Szovetek
A hasonloé forméju, azonos feladatu sejtek dsszessége, melyek altaldban ugyanazon csirale-
mezbdl szarmaznak.

Fajtai

1. Hdmszovet: feladata a kilsé és belsé felszinek beboritasa. Pl: bér, nyalkahértya. Elsédleges
funkcioja a védelem. Felosztasa: fedéhdm , mirigyham, érzékham,pigmentham,felszivoham

2. Koté-éstdmasztoszovet: kisebb részt sejtekbdl, nagyobb részt sejtkozotti dllomanybdl all. Koté-
szovet pl. a zsirszovet, vér, nyirokszdvet, retikularis kotdszovet stb. Tamasztdszdvet a porc- és a
csontszévet. A kozépsé csiralamezbdl ( mesenchyma) fejlédnek ki.

3. Izomszdvet: alapvetd vonasa a sejtek 6sszehlzédo képessége.
«  Simaizom (zsigerekben): nem akaratlagos mozgéasokért felel&s.
e Harantcsikolt izom: testmozgds, akaratlagos mozgasokért felelds.
«  Szivizom

4. ldegszdvet: legfontosabb tulajdonsaga az ingerlékenység és az ingeriletvezetd képesség. A
kUlsé csiralamezbdl (ectoderma) fejlédik ki (1).

A csontvaz

A vézrendszer legjellemzébb szdvete a csontszdvet. A csontok, illetve a csontszdvet 40%-a viz,
a szaraz anyagban szervetlen (anorganikus) és a szerves (organikus) alkotérészek egyarant szere-
pelnek. A csont sejtes alkotd részei :

« acsontképzdsejtek (osteoblastok), melyek a csont ndvekedésének és dtépiilésének a he-

lyén fordulnak el
e csontsejtek (osteocytdk)
« csontfalosejtek (osteoclastok) a csontfelszivodas helyén fordulnak eld.( 2)

A csontok egyUttesen csontvézat alkotnak, mely az izlletekkel egyltt a mozgas passziv szerv-

rendszerét képezi, és az izomzat segitségével mozogni is képes. Felnétt ember csontvédza 206
csontbdl &ll, ehhez csatlakozik még — egyénenként véltakozd szamban — tébb Ugynevezett jé-
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rulékos csont is. Gyermekkorban a csontok szdma nagyobb, mert tdbb csont kilonallé elemek
Osszeforraddsabol keletkezik, mely folyamat altaldban a 18. életévig még nem fejezédik be. A
csontvaz sulya felnétt férfinél kb. 12 kg, néknél kb.10 kg.

A tdmasztorendszer daganatai alatt jelenleg a csont- és a vazrendszerhez szorosan kapcsolédo
lagyrészek (simaizom, harantcsikolt izom, kotészdvet, zsirszodvet, porcszdvet, bizonyos idegszovet)
elvaltozasait targyaljuk.

Joindulatu csontdaganatok

A csontok alapelvaltozasai:

» osteoporosis: a csont mésztartalmanak csokkenése a szerves allomany egyidejd megfo-
gyatkozésaval.

e osteomalacia: a csont szerves dllomdanyanak valtozatlansdga mellett a mésztartalom csok-
ken, a csont meglagyul.

« osteosclerosis: a csont mésztartalma korulirtan felszaporodik.

« osteolysis: fokozott osteoclast tevékenység kovetkeztében a csontéllomany felszivodik.

e osteonecrosis: taplalasi zavar kdvetkeztében a csontszovet elhal és a szervetlen allomanyt
a makrofagok eltakaritjak, vagy a mész szerkezet nélkil rogdkben lerakodik.

» osteodysplasia: az eredeti lamellaris csontszerkezet 4téplil és helyét fonatos-cystas szerke-
zet foglalja el (3).

Az osteochondroma (csontszovettel vegyes porcdaganat) a jéindulatd csontdaganatok leggya-
koribb tipusa, dltaldban 10 és 20 év kdzott fordul eld. A daganat a csont felszinén keletkezik, és
kemény dudorként tapinthatd. Néha csak egy daganat képzédik, mas betegekben tobb is. A haj-
lam, hogy tébb tumor jelenjen meg, csalddi eléforduldst mutat. Azokban a betegekben, akikben
tobb daganat is képzédik, az esetek mintegy 10%-aban kondroszarkéménak (porcos elemeket
tartalmazo daganat) nevezett rosszindulatu daganat fejlédik ki; azokban viszont, akikben csak egy
dudor észlelhetd, nem valdszin( a rosszindulatd kondroszarkdma kialakulasa. Az egyedil jelent-
kezé oszteokondrémaét éltaldban nem kell eltavolitani, hacsak nem okoz panaszokat, példéaul fo-
kozddo duzzadast (15).

A chondroma (jéindulatu porcdaganat) a csont belsejében alakul ki, dltaldban 10-30 éves kor-
ban. A daganatokat gyakran akkor veszik észre, amikor mas okokbdl rontgenfelvételt készitenek,
és képuk alapjan felismerheték a rontgenfelvételen. A kondrémak egy része fajdalmas; ha azon-
ban nem okoznak panaszt, akkor nem kell eltavolitani vagy kezelni 8ket. Késébb azonban célsze-
rd rontgennel figyelni a méretét. Ha nem lehet megbizhatdan diagnosztizélni a rontgenfelvétel
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alapjan, vagy ha fajdalmat okoz, akkor biopszia valhat szikségessé annak eldéntésére, hogy a
daganat jo- vagy rosszindulatu (15).

A chondroblastoma a csontok végén keletkezé ritka daganat. Leggyakrabban 10 és 20 év kdzott
fordul el6. Okozhat fajdalmat, és gyakran ez vezet felfedezéséhez. A gydgykezelés mUtéti eltavoli-
tasbol &ll; néha az ilyen tipusu daganatok visszatérnek (15).

A chondromixofibroma rendkivil ritka, altaldban 30 éves kor alatt eléfordulé tumorfajta rend-
szerint a hosszu csontok végein jelentkezik. Szokasos tlinete a fajdalom. Ennek a daganattipusnak
jellemz6 képe van a rontgenfelvételen. A kezelés mUtéti eltavolitasbol &ll (15).

Az osteoid osteomak a csontszovetbd! kiinduld csontdaganatok , igen apré daganatok. Legin-
kabb a kar és a ldb csontjaiban keletkeznek, de mashol is eléfordulnak. A betegséggel jaro fajda-
lom éjszaka sulyosbodhat. Kis adag non steroid gyulladasgétloval enyhithetd. Néha a daganatot
korllvevd izmok elsorvadnak (atréfia); ezen a tumor eltévolitasaval lehet javitani. Csontszcintigra-
fidval (radioaktiv izotoppal végzik) meghatérozhatd a daganat pontos helye. Néha ehhez tovabbi
vizsgalatok is szikségesek, példaul CT-felvételek vagy specidlis rontgeneljarasok. A fajdalmat vég-
legesen csak Ugy lehet megsziintetni, ha a daganatot mUtéti Uton eltdvolitjdk (15).

Az ériassejtes daganat (osteoclastoma) dltaldban 20-as, 30-as éveiben jard emberek betegsé-
ge. Leggyakrabban a csontok végén keletkezik, és onnan terjed a szomszédos szévetekre. Leg-
tobbszor fajdalommal jar. A kezelés a daganat méretétdl fligg: a kisebb elvaltozast mitéttel elta-
volitjdk, és az Ureget csontbelltetéssel vagy szintetikus csontcementtel toltik ki, hogy megérizzék
a csont szerkezetét. Néha, nagyon nagy kiterjedésl daganatoknal sziikséges a csont érintett ré-
szének eltdvolitasa is. A mUtéttel gyodgyitott tumorok korilbeldl 10%-a Ujul ki. A daganat ritkan
rosszindulatl betegséggé alakul 4t (15).

Chordoma. Altaldban felnéttkorban jelentkezs ritka daganat, amely a gerinchur (chorda) marad-
vanyaibdl fejlédik ki, kizérolagosan a gerincoszlop tengelyében jelentkezik. A chordomék leggya-
koribb tlnetei a fajdalom és szdmos olyan idegrendszeri eredet(i probléma, amelyet a daganat
térfoglaldsa okoz. A daganat progndzisat a primer laesio teljes eltavolithatésdga szabja meg. A
variansok kozul a szinte kizarélag a spheno-occipitalis régidban kialakuld chondroid chordoma
érdemel emlitést, amiben a porc irdnyu differenciacié domindl. A dedifferencidlt formaban méa-
sodik komponensként magas malignitasu sarcoma jelenik meg. A chordomak elsédleges keze-
lése mindmadig a sebészi eltdvolitds. A mUtétet kdvetd sugdrterdpia sok esetben javallott, mivel
csOkkentheti a daganat helyi kidjuldasanak valdszinlségét, ezzel javitva a tulélés esélyeit. Mivel a
chordoma lassan névekvéd daganat, a tumorsejtek elpusztitdsdéhoz magas sugarddzisra van szik-
ség (60-75 Gy). Ugyanakkor e daganatok gyakran Iétfontossagu és sugarérzékeny idegrendszeri
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strukturak kozelében fejlédnek, ami korlatozza a biztonsagosan alkalmazhaté sugardézist. Irodal-
mi adatok szerint proton- és neutronbesugarzassal érték el a legjobb valaszardnyt. A chordomak
rosszindulaty, potencidlisan az életet veszélyezteté daganatok (8,9,18,19).

Dominéléan benignus elvaltozasok még, gy mint neurilemmoma, neurofibroma, parachordo-
ma, soliter csontcysta, aneurysmalis csontcysta, nem ossificald csontcysta, eosinophil granuloma,
fibrosus dysplasia, myositis ossificans, ,barna” tumor hyperparathyreoidismussal kapcsolatban és
pigmentalt villonodularis synovitis szerepelnek itt. Ezek eltdvolitas utén altaldban gydgyulnak (9).

Diagnoézis

Ajéindulatu csontdaganatok jol megitélhetdek egyszerU kétiranyu rontgenfelvételen is, azonban
bizonyos esetekben csontscintigrafia, valamint CT- és MRI-vizsgélatok elvégzése is szlkséges le-
het. A malignitds kizarasa végett gyakran szovettani mintavételt is el kell végezni.

13.1. abra: Kismedencében lokalizalt chordoma MR-képe
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ElsGdleges rosszindulatu csontdaganatok

Az elsédlegesen a csontbdl kiinduld rosszindulatd daganatok nagyon ritkdk, az 6sszes rosszindu-
latu daganatnak mintegy 0,5-1%-at képezik csupan.

Magyarorszagon évente mintegy 15-20 Uj osteosarcoma, kb. 10-12 chondrosarcoma és 5-10
Ewing-sarcoma fordul elé. Eppen a ritka megbetegedési arany miatt a betegek elldtdsa minden
orszagban kdzpontositott. Hazénkban az OOI-ben, a SE Ortopédiai Klinikajan, az Orszagos Gyogy-
intézeti Kdzpontban és a SE AOK Il. Gyermekklinikdjan (egylttmikddve az OORI-val), illetve a
tobbi egyetemi centrumban torténik a primer csonttumoros betegek komplex kezelése (4).

Myeloma multiplex (plasmocytoma)

Az elsédleges rosszindulatd csontdaganatok leggyakoribb tipusa. A csontveld sejtjeiben kelet-
kezik, neoplasztikus plazmasejtszaporulat. Leggyakrabban 50 és 80 éves kor kozott fordul elé.
A csontelvaltozéssal egyidében a vérben nagy mennyiségl immunglobulin (paraprotein) jele-
nik meg. A normalis vérképzést kiszoritéd plazmasejt-szaporulat kdvetkeztében csdkken a vords-
vértestek, a fehérvérsejtek és a vérlemezkék szdma. A csontszerkezet bomldsa, dtalakuldsa miatt
a vérben nagyon megné a kalcium-szint (hypercalcaemia). A vizeletben a Bence-Jones fehérje
megszaporodasa latszik. Jellegzetes, hogy lyukasztoszerd éles sz&lU lyticus elvaltozésok lathatdk
féleg a koponya, a bordék, csigolydk, a medence és a combcsont teriiletén. Ritka esetekben a da-
ganat a csontokon kivil is kialakulhat; példaul a tidékben, a majban és a vesékben.

Myeloma multiplex gyanutja merilhet fel bizonyos tlnetek megjelenésekor; példaul: hat-
vagy egyéb csontfajdalom, faradtség, 14z és zsibbadas. Az ekkor elvégzett laboratdriumi vizsgéla-
tok igazolhatjék, hogy az illet6 vérszegény, alacsony a fehérvérsejt- és a vérlemezkeszama, vagy
esetleg veseelégtelenségben szenved. A diagndzis feldllitdsdhoz szinte mindig szikséges a csont-
velé-biopszia (4,7,15).

A kezelés 6sszetett: gydgyszeres terdpiabdl, sugarkezelésbél és mdtétbdl allhat, valamint &s-
sejtbelltetésbdl. Az dssejt-dtlltetés hatdsossaga fligg attdl, hogy mennyire agressziv a betegség:
a sikeres transzplantacio utdn dtlagosan két évre tehetd a panaszmentes idészak hossza, egyes
betegek azonban akar 5 évig is panaszmentesen élhetnek. Az 8ssejt-transzplantaciét dltaldban
masodik kezelési mddozatként alkalmazzék: ma mar a kemoterdpia és a csonterdsitd készitmé-
nyek mellett a hagyomanyos kezelési Ut része (7,14).

A szoliter plasmocytomak lehetéleg radikalis sebészi reszekcidjat kdvetd sugdrkezelés kurativ
hatdsu lehet. A primer tumor teriletét a szokésos, frakciondlt besugérzassal, 40-60 Gy dozissal,
2-3 cm-es biztonsagi zénaval kezeljuk. A csontok érintettsége esetén gondolnunk kell a csont
kordli lagyrészek esetleges beszUrédésére. Lagyrészt infiltrald szoliter plasmocytoma esetében a
besugdrzando tertlet magéban foglalja a regionalis nyirokcsomokat is (20).
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A multiplex formaknal még olyan kezelés nem ismert, melyet alkalmazva gydgyulés érheté
el, de az el6z8ekben felsorolt eljarasok segitségével az életmindség és az élethossz javithatd. Az
atlagos tulélés tobb mint 3 év a diagndzis feldllitdsahoz képest.

13.2. abra: Cytoldgiai kép plasmocytomaban 13.3. abra: Myeloma multiplexes beteg
gerincmanifesztacioja, saggiatlis MR-képe

Osteosarcoma

A leggyakoribb rosszindulatl csontdaganat, az osteosarcoma éves gyakorisaga kb. 1,5/egymilld
lakos. Aférfi-né ardny 2:1. Barmely életkorban eléfordulhatnak, de a 60%-uk az elsd két évtizedben
keletkezik. Az eléfordulds csucsa a serdilékorra esik, igy a gyermekkori és fiatal felnéttkori 6sszes
daganatos megbetegedés 8%-at képezi. Azonban 50 év koril ismételt eléfordulési kiugras észlel-
hetd, mely Iényegesen alacsonyabb a serdulékorindl. Az elsédleges, gyermekkori osteosarcoma
okai ismeretlenek A Paget-kor talajan az esetek mintegy 1%-aban alakul ki osteosarcoma (4,15).

Szévettani beosztds

Feltételezik, hogy az osteosarcoma olyan kotészoveti (Un. mesenchymalis) &ssejtbdl szar-
mazik, amely kotdszovetté, porc- és csontszovetté képes atalakulni (differencidlodni), s ezeket
a szOveteket az osteosarkomdban — ha kilonbozd mértékben is — gyakran meg lehet talalni. A
dominald szoveti komponens alapjan osteoblastos, chondroblastos, malignus fibrosus histiocy-
tomaszer(, éridssejtekben gazdag, ill. fibroblastos formak kilonitheték el.
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Az osteosarcoma a csontrendszeren, illetve adott csonton beldl is jellegzetes helyeken alakul-
hat ki, elsésorban a kdrnyezé szdvetek felé terjed, az izlleti ireg mentén, valamint véraram utjan
adhat 4ttétet, leggyakrabban a tiidébe. Egyéb rosszindulatd daganatokhoz képest a nyirokcso-
mokba ritkdbban ad attétet. A tumoros osteoid kimutatdsa az osteosarcoma diagnézis feltétele,
ennek alapjan kilonithetd el a csontban szintén eléforduld, de ritkdbb egyéb daganatoktdl. (4)

Alacsony malignitdsu csoport
« Jol differencialt medullaris (centralis) osteosarcoma
« Parostealis (juxtacorticalis) osteosarcoma. Fibrosus dysplasiatl, illetve myositis ossificans-
tol kell elktloniteni.
« Periostealis osteosarcoma (8).

Magas malignitdsu csoport

« Konvenciondlis intramedullaris (centrdlis) osteosarcoma. A leggyakoribb rosszindulatu
csontdaganat. Féleg hosszu csdves csontok metaphysisében, 90%-ban harmincéves kor
alatt jelentkezik. Ritka varians a multifocalis osteosarcoma, amelynek mind fiatalkori, mind
felnéttkori forméja igen rossz progndzisu.

« Teleangiectaticus osteosarcoma. Gyakran patoldgias torésekkel jelentkezik.

» Kissejtes osteosarcoma

«Nagy malignitasu csontfelszini osteosarcoma

«  Dedifferencialt osteosarcoma (8)

Klinikai tiinetek

A csontsarcomdk tlnetei nem jellegzetesek (nem specifikusak). Az elsé tinet altaldban a faj-
dalom, mely egyre fokozddik, majd az érintett terllet duzzanata jelentkezik. A daganat gyors
novekedése a végtag kdrfogatanak ndvekedéséhez vagy hirtelen téréshez vezethet, amely a fo-
lyamat elsé tlnete is lehet. Utobbi féleg a combcsontban eléforduld daganatokra jellemzd. A
szomszédos izlletben izlleti gyulladas alakulhat ki, de a mozgéas még normalis marad. A hosz-
szantartd, fajdalomcsillapitdkra sz(ing, de vissza-visszatérd, éjszaka is jelentkezé végtagfajdalmak
esetén ortopéd szakorvos felkeresése feltétlendl javasolt (15).

Képalkotoi diagnosztika
e Kétirdnyd rontgenfelvétel az esetek jelentds részében felkelti az osteosarcoma gyanujat. A
csont a normalis szerkezetét a daganat tertletén elveszti. A hagyomanyos rontgenfelvé-
tel csonttumoroknal alapvizsgélatot jelent, mivel egyszer( és informativ, gyakran mutat
egy-egy tumorra jellegzetes képet, segiti a differencidldiagnosztikat.
e Az ultrahangvizsgdlat (UH) a lagyrészkomponens kiegészitd megitélésére alkalmas lehet
és segitségével vezérelt mintavétel is végezheto.
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» A komputertomogrdfia (CT) a csontszerkezet pontosabb abrazolaséra, féleg a csontcortica-
lis értékelésére, apré meszesedés kimutatasdra javasolt.

« Csontvel megitélésére a mdgneses rezonancids vizsgdlat (MR) alkalmasabb mddszer, mint
a CT. MR-rel kimutathatok a szakaszosan elhelyezked ,skip” metasztazisok, mivel a csont
teljes hossza egy mérés alatt vizsgalhato. Osszességében mind a csont-, mind a lagyrész-
tumorok értékelésekor az MR nyUjtja a legtdbb informaciot, szenzitivitdsat 96-99%-ban
hatdrozza meg az irodalom, de specifitasa alacsonyabb, 70-80%.

e Acsontmetasztazisok keresése rutinszerlien szcintigrdfidval torténik.

= A pozitron emissziés tomogrdfia (PET) érzékeny modszer a daganat megtaldlaséra, a beteg-
ség terapids valaszaddsanak mérésére, a metasztazis, recidiv tumor kimutatasara, a bete-
gek kovetésére. Az MR és a PET fontos szerepet jatszik a terdpia utani fibrosis és a recidiv
daganat elkilonitésében.

« A vaszkularizaltsagrol, a kérnyezé érképletekhez vald viszonyrdl az MR-angiogrdfia (MRA)
vagy digitdlis szubsztrakciés angiogrdfia (DSA) tajékoztathat. A malignus csontdaganatok
tobbnyire hypervascularisaltak, de ez nem specifikus jel. Az angiografia szerepe megvalto-
zott, MR birtokdban diagnosztikus célt angiografiat ritkan végzink, viszont terapias alkal-
mazasa egyre gyakoribb lett |d. daganatos erek embolizaldsa, célzott cytostatikus kezelése.

e Azelvaltozas eredetének meghatarozasahoz biopszia sziikséges, melyet az MR (CT) értéke-
lése utan tandcsos elvégezni, mivel a beavatkozast kdvetd vérzés és oedema megtévesztd
lehet. A végleges diagndzist a daganatbdl vett szbvettani mintavétel igazolja (9).

Kezelés
1. Neoadjuvans (mUtét eldtti) kemoterdpia (@ daganat megkisebbitését célzo gydgyszeres keze-
1és)

2. MUtét (végtagmegtartd vagy amputacio), attétek (metasztazisok) eltdvolitdsa
3. Adjuvans (mUtét utani) kemoterdpia (@ maradék tumorsejtek elpusztitasat célzd gydgyszeres
kezelés)

A 80-as évek mésodik felétél alkalmazott kombindlt terdpia (neoadjuvans gydgyszeres keze-
lés-mtét-adjuvans cytostatikus kezelés) 80% folé emelte az 5 éves tulélést (9).

A daganat nem sugarérzékeny; besugarzasra csak akkor kerdl sor, ha a beteg elzarkozik a
mutéttdl, vagy ha lehetetlen a daganatot mdtétileg egészben eltavolitani. (50 Gy palliativ céllal)
86,7)

Az életkildtasok nagyban fliggenek attdl, milyen stadiumban keriil a daganat felfedezésre. Az
l-es stadiumu daganatok ritkdk, sikeres mUtétet kdvetéen az 5 éves tulélés 90% is lehet (8).

A legtobb daganat a felfedezéskor Il-es, illetve lll-as stadiumu, lokalizalt, makroszkopikus at-
tétek nélkuli. Az 5 éves tulélés esélye még a kimutathato attét(ek) kialakuldsa utan is a kezeléseket
kovetéen 40% lehet a legkedvezdbb prognosztikai csoportban (8).
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A IV-es stadiumba a betegek azon 10-20%-a tartozik, akiknél mar a felfedezés idején képalkotd
modszerekkel 1dthatd attét(ek) van(nak) jelen. Az 5 éves tulélés atlagosan 30%, de 6tnél tobb atté-
ti daganat esetén mar alig 20%. Az egy vagy legfeljebb két csontattét a tiddattéteknél kedvezébb
prognozist jelent (8).

Chondrosarcoma

A chondrosarcoma a myeloma és az osteosarcomak utan a harmadik leggyakoribb rosszindulatu
csontdaganat. A chondrosarcoma olyan csontdaganat, melynek sejtjei tisztdn porcos atalakulast
mutatnak. Az 8sszes csontsarcomak kb. 25%-at képezik.

Elhelyezkedését tekintve leggyakrabban a medencecsontban, illetve a végtagok izlletkdzeli
részeiben alakulnak ki, de eléfordulhatnak a bordakon is.

Feln&ttkorban jelentkezik, egyenletes megoszldst mutat a 3-7. évtized kozott. A férfi-né ardny
1,6:1. Az esetek nagyobb szdzalékaban lassan nének, a beteg gyakran évekig észleli a végtag-
duzzanatot, mely panaszokat nem okoz. Egyes esetekben kifejezett lagyrészduzzanatot, fajdalmat
okoznak. Ritkdbban alakul ki tavoli 4ttét, ha azonban igen, akkor elsésorban a tidében (8).

| 89 D BRI i i b, i =—r=yr]

13.4. dbra: Myeloma multiplex miatti sternum sugarkezelés 3D-tervezéssel
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Diagnozis

A chondrosarcomak esetében jol megitélhetd a daganat kiterjedése egyszer( kétirdnyu ront-
genfelvételen is, azonban a mUtéti terv kialakitasahoz CT- és MRI-vizsgalatok , sz.e PET/CT elvég-
zése is szUkséges. A laboratériumi értékek sokaig még elérehaladott stadiumban is negativak le-
hetnek. lgy visszatéré csontfajdalmak esetén — akarcsak az osteosarcomanal — ajanlatos orvos
felkeresése. A diagndzis megallapitdsahoz szdvettani mintavétel szikséges.

Kezelés

A chondrondrosarcomak a sugar-, illetve gydgyszeres kezeléssel szemben viszonylag érzéket-
lenek. Ennek megfelel&en fontos a korai felismerés és a miel6bbi sebészi beavatkozas. Tekintettel
a daganat lassu ndvekedésére és a csupan kb. 10%-ban kialakuld attétekre, nagyméretl dagana-
toknal is van létjogosultsdga a tumort megkisebbitd sebészi beavatkozasoknak.

lgen nagy daganatok esetében fajdalomcsillapitd céllal javasolhatd a daganat besugarzésa,
egyéni elbiralas alapjan, 50 Gy 6sszdozis.

Amennyiben tavoli attét alakulna ki, gydgyszeres kezelés is megkisérelhetd.

A mUtéti technikdk fejlédésével jelentésen javult a chondrosarcomék gydgyulési esélye is.

A nagy malignitasu chondrosarcomak esetén, ha a m(itét technikai okokbdl nem kellé radika-
litdsu, a tumordgy, ill.a visszamaradd csont massziv besugarzasa javasolt (4).

13.5. abra: Sacrum chondrosarcoma MR-képe
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Ewing-sarcoma és a csont neuroectodermalis tumora (PNET)

Az bsszes rosszindulatl csontdaganat 6-8%-at teszi ki. Az Un. Ewing-csoportba tartozo kereksejtes
daganatok 85%-ban jellegzetes kromoszémaeltérést mutatnak. [gy ez az eltérés a diagndzis fel-
allitdsat megkonnyiti. Ez a tipusu csontdaganat 80%-ban 8-25 éves korban jelentkezik, 30 év felett
ritka. Fidkban kicsit gyakoribb és a kaukdzusi (fehér) rasszban 10-szer olyan gyakori, mint az azsiai
vagy afrikai eredetliek korében. Tipusosan a hosszu cséves csontok diafizisében, kisebb mérték-
ben a bordakban, illetve a medence és valldv lapos csontjaiban alakul ki. Kezdetben jellegtelen
végtagduzzanat, fajdalom jellemzi. Gyakran tarsul hozza 13z, vérszegénység, gyorsult sillyedés,
valamint fehérvérsejtszam-emelkedés is. A tobbi csontdaganattal szemben itt gyulladdsra uta-
|6 labortlnetek jelentkezhetnek, azonban ezek hidnyaban is kialakulhat. A Ewing-sarcoma nem
a csontszovet élettani sejtjeibdl alakul ki, hanem az Ugynevezett paraszimpatikus idegrendszer
sejtjeinek koros burjanzésa okozza. Emiatt fordulhat elé, hogy nemcsak csontokbdl, hanem lagy-
részekbdl is kiindulhat. Ezt a megjelenési formajat extraossealis Ewing-sarcomanak nevezik. A mai
alldspont szerint a Ewing-sarcoma a neuroectodermalis tumor azon forméja, amelyben a neu-
roectodermalis differenidlédds szegényes. A daganat leggyakrabban a tidébe adhat attétet (8).

Diagnézis

A laboratériumi vizsgdlatokon és a rontgenfelvételeken tul indokolt a csontizotop-vizsgalat
(az egyéb csontok érintettségének meghatarozasa céljabdl), illetve CT- vagy még inkdbb MR-vizs-
gdlat (a daganat pontos kiterjedésének megitélésére). Jellegzetes a csontrontgenen a csontszer-
kezet,hagymalevélszer(i" dtalakuldsa.

A szbvettani mintavétel igazolja a diagndzist, melyet a jellegzetes molekularis és sejtvizsgéla-
tok (Un. immunhisztokémiai, citogenetikai és kromoszémavizsgalatok) tdmaszthatnak ala (8).

13.6. abra: Tibia Ewing-sarcoma MR-képe
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Kezelés

A Ewing-sarcoma kifejezetten sugar- és gyogyszeres kezeléssel szemben érzékeny daganat.
A kezelés a biopszia utan tobb részbdl all:

preoperativ (mUtét elétti) kezelés (kemoterapia, esetleg sugarkezelés)

a daganat mUtéti eltavolitdsa — amennyiben lehetséges

posztoperativ (mUtét utdni) kezelés: kemoterdpia, besugdrzas

ha mUtét nem kivitelezhetd, definitiv sugéarkezelés és kemoterapia

egyes sulyos esetekben autoldg csontveldtranszplantacio (4)

s N -

Ewing-sarcoma sugdrkezelése

Definitiv sugdrkezelés, kemoterdpidval. Egész csontot kell besugarazni, mivel a tumor a csont-
veld Utjan a vel8Urben is terjedhet. Lagyrészérintettség esetén ez is a besugarzasi mezébe kerdl
széles biztonsagi zonaval. Javasolt dézis 30 Gy, majd a tumorra redukalt céltérfogatra tovabb 50-
54 Gy-ig.

Preoperativ sugdrkezelés. Az egész csontot és tumort, valamint az érintett 1agyrészeket sugaraz-
zuk be 30-34 Gy 6sszddzissal. Amennyiben mUitét mégsem torténik, a preoperativ dozist terapias
dozisig kell kiegésziteni.

13.7. &bra: Felsévégtagi Ewing-sarcoma sugarkezelése 3D-tervezéssel
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Postoperativ sugdrkezelés. Amennyiben sugarkezelés még nem tortént, Ugy a mutéti terlletet
latjuk el. A céltérfogat meghatérozasa a mUtét elétti képalkotd vizsgalatok alapjan gondos mérle-
geléssel torténik. A tumordgyat sugarazzuk széles biztonsagi zondval, majd a mezét, ha residualis
tumor van, erre sz(kitjik. Osszddzis 40-50 Gy (4).

Egyre nagyobb a szerepe az 8ssejtszeparalasnak, valamint csontveld-transzplantaciénak is e
betegségben, mely a kezelési eredményeket még tovabb javitja. A Ewing-szarkoméban szenvedd
betegek gydgyuldsanak aranya tébb mint 60%.

Magyarorszagon jelenleg az Euro-Ewing 99 nev( egész Eurdpaban alkalmazott kezelési sémat
(protokollt) hasznaljuk (4).

A csont malignus lymphoméaja
(a retikulumsejtek rosszindulatu daganata)

A primer csontlymphoma (PLB, primary lymphoma of bone) a malignus csonttumorok kevesebb,
mint 5%-aért felelds. A PLB kritériuma, hogy csak egy csontrégidt érint, és a betegség legaldbb
6 honapon keresztll mas tertleten nem jelentkezik. Jellemz&éen az id6sebb korosztaly betegsé-
ge, 93%-uk 20, 50%-uk 40 év feletti. Prognosztikus, illetve terdpids szempontbodl [ényeges, hogy
mig a valdban primer csontlézio I. stadiumu NHL-nak mindsul, addig mas terdletek csontlézidval
tarsuld elvaltozésa mar IV. stadiumunak mindsul. Egy tovabbi kilon entitas a primer multifokalis
csontlymphoma, amikor tébb csontlézio is kimutathato, de a klinikai diagndézist kdvetd 6 honapig
nincs nyirokcsoma, illetve zsigeri érintettség (10).

Az érintett csontok hajlamosak a térésre. A kezelés gydgyszeres kira és sugarkezelés kombina-
ciojabol all. Az eredmények alapjan ez ugyanolyan hatékony, mint a daganat mutéti eltavolitasa.
Amputaciora ritkdn van szikség.

Masodlagos rosszindulatu csontdaganatok
(malignus daganatok csontattétei)

Csontattétrél akkor beszélink, ha az egyéb szervekben kialakult rdkos folyamatok atterjednek
a csontokra is. A csontéttétek keletkezése a rakbetegség gyakori szovédménye; elérehaladott
emld- és prostatadaganatoknadl 70%-os gyakorisagot is elérhet, de tidé-, colon-, gyomor-, ho-
lyag-, uterus-, rectum-, vese-, pajzsmirigyrakban is 15-30%-ban fordul eld. Lehet lyticus (pl. eml&,
tudé), mely agresszivabb és lehet plasticus (pl. prostata, pajzsmirigy), mely lassabb folyamatra
utal. Vegyes tipusu lehet az emlémetastasis (8,11).

Szamos tényezd jatszik szerepet a csontattétek keletkezésében. A legismertebb, hogy a nagy
vérataramlasu vords csontvelében a daganatsejtek a csontveldi stromalis sejtekhez és a csont-
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maétrixhoz kotédnek (11). Néha eléfordul, hogy a csontéttét mar okoz panaszt, de az eredeti rakos
megbetegedést még nem fedezték fel. A tlinetek kozul jellemzé a fajdalom, illetve a torés, ha a
daganat meggyengitette a csontot. llyenkor biopszidval gyakran kiderithetd az is, hogy melyik
szervben helyezkedik el az eredeti daganat. A kezelés a daganat tipusatol figg.

Az elsé vélasztando képalkotd vizsgalat mindig a kétirdnyd summatios rontgenfelvétel, melyek
szUikség szerint CT-, MR-vizsgadlattal kell kiegésziteni. Csontizotdp-vizsgdlat, illetve a lokalizaciot
pontosabban jel6lé SPECT-vizsgélatok rendkivil fontosak, elsésorban folyamat soliter, multiplex
voltdnak eldontésére (12).

Kezelés

Az elmult évtizedben a palliativ kezelések kiszélesedésével és fejlédésével, modern kemo-,
radio- és hormonterdpia bevezetésével a csontmetastasisos betegek jelentds szazaléka a statisz-
tikai adatok szerint évekig betegségével egyltt tulélhet. £z jelentds szemléletvaltozast hozott a
sebészi stratégia kialakitasédban is (12,16).

Az utébbi években hasznélatba kerilt biszfoszfondtok altalanossdgban az osteoclastok miko-
dését gatoljak, és azok apoptézisat okozzak (11).

Némelyik csontattét jol reagal gydgyszeres kezelésre (biszfoszfonatok), mas esetben a sugar-
kezelés hatékony, megint maskor a ketté egydtt, és az is eléfordulhat, hogy egyik sem. A torések
néha megelézhetdk a csontot stabilizald mdtéttel.

Multibone kezelés: Fajdalomcsillapitas szisztémas és szelektiv B-sugarkezeléssel. A daganatel-
lenes kezelésekkel egytttesen alkalmazott, nem kédbitéd hatédsu fajdalomcsillapiték hatdstalansédga

13.8. abra: Prostatatumor csontmetastasisa CT-képe
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13.9. dbra: Csigolya lytikus csontmetastasis CT-képe

esetén, emlé-, prosztata-, kissejtes tiddcarcinoma fajdalmas, multiplex csontattéteinek fajdalom-
csillapitaséra alkalmazzak.

6. vided: Nagy kiterjedésl szamos thoracalis csigolyat érinté lyticus csontmetastasis CT-so-
rozata. http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_6.avi

Joindulatu lagyrészdaganatok

Lipéma

Egyes szakemberek szerint az anyagcserezavar, a maj és az epe nem megfelel® mikddésének
jelei. Alipoma a bér alatt taldlhato, gumiszer( anyagra emlékeztetd, mozgathatd csomo, Tobbnyi-
re a karokon, labakon és a torzson né ki, de eléfordulhat a nyakon, a fejen, az arcon és a fenéken
is. Altaldban a 40 és 60 év kozotti személyeket érinti, nékon kisebb, mint a férfiakon.

A legtdbb lipoma 5 centiméternél kisebb, viszont szélséséges esetekben akar 20 centiméter
nagysagura is megndéhet. Ha Iathatd helyen, mint példaul az arcon keletkezik zsircsomd, ma-
tétileg eltavolithatd de egyébként nem kell, és nem is nagyon lehet kezelni. A zsirsejtek alkotta
csomo tobbnyire drtalmatlan, igy ha nem okoz semmilyen kényelmetlenséget, békén kell hagyni.
A mar meglévé csomodkat maximum sebészi Uton tlntethetjlk el, viszont a kavé, cigaretta, alko-
hol, a stressz és a tul zsiros ételek kerllésével megelézhetjik az Ujabbak kialakuldsat.

A masszazs TILOS! (1)

Haemangiéma (nem-rosszindalatu érdaganat) kis kitagult erek (kapillérisok) rendetlen, sGrd 6sz-
szetdmorllése a bérdn vagy a belsd szervekben.A klasszikus haemangioma, jol lathato piros folt
a bdérén, amely lehet a bér legfelsé rétegében (kapillaris haemangidma), mélyen a bérben (caver-
nosus haemangioma), vagy a kettd keveréke.
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Lymphangioma
Maig vitatott, hogy igazi neoplasmak-e, vagy nyirokrendszeri elzarodas kdvetkeztében szer-
zett laesiok, esetleg fejl6dési rendellenességek.

Schwannoma

A leggyakoribb idegeredetl tumor a fej-nyakon, mely sokszor a nervus facialis htivelyébdl in-
dul ki. Novekedése kozben az érintett ideget félrenyomja, és a késébbiekben neuroldgiai tinetek
kisérhetik.

Rosszindulatu lagyrészdaganatok

A rosszindulatu lagyrésztumorok az 6sszes rosszindulatl daganatok kdzott 1,0%-0s gyakorisaggal
fordulnak elé. A WHO besoroldsa szerint lagyrészszoveteknek nevezzik az sszes nem ham ere-
det, a csontokon kivil elhelyezkedd szdvetet. Ide soroljuk a periférids és vegetativ idegrendszer
neuroectodermalis szdveteit, valamint a paraganglionokat is. Kivételt képeznek a reticuloendo-
thelialis rendszer, a glia és néhany belsd szerv tdmasztdszovetei. Ennek értelmében mindazon
szdvet e csoportba tartozik, mely az emberi szervezet mozgasaban, illetéleg bizonyos mértékig a
kulonbozdé belsé szervek védelmében vagy taplalasdban vesz részt (1,5).

E sz6vetek az emberi szervezet 6ssztdmegének mintegy 50%-at alkotjak, igy elvben feltételez-
hetd lenne, hogy a lagyrészekbd! kiindulod rosszindulatd daganatok szama meghaladja a hamere-
detliekét — valdjaban azonban a rosszindulatd daganatok minddssze 1%-at képviselik. Gyermek-
korban azonban gyakoribbak, eléforduldsi aranyuk mintegy 7% (5).

A joindulatu és rosszindulatu lagyrészdaganatok ardnya 100:1, de dtmeneti daganatok is elé-
fordulhatnak. Szinte soha nem fordul elé joindulatd daganat rosszindulativa alakuldsa, egyetlen
kivétellel, amely az un. neurofibromatosis (az idegpalydk mentén kialakuld jéindulatd csomok)
talajan kialakuld neurofibroszarkdma.

A rosszindulatu lagyrészdaganatok egy igen véltozatos szovettani dsszetétel(i daganatcso-
portot alkotnak. A szervezetben élettanilag is megtalalhatd lagyrészek (simaizom, haréntcsikolt
izom, kotdszovet, zsirszovet, porcszovet) sejtjei ugyanabbdl az Ugynevezett mesenchymalis &s-
sejtbdl fejléddnek ki a kilonbozé fejlédési irdnyokon keresztll. Ez a fejlédés bizonyos esetekben
valamilyen ismeretlen ok miatt nem megy teljesen végbe, és a sejtek megmaradnak egy korabbi
allapotban, majd korlatlan szaporodasnak indulnak. igy alakulnak ki a rosszindulatu lagyrészdaga-
natok. Elnevezésik a sejttipusuknak megfeleléen kaptak. Kialakuldsuk pontos okat nem ismerjuk.
A lokalizaciot tekintetbe véve a lagyrészsarcomak tobb mint 50%-a a végtagokon helyezkedik el.
Ezt kdveti a hastreg 21%-kal, a torzs 15%-kal, mig a fej-nyaki régidban 7% az eléfordulas aranya,
az emlében pedig 1%-ban észlelheték. Eltavolitasuk utan 30-60%-ban jelentkezik helyi kidjulds,
40-60%-ban tavoli attét. Az attétképzddés a tliddben, a majban és a csontban a leggyakoribb. A
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tavoli attétek kialakuldsa a diagndzis feldllitasat kdvetden éltaldban két éven belul varhatd. Gyak-
rabban képez nyirokcsomdattétet a liposarcoma, angiosarcoma, leiomyosarcoma, fibrosarcoma,
malignus epithelioid schwannoma. Egyéb daganatokhoz képest ritkdbban okoznak nyirokcso-
moattétet.

Evente Magyarorszagon korilbell 18-20 eset ker(l felismerésre (5,8,13).

Klinikai tiinetek

A rosszindulatu lagyrészdagantok a szervezetben szinte mindenhonnan kiindulhatnak, még
olyan helyrél is, ahol fel sem merdl lagyrészek jelenléte. Ennek megfeleléen kiinduldsi helyének
megfeleléen nagyon valtozatos tinetegyUttessel jelentkezhetnek. A lagyrésztumorok sokaig tU-
netmentesek, a betegek 60-80%-a maga fedezi fel daganatat. Ha végtagokbdl indul ki, fajdalom,
tapinthato duzzanat és az érintett végtag mozgaskorlatozottsaga észlelhetd. A mellkas valamely
részében kifejlédve 1égzési nehezitettséget okozhat. Gyakran a tapinthatd nyaki nyirokcsomo az
egyetlen tinete. Nem ritka, hogy az arckoponya valamely részébdl indul ki, amit a lathaté arc-
aszimmetria, duzzanat jelez. Amikor az orr mellékiregeiben fejlédik ki, orrmellékireg-gyulladas
tlneteit utdnozhatja (8,13).

Szévettani tipusok
1. Akétbszovet rosszindulati daganatai
 felnéttkori fibrosarcoma
« congenitalis és infantilis fibrosarcoma, lefolyasa relativ kedvezé: az 5 éves tulélési arany
tébb mint 80%.
« malignus fibrosus histiocytoma (pl. myxofibrosarcoma)
2. Azsirszovet rosszindulatd dganatai
+ liposarcoma eléfordulds: 25%. Ha a jol differencidlt liposarcoma a subcutdn vagy izom-
szovetben fordul eld, nem szokott attéteket adni. Amennyiben ugyanez a szovettani szer-
kezet( daganat a mély szdvetekben, pl. retroperitonealisan vagy inguinalisan helyezkedik
el, sokkal agresszivebb bioldgiai viselkedésU. Lokélisan nehéz kiirtani, bar attétek ekkor is
ritkan fordulnak el (5)
« myxoid liposarcoma. A daganat viszonylag j6 progndzisi, mert attéteket ritkan ad, de na-
gyon gyakran recidival.
3. Asimaizomszovet rosszindulati daganatai
¢ leiomyosarcomak: Retroperitonealis és intraabdominalis leiomyosarcoma aktualis biolo-
giai viselkedésének megitélése nehéz. Eltavolitas utdn hosszu évekig a beteg tinetmentes
lehet, maskor ugyanaz a daganat gyorsan recidival és dttéteket képez. A cutan és subcu-
tan leiomyosarcomak a tdbbihez viszonyitva sokkal jobb prognézisiak (5).
4. A hardntcsikolt izomszdvet rosszindulati daganatai
e rhabdomyosarcomdk: A rhabdomyosarcomak felnéttkori formaja gyakran a végtagok
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10.

izomzataban fordul elé. Az Un. malignus rhabdoid tumorok nagyon rossz prognézist da-
ganatok.

A vérerek tumorai és tumorszer( elvdltozdsai

» angio-, lymphangiosarcoma. Az angiosarcoma kulonféle differencidltsagu lehet. A bér-an-
giosarcoma prognozisa rossz, az 5 éves tulélési arany 10-15%. Attétek a regionalis nyi-
rokcsomokban és a tidében fordulnak elé. A legfontosabb prognosztikai faktor a primer
tumor mérete. Az eml& angiosarcomaja az 8sszes emlétumor kozul a leginkdbb malignus.
Metastasis gyorsan kialakul a tiddében, a kdrnyezd bérben, a csontokban. Az attétekbdl
néha massziv vérzés szarmazhat. A legtdbb beteg 2 éven belll meghal.

» Kaposi-sarcoma. A legujabb adatok szerint virussal 6sszefliggé, esetleg virus altal indukalt
daganat. AIDS-betegben sokkal agresszivebb, mint egyébként (5).

e glomustumor.

A nyirokerek rosszindulati daganatai. A lymphoedmdaval 6sszefliggé angiosarcoma gyakran ra-

dikdlis mastectomia utan alakul ki, de lefrtak a hasfalbdl kiinduld tumort inguinalis lymphade-

nectomia utan is. A korlefolyds a cutan angiosarcomakénal kedvezébbnek becsilhetd (5).

A synovialis szbvet daganatai

e Malignus oridssejtes inhlvelytumor. Igen ritka, rendkivil agressziv, magas malignitasu da-
ganat.

«  Synovialis sarcoma. Recidiva 50-70%-ban eléfordul, és az esetek felében — akdr évek mulva
is — attétek jelentkeznek. Az 5 éves tulélési ardny 30-50%. A tumor kedvezd lefolyasara utal
a fiatal életkor, az 5 cm-nél kisebb daganat, a distalis végtagelhelyezkedés, a calcificatio és
az elcsontosodas (5).

A mesothelszévet rosszindulati daganatai. A malignus tumorok prognoézisa a szdvettani tipus-

tél figg. A diffuz tipus a legrosszabb indulatu, a betegek 1-1,5 év alatt meghalnak (5).

A periférids idegek/vegetativ ganglionok rosszindulatu daganatai

¢ malignus schwannoma

e neuroblastoma

»  kis kereksejtes periférias idegtumorok két nagy csoportja kilonitheté el: gyermekkorban
a neuroblastomdk fordulnak el6, amelyek jellegzetes chromosoma elvéltozéssal rendelkez-
nek (1p deletio), és spontan regressiéra hajlamosak

« felnéttkorban a primitiv neuroectodermalis tumorok (PNET) jelennek meg, amelyek szintén
jellegzetes t(11,22) chromosoma translocatiéval jellemezheték. A legdifferenciélatlanabb
daganatok semmiféle neurogen karakterrel nem rendelkeznek. Ez utdbbiakat nevezik
Ewing-sarcomanak

¢ ganglioneuroblastoma

Paragangliomdk. Jo- és rosszindulatl daganatok tartoznak ide. A tumorok egy része familia-

ris, multifocalis éa autosomalis dominans 6roklédést mutat. A malignus tumorok eléfordulasi

gyakorisadga 50%, regionalis nyirokcsomoba, tidébe és csontokba adnak attéteket (5).
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11. Aldgyrészek porc- és csontszdvetképzé rosszindulatu daganatai. Ezek a daganatok szdvettanilag

hasonlitanak, de sokkal ritkdbbak, mint a csont- és porcszdvetbdl kiinduld hasonld tumorok.
Erett vagy éretlen porcszovetet, illetve osteoblastokat és osteoid alapéallomanyt tartalmaznak.
Néhany esetben a lagyrész-osteosarcoma sugdrhatasnak kitett helyrél indul ki. Az ide tartozo
rosszindulatl daganatok kozil az osteosarcoma a leginkdbb malignus, a ttiddbe és a regiona-
lis nyirokcsomoékba ad attétet (5).

12. Ismeretlen histogenesist rosszindulatu daganatok

« Alveolaris lagyrészsarcoma. lgen magas malignitasu tumor.

« Epithelioid sarcoma (Enzinger-tumor). Gyakran jelentkezik a végtagokon.

¢ Malignus mesenchymoma kevert mesodermalis tumor, mely éretlen csont-, porc-, izom-
elemeket és zsirszovetet tartalmaz (5).

Képalkoto diagnosztika

o Lagyrésztumorokndl az UH rutinszeren javasolt és segitségével vezérelt mintavétel is vé-
gezhetd. Lagyrésztumorok értékelésekor az MR nyUjtja a legtdbb informaciot, szenzitivita-
sat 96-99%-ban hatarozza meg az irodalom, de specifitdsa alacsonyabb, 70-80%.

e Azelvaltozas eredetének meghatarozasahoz biopszia sziikséges, melyet az MR (MR inkom-
patibilitas esetén CT) utdn tanacsos elvégezni, mivel a mintavételt kdvetd vérzés és oede-
ma az értékelést megtéveszti.

o Aképalkotok altal vezérelt mintavétel (atvilagitdernyd alatt, UH, CT vagy MR segitségével)
torténhet aspirdcioval cytoldgidra vagy core biopszidval hisztoldgiara.

«  Amennyiben az elvaltozas csontot érint és a csontstatus MR-rel nem minden szempontbdl
tisztdzott, rontgenfelvétel, illetve a cortikélis pontosabb értékeléséhez CT szikséges.

e Alagyrésztumorok vaszkularizaltsdgat, a kornyezé érképletekhez vald viszonyédt az MR-an-
giografia (MRA) vagy a digitélis szubsztrakcids angiografia (DSA) tisztdzhatja. MR birtoka-
ban diagnosztikus célu angiografidt ritkdn végzink, viszont terdpids alkalmazasa egyre
gyakoribb lett — a daganatos erek embolizalasa, célzott cytostatikus kezelése (5,17).

...atdbb hénapja fenndllé, progredidlé ldgyrészduzzanatot egészen addig malignusnak kell tekinteni,
amig ennek ellenkezéjét be nem bizonyitjuk. . .

Stddiummeghatdrozé vizsgdlatok:

e Atdjéki nyirokcsomok UH-, esetleg CT/MRI-vizsgalata.

o Mellkasi szervek: mellkasfelvétel, metsztazis gyanujakor mellkas-CT.

¢ Hasi status: UH, annak eredményétdl figgéen CT/MRI.

« Egyéb kiegészité vizsgalatok, pl. csontmetasztazis gyanujakor scintigraphia.

e PET: tumorrecidiva, tumorszoéras klinikai gyanujakor, amennyiben a korabbi vizsgalatok re-
cidivat vagy metasztazist nem igazoltak (5).
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13.10. abra: Mesenchymalis sarcoma MR-képe

Osszegzés

Lagyrészdaganatoknal az ultrahang tajékozddo vizsgalat, az MR jelenti az alapvizsgélatot. A
diagndzis kulcsfontossdgu eleme a szdvettani mintavétel (biopszia). Lagyrészsarcoma esetén a
szovettani mintavétel sordn kapott patoldgiai lefrds dontéen befolyasolja a kezeléseket.

Kezelés
A rosszindulatu lagyrészdaganatok kdzé tartozo kulonbozé szdvettani tipusok kezelés szem-
pontjadbdl nem alkotnak egységes csoportot. Egyes szdvettani tipusok igen érzékenyek mind

Sugdrterapia

kemoterapidra, mind sugdrterapidra, masok viszont szinte egyaltaldn nem reagélnak ezekre a
kezelési modokra. Ezekben az esetekben egyedul a sebészeti beavatkozas jelenthet megoldast.
Fontos megjegyezni, hogy a betegségek relative ritka el¢forduldsa miatt a komplex kezeléseket
az arra szakosodott intézetekben (Un. sarcoma kézpontokban) javasolt elvégezni.

A kezelés dltaldnos elvei és lehetGségei
Sebészi beavatkozdsok

A. A primer tumor sebészi kezelése

1. Sebészi biopsia.

Széles excisio.
Amputatio.
Monoblock-resectio (Un. radikalis resectio).
Radikalis amputatio.

vk

B. Attéti tumorok esetén végezhetd sebészi beavatkozasok
1. Regionalis nyirokcsomé block-dissectio

A sugdrterdpia indikdcidja

1. Preoperativ sugdrkezelés: primeren nem vagy bizonytalanul reszekalhaté daganat, illetve a
funkciok megtartasanak igy nagyobb valdszinlisége esetén.
Céltérfogat és dozirozds. A preoperativ sugarkezelés doézisa 50 Gy (ez szUkség szerint a mUtét
sordn, illetve az utdn kiegészithetd). Amennyiben a beteg szimultan kemoterdpias ellatasban
is részesl, akkor megfontolandé irradidcids dozisok (ill. frakciok) csokkentése.

13.11. abra: Hasat kitolté leiomyosarcoma MR-képe
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13.12. abra: Jobb combon kialakult liposarcoma MR-képe — Kaposvari Egyetem Diagnosztikai Intézet
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2. Posztoperativ sugdrkezelés: mUitét utdni kezelés TNM és G flggvénye.

Céltérfogat és dozirozds. Céltérfogat a tumordgy, az aldbbiak lehetéség szerinti figyelembe vé-
telével:

» amdltéti hegnek teljes egészében benne kell lennie a besugérzott térfogatban,

« aminimalis biztonsagi zona (2)-5 cm,

o asugarkezelést CT-tervezés alapjan végezziik.

A végtagi sarcomakra vonatkoztatva: feltétlendl kell keskeny, besugérzasmentes csikot hagy-
ni a mUtéttel ellentétes oldalon, a céltérfogat lehetéség szerint” magéban foglalja az izmok
eredésétél tapadasaig terjedd tertletet, amennyiben ez megoldhato, az izlleteket 45 Gy utan
védeni kell. A céltérfogat meghatarozasnal mind a kezelést megelézé (preoperativ), mind a
mdtét utdn készitett (posztoperativ) MR-vizsgalat képi informacidja hasznalando.

Ateljes céltérfogat besugarzasa 45-50 Gy gocddzisig (1,8-2 Gy/nap), majd ezt kdvetden tovab-
bi kiegészité besugarzas javasolt szlikitett céltérfogattal 10-15 Gy (esetleg 20-26 Gy) ddzisban.
A kiegészités dozisa a technikatol és a sebészi széltdl, esetleges rezidualis tumor jelenlététdl
fugg.

A hasi-retroperitonealis sarcomaknal a javasolt dézis: 50 Gy. (Nagyobb dozis a hasi szervek to-
lerancidja miatt csak indokolt esetben adhatd.)

Palliativ-definitiv sugdrkezelés: amennyiben rezekcid nem lehetséges.

Céltérfogat és dozirozds. Céltérfogat a tumor + (2-5 cm biztonséagi zéna.

A végtagi sarcomakra vonatkoztatva a céltérfogat ,lehetéség szerint” magaban foglalja az iz-
mok eredésétél tapadasaig terjedd terdletet.

Ateljes céltérfogat besugdrzasa 45-50 Gy gocddzisig (1,8-2 Gy/nap), majd ezt kdvetden tovab-
bi kiegészité besugarzas javasolt szlikitett céltérfogattal 10-15 Gy (esetleg 20-26 Gy) dézisban.

Gydgyszeres kezelés

1.

Neoadjuvans kezelés (a mU(itét eldtti gydgyszeres kezelés)
Kezelési formak: intraarterialis, regionalis, systaemas.

2. Adjuvans citosztatikus kezelés

A nem kellé radikalitassal operalt, G3-4 szbvettani malignitasy, T2-nél nagyobb tumorok adju-
vans kezelése, postoperativ irradiatiéval egytt alkalmazva javasolt.
Kezelési formdk: intraarterialis, regionalis, systaemas.

Arelapsus kezelése

A recidiv tumorok ellatdsa hasonld az azonos kiterjedésd primer tumorokéhoz, a vélasztandd
terdpids modalitds (mUtét, sugdr, szisztémas kezelés) nagyban attol fiigg, kordbban milyen ke-
zelésben részesilt a beteg.
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4.

Palliativ kezelés

Olyan kezelések kialakftasara kell torekedni, melyek a betegek minéségi élettartamanak meg-
hosszabbitasat eredményezik. A systemas chemotherapiat palliativ fajdalomcsillapito irradia-
tioval lehet kiegésziteni (5,17).

Betegkdvetés

Nagyon fontos a betegek kezelés utani rendszeres kontroll vizsgalata, igy mdtét utan 5-10 évig ja-
vasolt mind a csontsarcomas, illetve lagyrészsarcomas betegek kdvetése. Az 1-2. évben 3 havonta,
a 3. évben félévente, majd évente az alabbi vizsgalatok elvégzése ajanlott:

o kortorténet

» fizikdlis vizsgalat

« laboratériumi vizsgalatok

o mellkasrontgen, illetve CT

«  mutéti tertlet MRI-vizsgélata (csontsarcoma esetén — ha endoprotézis belltetése tortént
— CT-vizsgalat)

e csontizotop-vizsgélat évente

«  Kitjulds vagy attét jelentkezése esetén az elsédleges daganat kivizsgaldsi sémaja szerint
végzenddk a vizsgalatok (5,17).
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14. A JOINDULATU (BENIGNUS)
ELVALTOZASOK SUGARKEZELESE

A jéindulatu betegségek sugérkezelése napjainkban kevésbé gyakori, az elmult években, évti-
zedekben tortént gydgyszeres, valamint mtéttechnikai fejlédésnek kdszonhetéen szamos be-
tegség kezelésében az indikacid megsziint vagy jelentésen besz(kilt. Ebben a fejezetben révid
attekintést adunk lokalizacid szerint azokrdl a betegségtipusokrdl, ahol még alkalmazzuk ezt a
kezelési format (1,2).

Szem-szemUreg betegségei

Graves orbitopathia

A Graves-féle ophtalmopathia kétoldali exopthalmust, szemizom-diszfunkciét, diplopiat,
ldtdsvesztést, végul kompresszids opticus neuropathidt okoz. A betegséget autoimmun erede-
tlinek tartjak, a korlefolyas soran az aktivalt T-limfocitdk megtamadjék az orbita lagyszoveteit és
fibroblaszt-tulprodukciét okoznak. A sugarkezelést csak szteroid refrakter betegség esetén indi-
kéljuk. A céltérfogat a szemmozgato izmok megvastagodott része vagy teljes hossza a bulbdaris
tapadastol az orbitacsucsi végig. A jelenleg elfogadott frakcionélas a 20 Gy napi 2Gy frakciokkal. A
lencsék maximalis védelme érdekében a kezelést CT-alapu 3D-tervezés alapjan végezzik.

Pterygium

A pterygium vagy kudszohartya a kotéhartya kettézetnek a szaruhdrtyara vald réhizédasa, ko-
tészovetes degeneratioja. Ismeretlen oku, jéindulati ndvedék. Tobbnyire idésebb betegeknél for-
dul el6, elsésorban a kordbban szélnek, erés napsutésnek kitett embereknél gyakori. A pterygium
kezelése sebészi, de a kiujuldsi ardny 30-89%. Sugarkezelés indikacidja a mUtétet kdvetden adott
profilaktikus kezelés, mely akar tizedére csdkkenti a kiujulds vezélyét. 16 klinikai vizsgalatban 6sz-
szesen 6000 1éziot kezeltek posztoperativ béta-irradiacioval (Strontium-90 applikator) 10-60 Gy
8sszddzissal 1-6 frakcidoban 3 nappal a mUtéti beavatkozas utan. A lokalis recidivék ardnya 15%
alatt maradt, a sulyos késéi mellékhatdsok, koztik sclera elvékonyodasa, fekélye, cataracta pedig
ritkédn fordultak elé. A korai, azaz 24 6ran belll elkezdett 30 Gy 0sszddzisu béta sugarzas (3 frak-
Ci6/2-3 hét) eredményei ugyancsak 6sszevethetdk az alternativ adjuvans kezelési lehetéségekkel
(3,4).

=341 m



Sugdrterapia

Csontok, iztletek betegségei

A benignus sugarterapias indikaciok kézul napjainkban a leggyakrabban alkalmazott, leginkdbb
elfogadott indikacios kor a csontok és izliletek konzervativ terdpidra nem reagdlé betegségeinek
sugdrkezelése. Az eurdpai ajanlasok a legmagasabb kategoéridban javalljak a labboltozati sullye-
dések hatterében kialakulé sarokcsontkindvések (sarkantyuk), a térd-, csipd-, konyok- és vallizileti
arthrosisok terapids besugarzasat (5). Altalaban elektron vagy 6 MV (esetleg kobalt, vagy mély
RTG-terdpia) fotonenergiaval 1-2 mezébdl 6-10 Gy 6sszddzisban kezeljik a korképeket 1 Gy/ nap
frakciokban. A terdpias eredmények jok (bar nem készult dtfogd vizsgalat a témdban), a betegek
60-70%-aban tlnetileg sikeres a kezelés (6).

Benignus agyi elvaltozasok

Arterio-venosus malformatiok

Ezek a benignus vaszkularis tumorok barhol eléfordulhatnak és a lokalizaciobdl adéddan (agy,
gering, orbita) komoly veszélyt jelenthetnek. A kdzponti idegrendszer haemangiomainak szte-
reotaxias sugdrkezelése szikséges a mUtéttel vagy embolizacioval nem kezelheté esetekben az
életet veszélyeztetd vérzés megelézésére. A kezelés akkor a leghatdsosabb, ha az arteriovenosus
malformatio (AVM) mérete nem haladja meg az 1-2 cm-t. A besugarzastervezésnek minden ilyen
esetben CT-MR alapon kell megtorténnie, a leadott dézis 20-30 Gy (1,8-2 Gy-es frakcidkban). A
kezelés torténhet frakcionaltan, illetve egy Ulésben sugarsebészeti médszerrel.

Meningeoma. Az agyburkok daganatainak donté tobbsége joindulaty betegség. A kezelés
alappillére a mUtéti eltavolitas, a betegség természeténél fogva (rendkivil lassu ndvekedési po-
tencidl) sokszor a felfedezés utan nincsen terapias teendd. Panaszt okozd tumornal viszont aktiv
kezelés szUkséges. Amennyiben a rezekcié nem teljes, azaz rezidualis daganat van jelen a mUtéti
terlletben és/vagy a szOvettan agressziv (alacsonyan differencialt Grade 3) menigeomat igazol,
kiegészité sugarkezelés sziikséges. Amennyiben a betegség panaszokat okoz és a mUtét a lokali-
zacio6 (pl. agytorzs mellett, koponyabasion) miatt maradando neuroldgiai kdvetkezményekkel jar-
na és/vagy a beteg altalanos allapota, tarsbetegségei miatt kontraindikalt, ugyancsak sugarkeze-
Iés javasolt. Nagyméret( daganat esetén, mégha a beteg tinetmentes is, tdbbnyire aktiv kezelés
javasolt. A RT indikécioja a fentieknek megfeleléen alakul. A sugérterapia CT-tervezetten torténik.
A frakcionalt 3D konformalis kezelések 6sszddzisa Grade 1-2, meningeomak esetén 45-54 Gy, mig
Grade 3 tumorok esetén 54-60 Gy (frakcioddzis 2 Gy). Sztereotaxids sugarsebészeti beavatkozas
Gr. 1 tumorok esetén javasolt, egyszeri 12-14 Gy 6sszddzisban (2).

Chordoma. A betegség elhelyezkedése miatt (koponyalap, keresztcsont, gerincszakasz) a ke-
zelés komoly sebészeti, sugarterapias kihivast jelent, mivel a radikalis sebészi eltavolitds a beteg-
ség elhelyezkedése miatt gyakran nem lehetséges (clivus, koponyaalap, cervicalis csigolyak stb.).
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10-15%-ban tavoli attétek megjelenésével is szamolni kell. Az irradiacié soran magas dézis (60-75
Gy) elérésére kell torekedni. Az irodalmi adatok szerint nagy energidju nehézrészecskékkel (pro-
ton- és neutronbesugarzassal) érték el a legbiztatobb eredményeket (1,7,8).

Acusticus neurinoma (neurilemmoma, vestibularis schwannoma). Az akusztikus neurinomak
szdvettanilag ugyancsak joindulaty elvaltozasok a vestibularis rendszer kdzelében alakulnak ki.
Elhelyezkedésikre jellemz&en gyakran okoznak vestibularis diszfunkciét és hallaskarosodast, je-
lentds fajdalmat, elérehaladott esetben a halldideg olyan mértékU sériilését, mely stketséget
okozhat. Az acusticus neurinomak standard kezelése a mUtét suboccipitalis, translabyrinthicus
behatoldsbol. Amennyiben a mitét nem kivitelezhetd, irradiaciéval (hagyomanyos perkutan vagy
sztereotaktikus technikdval — gamma kés vagy Cyber Knife) 85% korili tumormentesség és az ese-
tek 1/3-anal a hallds megd&rzése érhet6 el, elfogadhaté mellékhatésprofil mellett (dtmeneti facialis
és trigeminus diszfunkcio az esetek kozel 30%-aban fordul eld, de ez a legtdbb betegnél csak at-
meneti). Az alkalmazott dozisok valtozatosak, sugarsebészeti eljarasoknal 18-20 Gy, hagyomanyos
frakcionalasnal 50 Gy kordl alakul (13, 23, 25,33 13,14,15,16).

Hypophysis adenoma. A hypophysis adenomak relatfve gyakori betegségek. A benignus agy-
alapi tumorokhoz nyolc hormon fokozott termelése kdtédhet, koztlk a ndvekedési és a corticot-
rop hormonoké is. A tulm(kodés az enyhe tlinetektdl kezdve akar az életet veszélyeztetd élla-
potig terjedhet, illetve a lokalizaciobdl adéddan (chiasma, sinus cavernosus) sulyos latdsromlast
eredményezhet. A betegség alapvetd kezelési lehetdsége a transnasalis idegsebészeti eltavolitas.
Sugarkezelés sebészileg és/vagy gydgyszeresen nem kontrolldlhaté hormonalisan aktiv, perzisz-
tald tumor esetén jon széba. MUtéttel és/vagy sugarkezeléssel 70%-ban érhetd el tartds (10-15
év) biokémiai remisszio, mig a lokalis kontroll ugyancsak kivalod, 90%. A kezelést tobbnyire sztereo-
taxids besugdrzassal végzik frakciondltan vagy egy Ulésben. El6bbi esetben az 8sszddzis 50-60 Gy
25-30 frakciéban, ill. 20-40 Gy 3-7 frakcidban, utdbbi esetben 20-25 Gy egy frakcidban (17).

Bdrelvaltozasok

A csont-izUleti indikacid mellett a koros keloidképzéddés kezelése a masik legmagasabb szintd
ajanlas a benignus tumorok sugarkezelésében. Az arra hajlamos betegeknél sebzést (mUitét, bal-
eset stb) kdvetden nagymértékl keloidtulképzédés johet Iétre, mely komoly életminéségbeli,
kozmetikai problémat okozhat. A csak sebészi beavatkozastdl minddssze 20-40%-os lokalis kont-
rollt varhatunk. A fokozott fibroblast aktivitds megakadélyozasa céljabol a korai postoperativ szak-
ban (6-10 éra a mUtét utdn) ajanlott az irradidciot elkezdeni. Tobbnyire 5 mm-es biztonsagi zénat
hagyunk a heg kortl, az ép bérfeltletet igyeksziink maximalisan takarni. A kiilsé sugarterapidban
orthovoltos rtg (100-125 kV) vagy elektronbesugérzast (3-5 MeV) hasznélhatunk tébbnyire 15-20
Gy 6sszddzisban, melyet 1-2 hét alatt 3-5 frakciéban adunk le. A keloidbesugérzast lehet mind
fellleti HDR-AL, mind LDR technikdval kivitelkezni. Természetesen a kezelési modalitast a heg for-
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maja, kiterjedése, a rendelkezésre 4llo tapasztalat és eszkdzok és szabja meg (9). MUtétet kdvetd
sugarkezeléstél 70% kordli lokalis kontroll varhato.

Duypurten-kontraktura. A betegségben szenved®knél azok az inak, melyek a tenyér bérét az
alatta fekvé kotdszovetes hartydhoz rogzitik, megvastagodnak és megrévidulnek. Mivel ezek kap-
csolddnak az ujjak hajlitdsédban részt vevd inakhoz, a révidilés az ujjak helyzetére is hatassal van.
Kezelése 4ltaldban sebészi, parcidlis vagy radikalis fasciectomidval 70% koruli tartds és jo funkcio-
ndlis eredmény érheté el. Amennyiben ez nem kivitelezhet$ sugarkezelés (felleti elektronnal)
szikséges 15-30 Gy 6sszddzisban (2 Gy/nap) (10,11,12).

Desmoid tumorok. Valészintleg rokonsagban all mas fioromatosus elvaltozasokkal, mint pl.
a keloiddal. Ismert plantaris és palmaris, valamint nyakon, a medencében, retroperitoneumban
megjelend formaja is. Lokalisan invazfv, lassan novo, fajdalmat okozo, de nem metasztatizalod tu-
morok, melyeknél a sebészi kimetszés utani kidjulas ardnya 27-57%. 50-60 Gy posztoperativ per-
kutdn sugarkezelés esetleg brachyterapiaval kiegészitve csdkkenti a kidjuldsi ardanyt. Ha a radikalis
eltdvolitds nem lehetséges, Gnmagaban a nagy dozisu sugarkezelés is hatdsos lehet.
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15. MODERN SUGARTERAPIAS ELJARASOK

A technikai, technoldgia fejlédés eredményeképpen az elmult évtizedekben robbandsszer( fej-
|6désen ment at a sugarterapia. A fejlédés mind a teleterapias, mind a kozelterapias eszkdzoket,
eljardsokat érintette. Ebben a fejezetben rovid dsszefoglaldst adunk a legfontosabb eszkdzokrél,
eljarasokrol, melyekkel a sugarterdpidban dolgozé szakemberek taldlkozhatnak. Ezek az eszkdzok,
maodszerek, eljarasok mind egy kdzos célt szolgdlnak: minél pontosabb daganatos céltérfogat-
meghatarozas mellett minél nagyobb tumorpusztitd hatas elérése, a mellékhatasok minimaliza-
ldsa mellett.

A sugarterapias eljarasok evolucidja

A sugarterapias eljarasok fejlédése az 1950-es évektdl gyorsult fel igazan. Addig a fellleti tu-
morok kezelése a kilovolt tartomanyban dolgozd berendezések segitségével megoldott volt, a
mélyebben elhelyezkedd elvaltozasoknal rotacids technikakkal, illetve kombindlt, tdbb irdnybol
adott mezdkkel probalkoztak a felUleti struktdrak (kilondsen a bér) dézisterhelésének csokken-
tése érdekében (1). Az 1950-es években kertilt bevezetésre a kobalt technoldgia. A kobalt 60-as
izotoppal felszerelt berendezések — kobaltagyuk — mar képesek voltak millio-voltos tartoméanyban
eléallitani terdpids sugarnyaldbokat. Ez az energiatartomdny tovabb bévilt az 1960-as évektd|,
amikor is az elsé nagy energidju linedris gyorsitok (LINAC) megjelentek a mindennapi rutinban. A
LINAC megjelenésével a felnaszndlhatd-vélaszthatd sugdrmindségek is béviltek (foton- és elekt-
ronnyalabok).

A besugdrzashoz hasznalt berendezések fejlédése mellett parhuzamosan a képalkotd tech-
nikdk, a szamitastechnikai hattér robbanasszerl fejlédése is hozzdjarult a modern sugarterapia
hatalmas fejlédéséhez (2).

Az 1970-es 80-as években a besugarzéastervezéshez konvenciondlis rontgen (RTG) informacié
szolgalt alapul. Ekkortdl valt vildgszerte széleskorlien elterjedté a terdpias szimuldtorok hasznélata.
A konvencionalis RTG &tvilagitd berendezésekkel (melyek beallitasi, mozgasi, kollimator stb. pa-
raméterei tokéletesen megfeleltek a kobaltagyuk, illetve linedris gyorsitok fizikai paramétereinek)
vizualizalhatéva valtak a RTG alapu csontos anatomia és a kezeléshez tervezett/hasznalt mezébe-
allitasok.

Az 1980-as években a computer tomogrdfia (CT), az 1990-es években a magneses rezonan-
Cia vizsgalatok (MR) elterjedése egy Ujabb nagy fejlédési 1épcsét jelentettek. A keresztmetszeti
képalkotok éltal szolgaltatott informaciokat (képi informacidkat) integraltdk a besugarzastervezés
folyamatdba, igy a 2D besugarzastervezés mellett elterjedt a CT informéacion alapuld 3D tech-
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nika is. Ez a fejlédési 1épcsé lehetévé tette a sugarenergiak, modalitdsok varidlhatésaga mellett
a konformalitds novelését is, lehetdvé téve a rizikdszervek dozisterhelésének csokkentését. Mi-
vel a keresztmetszeti képalkotékon mind a célteriiletek, mind a védendd szervek jél lathatdan
és defindlhatoan kordlirhatova valtak, logikus 1épés volt a nem kezelendé terlletek védelme is.
A kezdetben hasznélt négyzetes, hasédb mezéket kombindltak a szitudcionak megfeleld szamu
koplanaris, illetve esetenként non-koplanaris mezék felhasznaldsaval. Az alacsony olvaddspon-
tu fémekbdl eldallitott egyedi blokkok (legelterjedtebb formaja a newton fém volt) bevezetése
mar a mezék formdjanak alakitasat tette lehetévé. Alkalmazasuk azonban idéigényes volt, hiszen
minden mezére kilon el kellett késziteni, kidnteni és rogziteni az adott formaju takarast. Az 1990-
es évektdl kezdtek elterjedni a linedris gyorsiték fejegységébe telepitett motorosan mozgatha-
t6 fémlapokbdl allé mezéformald rendszerek, a multileaf kollimétorok (MLC). Ezekben a kezelési
mezdkben tetszélegesen betolhatd lemezekkel (leaf-ekkel) lehetett a mezéformékat alakitani. A
fejlédés ériasi Gtemben halad, a kezdeti 10-20-as lemezszamok mara 120-150-re néttek, lehetévé
téve a nagy pontossagu, akar milliméteres nagysagrendd bedllitdsok elérését (napjainkban stan-
dard az mMLC-micro multileaf collimator hasznélata).

Napjainkra szamos linedris gyorsitd rendelkezik elektronikus mez&ellenérzé rendszerrel (EPID
- elektronikus portal imaging device). A mezdéverifikacios eljarasok elterjedése az 1990-es évek-
re datalhaté. A 3D-tervezés soran a CT informaciokbol digitdlisan elééllitott verifikdcids képek
késziltek (DRR-digitally reconstructed radiograph), melyeken megjelent a csontos anatémiara
vetitett mezdkép. Mind a konvenciondlis szimulatorban, mind a linedris gyorsitokon hasznalt me-
z6ellenérzd rendszereken (akar manuadlis, akar elektronikus portél rendszerek) eléallithatd képek
Osszevethetéek a DRR-a ezéltal a mezék helyzete ellendrizhetévé vélt. Napjaink modern linearis
gyorsitéin on-site verifikacios rendszerek taldlhatoak, az elkészilt verifikdcids felvétel a berende-
zés szamitogépén fuzionalhatd a DRR-al és az esetleges modositasok on-site el is végezhetdek
(Id. késébb).

Modern kulsé sugarterapias eljarasok

IMRT (intenzitads modulalt sugarterapia)

A 90-es évek végétdl a kulsé besugdrzast végzd terdpias gyorsitok jelentds része mar MLC-vel
(multi leaf collimator) volt felszerelve. Ezek a berendezések tették lehetévé, hogy gyorsan, a szik-
séges mezdket egyedileg formaljak a betegek részére. Azonban ezeken a mezékdn belll nem ad-
tak lehet&séget tovabbi dozis eloszldsbeli kildnbségek elérésére. Az alapkoncepcio szerint abbdl
a konvencionalis 3D-sugarterapias tervezési tapasztalatbdl addédott, hogy az esetek donté tébb-
ségében a felhasznalt kezelési mezdéknél a terv optimalizélasnal nem reguléris (,non uniform”)
eloszlasokat igényelt a terv (3/4,5). Az IMRT |ényege az, hogy az adott mez&n bellli déziseloszlast
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is meg lehet segftségével valtoztatni, ezaltal nagyobb mezén beldli (,in field”) dézis gradienseket,
jobb dbéziseloszlast tudunk elérni (6). A technoldgia lehetévé teszi az egy idében leadott boost
dozisok (konkomittald vagy szimultdn boost) alkalmazasat is (7,8,9). A miikddési elv azon alapszik,
hogy az egyes mezdket tetszéleges szamu szegmensre (kulonbodzé méretd és alaku mezdkre)
bontva az adott szegmensek dézisait is lehet valtoztatni, ezaltal a kezelni kivant tertleteken ma-
gas, mig az évni kivant terlleteken alacsony dézisértékek elérése valik lehetségessé.

Az IMRT kezelések technikai kivitelezése alapjan beszélhetlink step and shoot IMRT-rél, dina-
mikus IMRT-rél, valamint rotacids IMRT-rél.

A step and shoot technikdnal az egyes kezelési mezdket bontjak kilonbdzd intenzitasu ré-
szekre. Minden segmentumra kilon raall a gép és azokat egyesével leadja, igy érve el az optimalis
doéziseloszlast a céltertletben (10,11). A kezelés alatt az egyes mezék kodzott nincsen sugérleadas
(szemben a dinamikus ARC kezeléseknél).

A dinamikus IMRT eljarasnal a mezén bellli leaf parok folyamatos mozgatasaval érik el ezt a
hatdst. Ebben a technoldgidban az adott kezelési mez&ben mozgatjak a leafeket, az intenzitas k-
l6nbséget a mozgatasi (egyben takarasi) kiilonbségek. A kezelés alatt a gantry mozgésa egy vagy
tébb iv mentén torténhet, folyamatos sugarleadas mellett, mely sorédn dinamikusan véltoznak a
mezdn bellli intenzitdsok.

Az IMRT-vel felszerelt gépeknél alapkdvetelmény egy ugynevezett invers planning-re képes
tervezé rendszer megléte, pontos mezdverifikacids eszkdz (on-board imaging, EPID), valamint a
terv verifikdcidjat lehetévé tevé berendezés is (a tervezés soran kiszamitott értékek, doziseloszla-
sok validalasaért felel¢s mérdeszkdz). Az invers planing (,visszafelé mutatd tervezés”) 1ényege az,
hogy ellentétben a konvencionalis 3D tervezéssel, ahol a céltérfogatra allitott mezék és ddzisels-
irasok alapjan elkészult terven Iatjuk a dézisterheléseket, még a tervezési folyamat elején fogal-
mazzuk meg a szUkséges doziskritériumokat, és ezek alapjan készul el a terv. Tehat ebben az eset-
ben a tervezé program addig prébalkozik (iteracios szam), amig a megadott dézis elvarasoknak
leginkdbb megfeleld terv készul el. Ezt kdvetden a kész tervet verifikdlni kell (tényleg Ugy néz-e
ki a doziseloszlas, pontosabban tényleg az mérheté-e, ahogyan azt a gép kiszdmolta) és csak ezt
kovetben torténhet a kezelés. Amint az 1dthato, az IMRT kezelések nagy eszkdz, szakember és ko-
moly min&ségbiztositasi hatteret igényelnek.

Klinikai felhaszndlasa azokban az indikacidkban szikséges, ahol szikség van a 3D-tervezé-
si eljdrasokkal nehezen vagy el nem érheté déziseloszldsok, doziskritériumok elérésére (magas
céltérfogat dozis alacsony rizikdszerv dézis mellett, specidlis konkdv céltérfogatok, nagy szamu
rizikdszerv a céltérfogat kdrnyezetében stb. 6). Napjainkban legelterjedtebb alkalmazasi terile-
tei: fej-nyak tumoros betegek (12,13,14,15), hasi-kismedencei tumorok sugdarkezelése (prostata,
cervix, pancreas, gyomor) valamint gerinc kdzeli tumorok sugarkezelése (16,17,18,19). A mddszer
elterjedése robbandsszer(, 2003-ban az USA-ban készitett felmérés szerint a sugérkezelésre kerU-
|6 esetek egy harmadaban, mig 2005-ben mar kétharmadéban alkalmaztak a médszert (20,21).
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Stereotaxias kiils6 sugarkezelési eljarasok

A stereotaxids sugarkezelési eljarasok lényege, hogy egy nagy pontossagu rogzité-besugarzo
rendszer alkalmazasaval képesek vagyunk kis terlletek nagy ddézissal torténd elldtasara ugy, hogy
a kornyezd szovetek ddzisterhelése kicsi marad. A magas dozisok kiszolgaldsa egyes tertleteken
(pl. agyi metastasisok sugarsebészeti elldtdsa) a hagyomanyos sebészeti eljarasokkal egyenértékd
terdpis hatast eredményez. A gyakorlatban leginkabb a kezelési lokalizacié alapjan bonthatjuk
csoportokra a stereotaxias beavatkozasokat:

Intracranidlis stereotaxia

Leggyakrabban a kdzponti idegrendszeri elvaltozasok (agyi metastasisok, recidiv meningeo-
mak, acusticus neurinoma) frakcionalt (SRT) vagy sugdarsebészeti (SRS) kezelési modalitdsa a ste-
reotaxia. Az SRT soradn tébb alkalommal kisebb frakciéddzisokat szolgéltatnak ki a betegnek. Az
SRS soran,egy Ulésben” (egyetlen kezelési alkalom) kapja meg a sziikséges magas dozist a beteg.
Alkalmaznak cobalt tdket tartalmazé berendezéseket, (Gammakés-specidlis céleszkdz, melyben
tobb gdmbhéjban elhelyezett cobalt tlk fokuszalt energidjat hasznaljdk a kezeléshez), valamint
LINAC-hoz installalt eszkdzoket is. Alapvetd kdvetelmény az, hogy a gondos betegrogzités mel-
lett (specidlis stereotaxias rogzité rendszerek), megfeleléen kisméretli mezdk alakjanak pontos
megformalaséra (specidlis insertek, illetve micro-multi-leaf-collimator, mMLC) és a ddzis pontos
leaddsara legyen képes a rendszer. Természetesen a kezelési folyamat gondos képi ellendrzése,
dozimetridja, valamint min&ségbiztositasa elengedhetetlen (lasd gyakorlati rész).

Extracranidlis stereotaxia

A koponyari beavatkozasok mellett haszndlhatdak a stereotaxias rendszerek Un. extracrania-
lis- beavatkozasok elvégzésére is. F§ indikacios kdrét azok a lokalizaciok képviselik, melyek sebé-
szileg nem vagy nehezen hozzaférhetdek (a céltérfogatok elldtdsa mellett fokozott rizikdszerv-
védelem a cél), vagy nem operdbilisak (vagy technikailag inoperdbilis betegség, vagy a daganat
technikailag operalhaté lenne, de a beteg altaldnos allapota miatt nem végezheté el a miitét).
llyenek példaul a gerincveld kozeli 1€zidk, primer és metastaticus tidd- és majléziok. Természe-
tesen ezen eljarasok tovabbi specidlis eszkdzrendszert, inverz tervezést, képi vezérlést, komplex
képalkotd hatteret, stereotaxias rogzitd-fektetd, UH-1ézer, RTG képvezérlés, stb. igényelnek. Létez-
nek specialisan erre a feladatra dedikélt robotizalt rendszerek is (Cyberknife — 1asd gyakorlati részt).

A képvezérelt sugarterapia (IGRT, image guided radiation therapy)

A modern besugarzasi eljarasok tervezd programjai képesek a legbonyolultabb mezékonfigu-
racio elkészitésére. A nagy teljesitményd, modern IMRT-vel, akdr 120-150 lemezes MLC-vel sze-
relt LINAC-ok képesek ezen bonyolult tervek leaddsara, megvaldsitasara is. A sugarterdpia egyik
legfontosabb kérdése azonban az, hogy az altalunk készitett terv vajon tényleg arra a teriletre
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,megy-e’, ahova azt szanjuk. Ismeretes az, hogy a sugdrkezelésben részesild betegek hosszu he-
teken keresztUl részestinek naponta kezelésben. Interfrakciondlis (kezelések kdzotti), valamint az
intrafrakciondlis (kezelések alatti) fektetési, elmozduldsi hibak (Iégz6 mozgas, szervmozgas stb.)
kikliszobolésére szamos eljarast, eszkozt fejlesztettek ki. Alapvetéen a beteg rogzitését szamos
roégzitéd rendszer biztositja, ezekkel ebben a fejezetben nem foglalkozunk.

A mezék helyzetének ellendrzésének, illetve az informéacion alapuld korrekciok irdnti igény, va-
lamint a terapias eljarasok fejlédése vezetett el a képvezérlet sugarterdpia (IGRT) kifejlédéséhez,
napi rutinban torténd alkalmazasahoz. A lényeg az, hogy a valos kezelési pozicidba fekvé beteg-
nél ellendrizzik a beteg, illetve a céltrilet helyzetét (portal imaging), ez alapjan vagy manuali-
san vagy automatikusan a sztkséges korrekciokat végrehajtsuk (off line illetve on-line kontroll). A
mind kifinomultabb eszkdzok alkalmazasa lehetdséget nyit a kezelés alatti beavatkozasra is.

A mezéellendrzésre legelterjedtebb modszer a,portal imaging”. Lényege az, hogy a kezelési
mezdrél a terdpidt megelézden készul képalkotd vizsgalat, amelyen a mezé kivant helyzete vet-
hetd 6ssze a valds képpel. Referenciaként a korabban taglalt DRR (digitélisan rekonstruélt kép)
szolgal.

»  Portdl film: legegyszerlbben alkalmazhatd maodszer a RTG filmre készitett LINAC portal

film. Lényege az, hogy a LINAC energidt felhasznalva (el6ére definidlt értékek alapjan) egy
RTG filmre készitlink felvételt, melyen a csontos anatémia mellett a mezének megfelel
kép kertl exponalasra.

«  EPID (electronic portal imaging device): a portal filmeket felvaltéd technoldgia, napjainkban
gold standardnak tekinthetd. Lényege, hogy a filmek helyét a LINAC-ba integrélt, a gant-
ryvel parhuzamosan elhelyezett fluoroszképos panel (szilicon flat panel) helyezkedik el.
A felvétel sordn a képadat elektronikus formaban kerll a kontroll szamitégépre, ahol az
ugyancsak elektronikusan tarolt DRR-al dsszevethetd. Nagy el6nye az, hogy ablakoldsi le-
hetéséget ad a pontosabb mezdellenérzéshez, valamint az elmozditdsok pontosan lemér-
hetévé valnak. Lehetdség nyilik hasznélataval az un.,on line” bedllitdsokra (a szikséges el-
mozditasokat a bedllitast kdvetden tavirdnyitassal azonnal elvégezhetjik). Tekintettel arra,
hogy a LINAC energidit hasznélja (megavoltos nagysagrend) MV portal imaging-nek hivjak.

«  KVimaging: a modern LINAC-okat felszerelik egy kiegészité C karral. Ezek KV-os tartomany-
ban dolgozo 4tvilagitok képesek a beteg koril elforogva késziteni sorozatfelvételeket, ez-
altal pontos 3D informdciot szolgaltatni a verifikacios folyamathoz. Masik lehetéség 3D
informacio nyerésére az,in room CT"hasznalata. Lényege az, hogy a LINAC helyiségbe egy
CT-berendezés is installalva van, melyen az elvégzett kontrollal (CT-vizsgaélat a kezelési po-
zicidban) a mezdbedllitdsok ellendrzése lehetdvé valik.

e A ,cone beam” CT-berendezések a KV-os on line mezdverifikacié Uj generaciojat képvise-
lik. A LINAC-hoz installalt berendezés egy koriv mentén elforogva készit KV-os verifikacios
vizsgalatot. Ez gyors, pontos, nagy felbontasu 3D képrekonstrukciot tesz lehetévé. Oridsi
jelentésége abban van, hogy a technika alkalmazasaval lehetévé valik a csontos struktirak
mellett a lagyrészek pontos dbrazoldsa is, ezzel ndvelve az elérhetd pontossagot.
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Egyre inkdbb elterjedd terdpids modalitds a tomoterdpia. Lényege az, hogy egy kdrben
forgd gantrybe van épitve LINAC és a CT-berendezés is, mely gyors és nagyon pontos
mez&ellendrzést, bedllitast, on-line verifikaciot tesz lehetévé.

e ART (adaptiv sugdrterdpia): a mez8ellenbrzés mellett hasznalatosak az adaptiv képvezérelt
sugarkezelési eljarasok is. Lényegében arrél van sz6, hogy a kezelések folyaman igyeksziink
az adott anatomiai szitudcidhoz viszonyitani a tumor méretének, kiterjedésének valtozasat,
és ha lehetéség van ra, csokkentjik a rizikdszervek dozisterhelését. Tobb formdja ismert,
a legegyszer(bb eljards Iényege az, hogy egy betegnél tobb elére elkészitett tervet alkal-
mazunk a napi szituacidonak megfeleléen (pl. a kezelés elétt mas és mds hélyagtelitettség
lehet, az adott napi esetre megfeleld tervet alkalmazzuk).

Ezek a technologidk folyamatos fejlédést mutatnak, alkalmazasi terlletik folyamatosan bévdl,
hasznalatukra még nincsenek nagy esetszamu vizsgalati eredmények.

A modern képalkotas szerepe a sugarterapias tervezésben

A 3D-alapu konvencionalis besugarzas tervezés CT-MR-UH informécion alapul. A képalkoto el-
jarasok fejlédése Uj tavlatokat nyitott meg a tervezési-kezelési folyamatokban. A modern sugar-
terapidban ezt a 3M elvként (morfoldgia, mozgas, molekularis leképezés) fogalmaztak meg.

A morfoldgia (morphology): az ultrahang, CT-, valamint MR-vizsgalatok hasznalata lehetévé teszi a
tumor kiterjedésének pontos lefrdsat, az un. GTV (gross tumor volume) definidlasat. A GTV jelenti
azt a lathaté tumort, amely az adott 3D képalkotdn lefrhatd, vizualizalhaté. Emellett a klinikum
szamara szUkséges a CTV (clinical target volume) definidlasa is. A CTV jelenti a lathatd tumor mel-
lett a mikroszképos tumorterjedésnek megfeleld teriiletet. A napjainkban hasznélt képalkotok
felbontasa nem teszi lehetévé ennek a mikroszképos terjedésnek pontos leirasat, azonban a jo-
vében a technika fejlédésével (magas felbontasu PET-CT, SPECT, 3-7 Tesla térerejd MRI) lehetévé
valhat a GTV-CTV pontosabb definidlasa.

A mozgds (movement): a mozgasbdl adddé eltérések vizsgalatara, kikliszobolésére tdbb lehetdség
van. 4D (T, illetve dinamikus MR-vizsgalatokkal ldthatéva tehetd a tumor valdés mozgasa, ezt a
pontos informaciot integralhatjuk a tervezési folyamatba. Ennél pontosabb a kezelést kdzvetle-
nul megel6zé eljarasok egész sordt hasznéljuk-hasznélhatjuk: LINAC-hoz installalt RTG film, illetve
fluoroszképids eszkodzok, “in-room CT" berendezések, MV-KV energiatartomanyu “on-board ima-
ging"berendezések, a LINAC-ba integralt CT-berendezések (tomoterapia).

7., 8., 9. vided: Tudétumor dinamikus MR alapd mozgasvizsgalata 3 sikban:
http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_7.avi
http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_8.avi
http://www.etkkaposvar.hu/documents/video_9.avi
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A molekuldris leképezés (molecular profiling): a hagyomanyos képalkoté eljarasok mellett napjainkra
megismert tény az, hogy a tumor nem egy homogén témeg, melynek minden része azonos tulaj-
donsagokkal rendelkezik, hanem rendkivil ¢sszetett rendszer. A bioldgiai viselkedést, szerkezetet
befolyasolja a hypoxia (rendkivil fontos tényezé, mivel a hypoxias teriletek sugarérzékenysége
kicsi), az eltéré cellularis aktivitds, az eltéré apoptoticus aktivitds, angiogenezis, neoangiogene-
zis stb. A 3D molekularis képalkotas fejlédésével (PET, PET-CT, PET-MR, fMRI, MR spektroszkdpia)
Uj lehetéségek nyflnak a funkcionalis képi informacidk integraldsara a sugarkezelési folyamatok-
ba. Lehetévé valik a (BTV-bPTV biological target volume — biological planning target volume)
bevezetése, mellyel az eltéré sugarérzékenységl subvolumenek megjelenitése a tumoron belll,
kovetkezmeényesen ezek fokalis eltéré dozisu kezelése valik lehetévé (,biological-adaptive radio-
therapy”).

Modern brachyterapias eljarasok

Konvenciondlisan a kdzelterdpias eljarasok RTG-atvilagitds mellett a behelyezett eszk6zok, vala-
mint a RTG anatdmia viszonya alapjan tortént szamitasokra tamaszkodva torténtek. Napjainkban
a kozelterapiaban is komoly technikai-technolégiai elérelépés tapasztalhatd. A képalkotd eszko-
20k széles spektrumat alkalmazzék az eljarasok pontos elvégzése (MR-vezérelt eszkdzbelltetések
— prostata brachyterapia), tervezése (UH-vezérelt, CT-, MR-vezérelt eljardsok), valamint kontrollja
céljdbol. Természetesen a képi informaciok fuzidjaval (pl MR-CT-PET) tovabbi informaciok alkal-
mazasara nyilik lehetdség.

UH szerepe a modern brachyterdpidban: az ultrahang lehetdséget ad lagyszdveti struktirak lefra-
terllete a prostata brachyterapia, mely sordn a rectumba helyezett UH transducer pontos szer-
vi lefrast, valamint a behelyezett tlk-seedek pozicidjardl pontos informéciot ad. Nagyon fontos,
hogy realtime leképezést tesz lehetévé, kdnnyen hozzaférhetd és relativ olcsd technikardl van szo.

CT szerepe a modern sugdrterdpidban: a kilsé besugarzasi eljardsokhoz hasonléan a brachyterapias
3D tervezés is torténhet CT informacio alapjan.

MR szerepe a modern sugdrterdpidban: az MR alapu tervezés a brachyterdpidban egyre nagyobb
teret nyer. Az MR informaciok haszndlata lehetéséget ad a lagyszovetek pontos feltérképezésére
(daganatkiterjedés, védendd szervek), valamint akér MR-alapu intervencios beavatkozésokra is.
Féként a n6gydgydszati valamint prostatatumorok brachyterapias kezeléseiben hasznalatos mo-
dalités.
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I. SUGARTERAPIA-GYAKORLAT

16. BEVEZETES

A modern sugarterapia Osszetett nagy figyelmet és szakértelmet igénylé munkafolyamatokat fel-
dlel® diszciplina. Fontos hangsulyozni, hogy a sikeres és biztonsdgos betegkezelés team munka
eredménye, melyben a radiografusok rendkivil fontos szerepet tdltenek be. A jegyzet gyakorlati
fejezetében egy altaldnos szempontrendszer szerint targyaljuk a kezelést megelézéen, a kezelés
alatt, illetve az azzal 6sszefliggésben felmerdlé tevékenységeket.

Az adminisztraciés feladatok, a betegfektetési, tervezési protokollok, a kezelési és mindségel-
lendrzési protokollokon keresztll mutatjuk be a modern kezelési folyamatokat. Természetesen az
egyes intézmények, korhdzak rendszerei killonbdzhetnek egymastdl, de alapjaiban a metddusok
azonosak. A kdvetkezd témacsoportokat targyaljuk:

»  Betegadminisztracié, rendszerek-adminisztracids folyamatok

» Betegfektetés, betegpozicionalds, maszkolas

o Tervezéses CT-vizsgélatok, protokollok

o Szimulacio (el6szimulacio, végszimulaci, virtudlis szimulacio)

o Kezelési eljarasok

e Dozimetria alapjai

o Mezbellendrzési eljarasok

« Specialis technikak

m355m



17. A SUGARTERAPIAS KEZELESRE KERULO
BETEG ADMINISZTRACIOJANAK FOLYAMATA,
BETEGADMINISZTRACIOS RENDSZEREK

Mint minden egészségligyi tevékenység sordn, a sugdrterapidban részesiuld betegeknél is alap-
vetéen fontos a pontos, mindenre kiterjed6 adminisztracios tevékenység. Ez magaban foglalja az
kapcsolatos dokumentumok kezelését. Ebben a fejezetben attekintést kivanunk nydjtani e tevé-
kenységekrél a Kaposvari Egyetem Egészségugyi Centrum Onkoradioldgiai Intézetében hasznalt
modellen keresztll. Természetesen hangsulyozni kell, hogy egyes intézetek rendszerei mas ele-
meket tartalmazhatnak, de az elv lényegében kozos.

A beteg els6 megjelenése

A sugarkezelésre érkezé beteg a regisztracios pultnal jelentkezik. Idedlis esetben a kezeléshez
szUkséges dokumentaciok (szakorvosi beutald, kordbbi kezelésekrdl szo6l6 kértdrténeti dokumen-
tacio, képalkotd vizsgalatok eredményei stb.) rendelkezésre dlinak. A beteg személyes adatait (név,
lakcim, szUletési datum, TAJ-szam, telefonszam stb.) rogziteni kell az adminisztracids rendszerben.
Minden beteg a legszikségesebb adatokat tartalmazdé regisztracios kartyat kap. A regisztracios
kartyan a beteg személyes adatai (név, szlletési név, anyja neve sziletési datum, TAJ-szam és
lakcim), a kezeléshez sziikséges azonositd szama, valamint a BNO-kod (kodok) és a kezeldorvos
szerepelnek.

Az ambulancian torténik a beteg felvétele, itt kerlilnek rogzitésre a szakmai adatok (TNM, szo-
vettani morfoldgia, terdpids terv stb.). Itt torténik meg a beteg beutaldval torténd ellatasa a ter-
vezési CT-hez, melyen szerepel az adott régidra vonatkozd fektetési, maszkolasi utasitas is (lasd
késébb). A tervezési, szimuldldsi dokumentaciot a vonatkozo fejezetekben targyaljuk. Nagyon
fontos, hogy a betegfelvétel sordn megtorténik a beteg tajékoztatasa is, a paciensek tajékoztato,
beleegyez& nyilatkozatokat kapnak.

Szimulacio adminisztracioja

A szimuldlasra érkezd beteget (legyen az elészimuldlas konvenciondlis szimuldtorban, vagy
CT-szimuldlds) az adott munkadllomason regisztrélni kell. A személyes adatok egyeztetése és re-
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gisztralasa mellett az adott régiodra jellemzé betegfektetési, maszkolasi utasitasokat tartalmazéd
szimuldcios nyomtatvanyt is rogziteni szlkséges. A poziciondlds, maszkrogzités elvégzése utan
pontosan regisztralni kell a felhasznalt eszkdzoket, kiegészitéek (a késébbi reprodukalhatdsag ér-
dekében), valamint a fektetésrél fotdédokumentaciot kell késziteni, melyet a beteg kérlapjaban kell
elhelyezni (ez torténhet elektronikusan is, ha a rendszervezérld rendszer erre lehetdséget ad). A
bedllitasi adatokat digitalisan (ha szikséges papir alapon is) rogziteni kell a vezérlé rendszerben.

A végszimulalas sordn az elkészUlt besugarzasi paraméterek bedllitasa, rogzitése utan azokat
digitalisan és a kérlapban irasban is regisztralni szikséges (asztalpozicio, gantry allds, mezémére-
tek stb.). Ezeket az adatokat ellendérzést kovetden tovabbitani kell a LINAC rendszerére. Virtualis
szimuldcio esetén ez a lépés kimarad, értelemszer(ien a LINAC-on kell a szlikséges adminisztraciot
elvégezni (lasd késébb).

Az elsG sugarkezelés adminisztralasa

Az elsé kezelés esetében az adminisztracio két részbdl all. Az adminisztracié elsé részeként a kor-
lap kerdl kitoltésre a sugarterapias tervnek megfeleléen. A korlapban rogzitésre kerilnek az egyes
terdpids mezdk adatai: a mezd szama, a sugdrnyaldb energidja, a mezd mérete, a fékusz-bér tavol-
sag, a gantry allasa, a kollimator alldsa, az asztal dlldsa, a megadott mezdére vonatkozd monitoregy-
ség és a hozza tartozd ddzis (amennyiben ez a szimuldtorban nem tortént meg). A kérlap kitdltése
utan nyomtatasra kerdl egy un.,Decursus-lap’, melynek fejlécén szerepelnek a beteg adatai. Ezen
a lapon vezeti a kezel&orvos a beteggel tortént taldlkozasokat, esetleges panaszait, és hogy a
panaszokra milyen szupportiv szereket adott vagy ajanlott. Természetesen ha lehetéség van r3, a
decursus lapot elektronikusan is lehet vezetni, amennyiben megoldott az adott adminisztracios
rendszerben. Ellendrizni kell még, hogy a kezelés megkezdéséhez sziikséges beleegyezd nyilatko-
zatot leadta-e a beteg és aldirdsaval elfogadta-e kezelést.

A kezelés végeztével kerll sor az adminisztracié masodik felére. A kérlapban rogzitésre kerdl a
leadott napi dézis, a kezeld asszisztens aléirasaval, valamint bejegyzésre kerUl, a portal-verifikdcios
felvétel elkésziilése elétt mért fokusz-bdr tavolsag (SSD: skin-source distance). (Ha a kezelés para-
métereinek ellenérzése sordn barminem probléma adddott, akkor azt a kérlapban jeldlni kell.)
Az adminisztracié soran szikséges lehet Ugynevezett etikett-cimke nyomtatésa is, mely az elké-
szUlt felvételre ker(l felragasztasra (ez akkor fontos, ha az adott rendszerben nem éll rendelkezésre
EPID). A cimke tartalmazza a beteg nevét és szliletési datumat, a felvétel elkésziilésének ddtumat
(az aznapi datumot), a gantry-, kollimator- és az asztalallast, majd felragasztasra keriil a megfelel®
felvételen (felvételeken). EPID hozzéférés esetén a rendszerbdl a beteghez tudjuk rendelni ezeket
az informéaciokat, melyeket az tarol is. Az adminisztracio végén a vezérlérendszerbdl kinyomtatas-
ra kerll a beteg dézislapja. Végul a kérlap a felvételekkel egydtt a fizikusokhoz kerUl ellenérzésre
(természetesen ez az ellenérzé folyamat intézetenként mas és mas lehet, a Iényeg a tobb 1épcsd-
ben elvégzett ellendrzd folyamat).
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A mar kezelés alatt allo betegek sugarkezelése

A beteg érkezéskor a recepcioban bejelentkezik a regisztracids kartya segitségével, ahol régzi-
tésre kerllnek a beteg adatait, érkezésének idépontja és mddja. A beteg érkezhet ambulansan
sajat gépkocsival, vagy betegszallitd jarmUvel szintén ambulansan, vagy pedig kérhazi osztélyrol
fekvébetegként. Ezen adatok segitségével a betegadminisztracios rendszerben felvételre kerll a
paciens. Ezutan jelentkezik a beteg a sugdrkezelésen, ahol leadja a regisztracids lapot, mely lap
segitségével ellendrizni kell a beteg kérlapjaban szerepld adatokat, azonositd szamot. A behivas
torténhet néy, sorszam alapjan, illetve személyesen vagy automata segitségével.

A kezelésre a betegek behivasa lehetdség szerint eléjegyzés alapjan, vagy érkezési sorrend-
ben torténik (lehetdség szerint természetesen a betegek allapota, a kezleések siirgdsségi mivolta
felUlirhatja ezt a szabalyt).

A regisztraciés kartya leadasat kdvetden a sugarterdpias asszisztens eléveszi a kezelésre ér-
kezett beteg korlapjat. Amikor sorra kerll, a paciens az oltozéfilkébe behivasra kerll, ahol eld-
készUlhet a kezeléshez. A sugdrterdpias asszisztens megkeresi a beteglistabdl a behivott beteget,
akit kereshet név szerint, vagy az adminisztracios rendszerben roégzitett ID-szam szerint (ID-szém:
melyet akkor kap a beteg, amikor felvételre keril) és azonosithatja a beteget a szlletési datummal
is. Mindig tébb paramétert hasznalunk esetleges betegcsere elkerilése végett!

A kezelés végén a beteg zarojelentést kap, melyet mind frott mind elektronikus formaban rég-
ziteni kell. A kérlapba a beteg altal alairt példanyt kell csatolni.

Kontroll vizsgalatok adminisztracios tevekenysége

A betegek a kezelést kdvetéen meghatarozott idékdzonként kontrollvizsgalatokra kell, hogy
megjelenjenek. Idedlis esetben, vagy telefonos egyezetés alapjan kért, vagy a korabbi megjelenés
sordn megadott idépontra érkezik a beteg. Ebben az esetben az eldjegyzési rendszerben mar sze-
repelnek adatai. A beteg érkezéskor a regisztracios kartya segitségével recepcioban bejelentkezik
a, ahol rogzitésre kertiinek a beteg adatait, érkezésének idépontja és modja. Az adminisztracios
rendszerben visszatérd vizsgalatként torténik rogzitése. Az ambulans vizsgalat soran a kezelés
utdn keletkezett klinikai informaciok rogzitése, esetleges beutaldk adminisztralasa torténik meg.
Fontos az el6jegyzési rendszerekben torténd adatrogzités elvégzése, valamint a kdvetkezd kont-
rollidépontok megadasa is.
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18. KEZELES ELOKESZITESE,
2D, 3D SUGARTERVEZES FOLYAMATA.
ELOSZIMULALAS, VEGSZIMULALAS.
BETEGFEKTETES. MASZKOLAS,
TERVEZESES CT-VIZSGALATOK

A modern besugarzastervezés folyamata rendkivil dinamikus fejlédésen ment &t az elmult évti-
zedekben. Napjainkban a sugarterapias eszk6zok, centrumok a kezelések nagy hanyadat CT alapu
3D besugarzastervezéssel végzik. Ebben a fejezetben a kezelés elkezdéséhez sziikséges munka-
folyamatokat foglaltuk dssze.

A 2D alapu besugarzas tervezés eszkdzei, folyamata

A 2D alapu besugarzas soran a besugarzasi tervet egy vagy kétirdnyd RTG-képalkotas — esetleg
egy tervezési CT fésikja — alapjan készitjik el. Napjainkban ezt az eljarast féleg akut, tineti kezelé-
sek esetén alkalmazzuk. Az eljardshoz hasznélt alapvetd képalkotd eszkdz a terdpias szimulator.
A sugarterapias centrumokban alkalmazott szimulatorok Iényegében a terdpids gép minden
bedllitasi lehet8ségére képes és annak geometridjaval megegyezd RTG atvilagitd berendezések,
melyek fluoroszkdpias vizsgalatokra, valamint RTG-felvételek készitésére is alkalmasak. A kollima-
tor rendszere képessé teszi a terdpias tavolsagbdl téglalap alaku besugérzasi mezék szimulalasara,
illetve az &tvilagitas soran a mezdhatarok megmutatéasara. Igy az egyes besugérzasi mezdket a
csontos strukturadhoz vald elhelyezkedésik alapjan meg lehet hatarozni, az adott mezé bérre ve-
tllését korberajzolva akdr aznap kezelésben lehet részesiteni a beteget. Masik fontos feladata a
komplex tervezés részeként az isocenter pontos meghatdrozasa. Az atvildgitasi vetilet kdnnyen
dsszehasonlithatéva valik a tervezérendszer altal képezett vetilettel, ily mddon a terdpids eszko-
z6n mar nagy biztonsaggal allithatd be a kezeléshez a beteg. Attél fliggden, hogy kobaltagyun
vagy gyorsiton torténik a kezelés, lehetéség van a forras-isocenter tévolsagat eszerint 80 vagy 100
cm kozott véltoztatni.

A terdpids szimulator a kovetkezé feltételeknek kell, hogy megfeleljen:

« aszimulator gantry, illetve kollimator bedllitasai megfelelnek a terapias LINAC beallitasai-

val, paramétereivel
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» a szimuldtor asztal bedllitdsai megfelelnek a LINAC kezeldasztal bedllitasaival (sikfelllet,
azonos indexalas az esetlegesen meglévé fekteté rendszerekhez, azonos elmozdulas)

e aszimulator lézerjelei megegyeznek a LINAC |ézerjeleivel

» aszimulatorban bedllitott és rogzitett mezéméretek, asztalbeallitdsok a LINAC vezérld sza-
mitégépbe tovabbithatdak.

2D besugarzas tervezés soran a leadott monitoregységek szamat a szimulatoron beallitott mezé-
méret és a gdbcmélység alapjan végzik. Lehetdség van egy un. direkt mezd, illetve tobb, izocentri-
kus mezé (egymassal szembedllitott pl. 0-180 fokos Gantry &llassal) bedllitasara is.

A beteg immobilizalasa az aldbbiakban ismertetett modon torténik.

A 3D alapu besugarzastervezés eszkdzei, folyamata

Napjainkra a sugérkezelésre kerilé betegek donté tobbsége CT informacién alapuld 3D besugar-
zastervezés alapjan részesul kezelésben.

A konvenciondlis 3D alapu besugdrzdstervezés Iépései a kovetkezek:

e El6- vagy CT-szimuldlds: magéaban foglalja a beteg terdpids pozicidba torténd lefektetését,
ebben a pozicidban torténd CT-vizsgélatat, a lézerpozicionald beteg bérén torténd 3 irdnyu
vetlletének markerekkel torténé feljeldlését vagy maganak a végleges izocenternek a be-
szUrasat. A szimulaciot a rendelkezésre allé immobilizacios eszkozokkel kidolgozott intézeti
protokoll alapjan végezzik. A tervezéses CT-vizsgalat a céltérfogatok és rizikdszervek be-
rajzoldsahoz valamint a besugarzastervezéshez sziikséges 3D képi és denzitas informdcidkat
szolgaltatja. A tervezéshez hasznalt CT-berendezésnek rendelkeznie kell alinearis gyorsitéval
(LINAC-al) és a terapids szimulatorral megegyez6 |ézerpoziciondld rendszerrel, egyenes asz-
tallappal (specidlis asztal, illetve betét), valamint a kezelésekhez hasznalt pozicionald-indexald
rendszerekkel. A specidlisan besugérzastervezéshez készitett CT-berendezések aperturaja na-
gyobb, lehetéséget adva a fektetd, pozicionald rendszerek korlatozas nélkili hasznalatéra. A
tervezéses CT-vizsgalatok tobbnyire nativan készllnek, bar egyes lokalizaciokban (pl. fej-nyak)
az elvi lehetdség megvan a kontrasztos képek direkt vagy indirekt azaz képi fuzié Utjan torténd
felhasznaladsara. A képi informacié DICOM formdtumban kerUl a tervez&rendszerre.

» Konturozds: a kontUrozas soran definidlasra kerlilnek a céltérfogatok, valamint a védenddé
szervek.

e Besugdrzdstervezés: a konturozas soran definialt célteriletek ellatdsa mellett a rizikdszervek
védelme a feladat. Altalaban tébb mez6s, izocentrikus tervek készilnek, a mezok alakja for-
malhatd (multileaf kollimatorok segitségével), ékek, sz(irék alkalmazhatdak. A kész terv alapjan
digitdlisan rekonstrualt képek késziilnek (DRR), melyen a csontos anatomiara vetitve latszanak

= 360 =

Sugdrterapia

a besugarzasi mezdk. A mezébedllitasok, valamint az izocenter elmozditési adatai digitalis, il-
letve manudlis Uton kerdlnek vissza a szimulatorba.

» Végszimuldlds: a végszimuldlds sordn a beteget a tervezési folyamatban meghatérozott izo-
centerbe mozditjdk, a RTG-atvilagitd képét dsszevetve a DRR-al torténik a mezdk ellenérzése.
Amennyiben modern képi verifikdcids eszkdzok rendelkezésre alinak, a beteg izocenterbe tor-
ténd elmozgatdsa torténhet kdzvetlendl a linedris gyorsitonal is (virtudlis szimulaciod). Az izo-
centerbe mozgatott paciens bérére a lézerjeleknek megfeleld jeldlések (tinta, tetovalds stb.)
kertlnek. Amennyiben a beteg maszkrogzitéssel rendelkezik, a jeldléseket a maszkon ragaszt-
juk at.

18.1. abra: Végszimulalas soran a kiindulasi izocenter (bal oldali abra) elmozditasa térténik a
kezelési (valés) izocenterbe (jobb oldali 4bra)

18.2. abra: A tervezés soran elkészult DRR (bal oldali dabra) és a szimulaciés felvétel
Osszevetése (jobb oldali abra)
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Betegfektetés, maszkolas altalanos szempontok

A 3D alapu kezelések sordn az esetek dontd tobbségében frakciondlt kezelés torténik. Ez azt je-
lenti, hogy a betegek akar tobb héten keresztil érkeznek minden nap kezelésre. A bedllitési pon-
tatlansdgok csokkentésére széles kdrben elterjedtek az Ugynevezett indexalt, kereskedelmi for-
galomban kaphato, dedikalt fektetd-pozicionald rendszerek. Szamos gyartd terméke elérhetd, a
tovabbiakban a legfontosabb kdzos jellemzéit soroljuk fel:
e Indexdlt (azaz a rajta elhelyezett betegrogzité eszkdz), sugératereszté (legtdbbszor karbon
alapu) asztallemezek (couch)
«  Termoplasztikus (hére lagyuld) mlanyag maszkrendszerek (specidlisan régidknak megfe-
lel6 kialakitdssal, a couchoz fixen-reprodukalhatéan régzithetéek)
« Indexalt, standard fejtartok, kartartok, térd-boka tdmaszok (reprodukalhatéan beallitha-
toak)
»  Koponya-fej-nyak-mellkasi-hasi-végtagi alatétek
¢ Egyéb jaruldkos elemek (bellyboard, specialis mamma rendszer)

Természetesen minden rendszer sajat specifikaciokkal rendelkezik, a kézos bennlk a pontos, re-
produkalhatd betegrogzités biztositasa. Napjainkra mar a modern 3D-kezelések elengedhetetlen
kiegészité elemei. A kezelés el6készitése soran, mint arra az adminisztraciéval foglalkozo fejezet-
ben kitértlink, a felhasznalt eszkozoket pontosan kell rogziteni (mind leirds, mind fotddokumen-
tacié formdajaban) a késébbi pontos reprodukalhatosag érdekében.

Tervezéses CT-protokollok

Altalanos szempontok

A tervezési folyamatok alapja a tervezéses CT-vizsgélat. Az itt készitett képanyag alapjan torté-
nik meg a betegnél a céltérfogatok definidldsa, valamint a rizikdszervek meghatérozasa a ter-
vezési folyamathoz. A tervezéses CT-hez hasznalhatunk diagnosztikai berendezést vagy dedikalt
CT-szimuldtort. Ha diagnosztikai intézet CT-jét hasznaljuk, a berendezést alkalmassa kell tenni a
tervezési CT-vizsgélatok elkészitéséhez (a gyorsitoval megegyezé pozicionald rendszer, egyenes
asztallap, egységes lézerrendszer stb.). Az elkészilt sorozatot ezt kdvetéen a tervezérendszerbe
exportaljuk.

Az intézeti CT-szimuladtor nagy elénye, hogy mindig rendelkezésre all (nem kell gépiddre varni,
a vizsgalat helyben elvégezhetd stb), sajat intézeti asszisztenseink dolgoznak rajta, valamint sok
esetben nagyobb csényildssal (aperturédval) rendelkezik, mely lehetévé teszi a fektetérendszerek
kényelmes és korlatozasoktdl mentes felhasznalasat (pl. breastboard hasznélata). A CT-szimulator
névjegye viszont az, hogy CT leképezése mellett alkalmas magéra a szimulaldsra is (virtudlis szi-
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mulacid). Ez azt jelenti, hogy a kezel6 fellleten az egyszer axidlis szeletek mellett, a tér minden
irdnyara kiterjed®, a céltérfogat és rizikdszervek teljes 3D informéacidjat nyujtd képi rekonstrukcio-
valik lehetévé. A CT-adatokbdl a konvencionalis szimulatorhoz hasonld beam'’s eyeview-k/DRR-ek
generalhatok, az izocenter, egyszerli mezéelrendezések (pl. emlé tangentialis mezék, palliativ ke-
zelések: plteljeskoponya opponald mezék) azonnal, helyben beszdrhaték. Még ha a virtudlis izo-
center helyét a végleges tervezéskor véltoztatni is kell, az elmozditds minimadlis. Természetesen a
céltérfogat és rizikdszervek berajzoldsa ezen az egy munkallomason elérhetd.

Ezért nem véletlen, hogy a konvencionalis szimuldtorok helyét egyre tébb intézetben a CT-
leképezést, céltérfogatdefinicidt és szimulacidt egy munkadllomasba tdmoritd CT-szimuklatorok
veszik at.

A tervezéses CT-vizsgalatokrol dltaldnossagban a kovetkezd szempontokat kell megemlitendnk:

«  Tobbnyire nativ vizsgalatot készitlink (bizonyos lokalizaciékban kontrasztos felvétel is
hasznalhato, pl. fej-nyak).

e Vizszintes szivacsmatracnak kell lenni a CT-vizsgaldasztalon.

e A vizsgalat régidja (range) és szelet vastagsaga a radioterapias protokoll szerint kerdl ki-
jelolésre.

« Avizsgélatot mindig 0 fokos gantry szogallasban kell elvégezni.

o A (CT-vizsgadlati zoom értéket mindig ugy kell bedllitani, hogy a teljes testkdrfogat céltér-
fogat és a rizikdszervek teljes térfogata lathatd legyen a felvételeken. (Ha ez nem kivitelez-
hetd, minimum 2 markernek latszani kell és ott legyen lathato a bérfelszin, ahol a tumorlo-
kalizacié van, illetve ahol a kezelés sordn a varhaté sugarbelépési pontok lesznek. Szikség
esetén fizikussal meg kell beszéIni)

18.3. dbra: CT-szimulator
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« Avizsgalatokat légzésvezérlés nélkul kell végezni.

e Avizsgélatot megel6z&en AP v. oldal irdnyd topogram készdl.

e Az adott intézetnek rendelkeznie kell egy, minden vizsgalati régiot lefedd tervezési pro-
tokollal.

= A valddi izocenter vagy referenciapont — melybdl a tervezés soran eltoldssal képezzik a
valédiizocentert — helyét a terdpids gépnél hasznalatos lézerpontokkal megegyezé, a be-
teg bérére vagy a maszkra 3 sikban vetlld (jobb-bal, fej-ldb, antero-posterior) geometriai
lézernyalabokkalkozelitjik. A referenciapont helyét Ggy valasztjuk meg, hogy az a kezelési
régiét minél jobban reprezentalja, ha lehet, minél kdzelebb essen a leendé izocenterhez,
igy a végszimulacio sordn és/vagy a terapids késztléknél nem kell a beteget hosszan el-
tolni. CT-szimulacidkor az izocentert kozvetlendl beszurhatjuk. A lézerek referenciapont/
izocenter sikjdba esé metszéspontjaira, 1-1 fémmarkert tesziink. Az igy felhelyezett 3 fém-
marker tehat a tervezési CT-n idedlis esetben egy szeletbe esik, egyszersmind reprezen-
talva a majdani izocenter képzéséhez sziikséges referenciasikot vagy magét az izocentert.
Az elkészilt CT-sorozaton ellendrizni kell vizsgalati paramétereket, illetve a CT-markerek
elhelyezkedését.

o Atervezéses CT-vizsgalatok regisztralasanal mindig szerepelni kell, hogy a vizsgalat terve-
zéses vizsgalat volt az egyéb rutin paraméterek mellett.

» Ahol csak lehet, a m(téti hegeket drottal jeldljik (emlétumorok, bértumorok stb.).

» Aszeletvastagsag minimalisan 5 mm kell, hogy legyen.

A vizsgalatot kdvetden az asszisztens a betegnek a sugarterapias kezelésrél tajékoztatédt ad, rairja
a kezel6orvosa nevét, megkéri, hogy olvassa el, ha kérdése van vele kapcsolatban, azt tegye fel és
folhivja figyelmét, hogy a tajékoztatd végén lévd beleegyezési nyilatkozatot a kezelés el6tt aléirva
vissza kell adnia, de a kezeléssel kapcsolatos barmely problémajaval fordulhat orvosahoz.

A beteggel meg kell beszélni, hogy legkdzelebb mikor és hova kell jonnie (diagnosztikai vizs-
galat, reszimulacio).
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19. BETEGFEKTETESI ES TERVEZESES
CT-VIZSGALATI PROTOKOLL REGIONKENT

Koponya maszkolasa, tervezéses Cl-vizsgalata

A koponya sugarkezeléséhez koponyardgzité maszkot alkalmazunk. A beteg hanyatt fekszik, feje
alatt koponya maszktarté. A maszktarton a beteg kényelmi viszonyainak megfelelé tipusu fejala-
tétek vannak. Amennyiben lehetséges, a fektetés soran figyelni kell arra, hogy a beteg ne biccent-
se elére a fejét. A termoplasztikus maszkot éltaldban 3 rogzitési pont csatolja az alatéthez. A masz-
koldst kdvetéen a beteg fejét sajat maszkja rogziti a kivant pozicidban. Karjait hasan 6sszefogja.
Térdei alatt hengerparnat helyeziink el.

A vizsgalt régio a koponyatetétél a Clll. csigolya aljaig terjed. Spirdl Gzemmad. Szeletvastagsag:
3 mm;pitch:1,5.

Fej-nyaki régidk maszkolasa, tervezéses CT-vizsgalata

A fej-nyak tumoros betegek kezeléshez fej-nyakrogzité maszkot alkalmazunk. A kiveheté mifog-
sort a vizsgalat elétt el kell tavolitani. Tracheostoma esetén a fémkanult eltavolitjuk, amennyiben
szUkséges muanyag kanulre cseréljik. A beteg hanyatt fekszik koponya maszktartén, melyhez
caudalisanpolifom matrac illeszkedik. A maszktarton a beteg kényelmi viszonyainak megfelels

19.1. abra: Koponya, fej-nyaki alatét és termoplasztikus maszk
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tipusu fejaldtétek vannak. Fejét és vallait sajat maszkja rogziti a kivant pozicioban. Fontos, hogy
vallait, amennyire tudja, szimmetrikusan, lazan leengedje. Karjait hasan dsszefogja, vagy torzse
mellett kinyUjtja. Térdei alatt hengerparnat helyezink el.

Nyelv- és szdjfenék daganat esetén nyelvéket alkalmazunk, amennyiben a beteg elviseli. A
nyelvéket a nyelv és a maxilla kozé ékeljik, igy a maxillat tavolithatjuk a besugarzasi mezébdl. A
behelyezés sordn Ugyelni kell arra, hogy a nyelvet ne toljuk hatra.

Felliletes vagy bért infiltrdld folyamatnal bdlus hasznélata javasolt. A maszkot legalabb 6 pon-
ton rogzitjik a maszktartohoz. Figyelni kell arra, hogy a beteg kiilsé konturjat szorosan kovesse a
maszk, de a beteg szabad légzése, relativ kényelme biztositva legyen.

A vizsgalt régio a koponyatet6tél amanubrium sterni alsé széléig terjed. Spiral Gzemmad.
Szeletvastagsag: 3-5 mm; pitch: 1,5; Orbita vagy orriiregdaganat esetén szeletvastagsag 3 mm.

Mellkasrégiok maszkolasa, tervezéses CT-vizsgalata

A mellkasi tumoros (tid&, nyelécsd, 1égcsd, mellhdrtya, mediastinum stb.) betegek kezeléséhez
mellkasi maszkot alkalmazunk. A maszkok Ujabb tipusai az alsé fej-nyaki régiot is fixaljak. A beteg
hanyatt fekszik testmaszktarton. Karjai kartartén fekszenek, mely a maszktartd folsé vajataig ér.
Testét a kivant pozicidban sajat maszkja rogziti. Amennyiben a maszkrogzités nem realizélhato -
pl. a beteg ataldnos éllapota miatt- véna cava superior syndroma — annak okét a kezeléorvosnak a
kérlapban dokumentalni kell, esetlegesen a beteg allapotjavulasat kdvetéen pétolhatd.
Kényelmi szempontoknak megfeleléen a kartartén a beteg valamelyik kapaszkodét fogja, a
vallai ald szlikség szerint plusz szabvéany parnat helyeziink. Feje alatt fejtarto, illetve korongparna
helyezhet6 el a kényelmi viszonyok figyelembe vételével. Térdei alatt hengerpédrnat helyezink el.

19.2. dbra: Mellkasi sugérkezelés mellkasrogzité alatéten fekvé beteggel. A beteg bérén, illetve
a 3D sceletalis reconstrukcion latszanak a felhelyezett CT-markerek
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19.3. dbra: Mellkasi sugéarkezeléshez el6készitett beteg thermoplasztikus mellkasmaszkkal,
fémmarkerekkel és lézerjeldlésekkel

Avizsgalt régid a C.V. csigolyatol a rekesz alja alatt 3 cm-ig tart. Spirdl tzemmaodban hasznaljuk
a gépet. Szeletvastagsag: 5 mm; pitch:1,5.

Emlétumoros betegek fektetése, maszkolasa, tervezéses CT-vizsgalata

Az emlétumoros betegek fektetése specidlis igényeket tdmaszt. A beteg hanyatt fekszik polyfo-
mon. Karjai kartarton fekszenek, mindkét kezével fej folotti kapaszkodot fog. Feje alatt fejtartd,
illetve korongpérna. Fejét a tumoros oldallal ellentétes iranyba forditja. Térdei alatt hengerparna.

Nagyméret( emlénél maszkrogzités megfontolhatd, hogy elkerdljik a bérfellletek sszefek-
vését, viszont a maszk bolus effektusa miatt a bér dozisterhelése fokozddik, a reprodukélhatésag
pedig kétséges.

Az eml6 anatdmiai hatdrait és a hegvonalakat dréttal jeldljtik. A drétjeldlést az emlé felsé és alsd
konturja ala 1 cm-re helyezzik, a medialis és lateralis jelolést tobbnyire az adott anatdmia hataroz-
za meg (eldbbi esetben tébbnyire sternocostalis &tmenet, utébbi esetben kdzépsé hdnaljvonal).

Léteznek olyan hason fektetd rendszerek is, melyeket elsésorban nagy méretld emldk keze-
lésére fejlesztettek ki. A kezelt oldalon a pozicionald rendszer kivagott, igy az emld a gravitacio-
nak kdszonhetden elére esik, kovetkezményesen az axillaris és inframammaris reddk felnyilnak, a
nedvedzd alapu hdmlevaldsok pedig csokkentheték ezen régidkban. A hason térténd poziciona-
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19.4. dbra: Konvencionalis fektetési pozicié emlStumoros betegnél. A karok a kartartéon
pihennek, az emld hatarai, valamint a mUtéti hegvonal drétjeléléssel vannak ellatva

las tovabbi elénye, hogy csokken a mellkasfal konkavitasa, egyszersmind a tidé invaginacidja a
besugarzasi mezdbe, igy a tidd sugarterhelése lényegesen mérsékelhetd.

A vizsgalt régi¢ a C.V. csigolyatdl a rekeszkupola aljdig terjed, de a vallov bérfelszinének és
az emld alja alatt még 2 cm-nek benne kell lenni. Spirdl Gzemmod. Szeletvastagsag: 3-5 mm;
pitch:1,5.

Hasi tumoros betegek fektetése, tervezéses CT-vizsgalata

A hasi lokalizacioju tumorok esetén (gyomor, vese, pancreas gerinc stb.) hasi maszkot alkalmaz-
hatunk. A beteg hanyatt fekszik testmaszktartén. Karjai kartartén fekszenek. Testét a kivant po-
ziciéban sajat maszkja rogziti. Mindkét kezével valamelyik kapaszkodét fogja. Feje alatt fejtarto,
illetve korongpérna. Térdei alatt hengerparnat helyeziink el. Felhasi lokalizacié esetén széba johet
a mellkast és hasat rogzité teljes testet boritd termoplasztikus maszk alkalmazasa is. A rogzités eb-
ben az esetben minimum négy ponton kell, hogy megtorténjen. Amennyiben a beteg allapota
nem teszi lehetdvé, nem szikséges maszk készitése.
A vizsgalati régid a Th. X -tél LV-ig terjed. Spirdl Gzemmaod. Szeletvastagsag: 5 mm; pitch:1,5.
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Kismedencei tumoros betegek fektetése, tervezéses CT-vizsgalata

A kismedencei lokalizaciéju tumorok esetén (urolégiai-négydgyészati tumorok, rectum) maszk-
rogzitést ritkan alkalmazunk. Hanyatt fekszik a beteg polyfomon, feje alatt fejtarto, illetve korong-
parna, karjait mellkasan 6sszefogja Amennyiben rendelkezésre all, dedikalt térd-ldbtartd haszna-
lata javasolt. Ha nem, a beteg térdei alatt kis hengerpdrna, sarkait pedig dsszetdmasztja. Minden
letének jelolése.

A hugyhdlyag, prostata és négydgyaszati lokalizacioknal holyag- és béleldkészités szikséges.
Hoélyagtumornal Ures hélyaggal készitjik el a vizsgalatot, azaz a beteg a szimulalast megel&zéen
kidriti a holyagjat. A masik két lokalizaciéban koézepesen telt holyaggal dolgozunk. Ez utébbi eset-
ben a betegek a szimulalast, illetve kezelést megelézéen adott idépontban kidritik a holyagjukat,
majd a kezelésig eltelt, meghatérozott iddintervallumban adott mennyiségU folyadékot isznak. Az
elfogyasztott folyadékmennyiség, illetve idéintervallum az adott Intézet protokolljanak fliggvé-
nye. Kismedencei szimuldlaskor (kivéve rectumtumorok) a végbélnek tresnek kell lennie, melyet
legkdnnyebben (pl. glicerines) végbélkipok segitségével érhetlink el. Extrém holyag- és végbél-
teltségnél minden esetben orvosnak kell szélni, végbélszondaval gazt leereszteni. Prostatatumo-
nek és adott mennyiségU (40-100 cc) levegdvel felfujnak. A mddszer célja a prostata mozgasanak,
a rectum telitettséqgi variabilitdsdnak csdkkentése valamint az oldalsé- és hatso véghbélfal magas
dézisu zondbdl térténd eltavolitasa. Hatrdnya a beteg rectdlis diszkomfortja, az extra pozicionalasi
idé.

Kismedencei irradidcional ugyancsak hasznalhatunk hason fektetési protokollt is. Ehhez un.
Joellyboard” eszkdz hasznalata szikséges. A hason fekvé beteg a bellyboard hasi véjataba ereszti”
a hasat, ezaltal a belek jérésze eléreesik, tavol a késébbi kezelési mez&tél. Vulvatumor vagy vul-
varispropagacio esetén a ldbakat ,békapozicidoban” terpeszteni kell, hogy az dsszefekvé tertletek
sugarterhelését csdkkentsuk.

A vizsgalati régié az LIl csigolya felsd zarélemezétdl a farpofa alatt 2 cm-ig terjed. Spirdl
Uzemmaod.

Szeletvastagsag: 3-5 mm; pitch:1,5 Prosztatatumor szeletvastagsag: 3 mm.

Végtagtumoros betegek fektetése, tervezéses CT-vizsgalata

Abeteg pozicidja a tumor lokalizaciojatol figg. A végtagot egyedi dntvényben kell Gltetni. Ameny-
nyiben rendelkezésre all, vakuummatracok hasznalata javasolt, szikség esetén maszkrogzitést is
alkalmazhatunk. A masik oldali végtag range-bdél valé eltdvolitasa szlkséges (pl. alsé végtagnal az
ellenoldali végtag megemelése vagy tavolitasa).
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A péciens térde ald hengerpdarnat helyeziink.A szokdsos Iézerjeleken felll egy plusz ellenérzé
lézerjel folrajzolasa is szlkséges, mely csontos strukturdkon halad &t (pl. alsé végtagnal: hallux-pa-
tella), hogy a beadllitds reprodukaldsa a gyorsitdban pontosabb legyen. M(téti heget drottal kell
jelolni. Feldiletes tumorokndl bolus készitése javasolt.

A vizsgalati templdt betoltését kovetden AP (v. oldal irdnyu) topogram készil a betegrél.
Amennyiben elszimulalas tortént, a kiinduldsi CT-markereket mdr a szimulatorban felhelyezzk,
amennyiben nem, akkor ez a CT-ben toérténik meg A vizsgalandé range-t az orvos adja meg. Spiral
Gzemmad. Szeletvastagsag: 3-5 mm; pitch:1,5.

Az elkészUlt nativ sorozaton ellendrizni kell a vizsgalati paramétereket, illetve a CT-markerek
elhelyezkedését is (fontos, hogy egy szeletbe essenek).

Bérdaganatos betegek fektetése, tervezéses CT-vizsgéalata

Bértumorok esetén a bedllitas torténhet direkt, 2D bedllitds, ilyenkor jeldIni kell a felszinen a keze-
lési mez6t. Alapvetéen fontos fotddokumentacio elkészitése is. 3D tervezés esetén az adott loka-
lizadcionak megfelel protokoll hasznélata szikséges. A céltérfogat koré az orvos altal meghataro-
zott helyre drotjelolést kell tenni, posztoperativ esetben a mUtéti hegre is drétjeldlést kell tenni.
Bdlus hasznélata — amennyiben technikailag kivitelezheté — minden esetben szikséges.

Boluskészités

Kalén erre a célra hasznalt termoplasztikus granuldtumokbdl vagy lapokbdl, esetlegesen tébb
komponens( pasztakbdl készithetjik.

Kivdnalmak:
» A bolusnak a kezelni kivant tertletet béven fednie kell, azaz legaldbb 2-3 cm-rel tulnyulik
a kezelendé terdleten.
e A bolus vastagsdgat az alkalmazott technika (elektron v. foton), illetve célmélység hata-
rozza meg.
»  Akezelendé feltletre minél pontosabban, minél szorosabban fekidjon fel.

Kivitelezés: A bolusanyagot vizmelegitében kell felldgyitani, majd amikor homogénen, attetszéen
felmelegedett, a kivant régidra felrétegezhetd. Szlkség esetén szemtakaras is beépitheté. A bolus
a maszkra vagy akar a bérre is felhelyezheté. Utobbi esetben lehetéleg tgy formézzuk meg, hogy
fix csontos vagy porcos régidkon Gljon (pl orr, fulkagyld, homlokcsont stb.), mely megkonnyiti a
reprodukalhatésagot.

A bolus vastagsadganak, nagysaganak meghatarozasahoz a kezel&orvossal és fizikussal kon-
zultalni kell.
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A vizsgadlati templdt betoltését kovetden AP (v. oldal irdnyu) topogram készul a betegrél.
Amennyiben elészimulalas tortént, a kiinduldsi CT-markereket mar a szimulatorban felhelyezzik,
amennyiben nem, akkor ez a CT-ben térténik meg A vizsgalandé range-t az orvos adja meg. Spiral
Uzemmad. Szeletvastagsag: 3-5 mm; pitch:1,5.

Kezelés a LINAC-on

Az adminisztracié elsd 1épései utan torténik a beteg behivésa az oltozéfilkébe. A behivas tor-
ténhet verbalisan, illetve elektronikus betegbehivd rendszer segitségével is. Az 6ltdzéfilkében a
beteg adatai ismét ellendrzésre kerllnek, majd tajékoztatni kell a beteget, hogy hogyan szlksé-
ges elékészilnie a kezeléshez és varhatdan mennyi ideig fog tartani a kezelés. A fllke zérhato, igy
személyes holmijat (taska, kabat ... stb.) bent hagyhatja a beteg.

A tajékoztatas utan, ha felkészilt a paciens, akkor a sugarterapias asszisztens bekiséri a be-
teget a kezelhelyiségbe. A kezelShelyiségben mindent pontosan Ugy kell elékésziteni a beteg
pozicionaldsahoz, ahogyan azt a kérlap hatuljan az CT-szimulalas sordn készult leirds megadja. Ez-
utan a beteget a fektetési protokolinak, valamint a CT-szimulalas soran elkészilt fényképes és sz6-
veges lefrdsnak megfeleléen kell lefektetni, majd a végszimulalds soran a beteg bérére felrajzolt,
vagy a beteg szamara elkészilt termoplasztikus maszkon rogzitett jeldlések szerint be kell allitani
a fali pozicionalo 1ézeregységek segitségével.

A bedllitas utan ellendrizni kell a beadott mezéhoz tartozd fokusz-bér tavolsdgot (SSD). Ha ez
nem lehetséges, vagy nem itélhetd meg teljes bizonyossaggal, akkor a gantry és a terdpias asztal
0° -0s allasabol kell ellendrizni a fizikusok altal a terven megadott AP fékusz-bér tavolsagot. Ez-
utan portél-verifikacios, illetve EPID felvétel készul, minimalisan 2 irdnybdl, melyeken megitélhetd
a kezelési mez¢ elhelyezkedése.

Ezeket a felvételeket a beteg bedllitédsa utan kell elkésziteni, majd eléhivni, illetve EPID-Cone-
beam CT rendelkezésre &llasa esetén elektronikusan megjeleniteni a kezeléfellleten, hogy a ke-
akkor az orvosnak mm-es pontossdggal kell megadnia az elmozditds irdnyat és mennyiségét. A
korrekcié végrehajtasa utan, azok ellenérzést kdvetéen megkapja az elsé kezelést a beteg. Az el-
mozditast kézzel (indexalt asztalpozicidk ellendrzésével), vagy tavvezérléssel is elvégezhetjik (az
erre alkalmas on site verifikdcidra képes berendezésekkel).

A korrekcié mértékét a beteg kdrlapjan mindig feltlntetjik, miel6tt a korrekciénak megfele-
|6en athelyeznénk, illetve atrajzolnank a jeldléseket. Nagyon fontos annak a megéllapitasa, hogy
a hiba random (pl. Iégzés vagy rossz fektetés, a beteg elmozduldsa stb.) vagy szisztematikus ( pl.
rossz tervverzié alkalmazasa) okbdl jelenik meg. A szisztematikus hiba konzekvensen egy irdnyba
mutat és korrigalhato. Ennek eldontésére a gyakorlat az, hogy a kezelés elején tobb mezéellen-
brzést végzink a betegeknél és az adatok kiértékelése céljabdl. Az elmozdulasok toleranciahatara
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régionként (fej, nyak, koponya: 2-3 mm, mellkas, has, eml6 4-5 mm), és intézetenként mas lehet
(attol fugg, milyen pontossagu fekteté rendszert tudunk alkalmazni). Az ellenérzé felvételeket, il-
letve EPID ellendrzéseket rendszeresen, lehetdség szerint hetente legaldbb egy alkalommal meg
kell ismételni. Amennyiben a régiéra meghatédrozott toleranciahatart meghaladja a korrekcio
mértéke az elmozditas utdn ugyancsak ismételni kell a verifikaciot. Természetesen a mezéellen-
Orzések gyakorisédga intézetenként eltérd, azt az egyes intézeti protokollok hatdrozzak meg.

A kezelés folyamatdt a szlikséges ellendrzések elvégezte utdn indithatja az asszisztens a ke-
zelést vezérld protokollnak megfeleléen. A kezelés végén a beteget az oltdzéfilkébe kiséri az
asszisztens, majd a beteg, ha feldltozott, tavozhat.
rek automatikusan rogzitik a kezelés pontos adatait (ddtum, mezdk, beallitdsok, monitoregység
stb.). A kérlapban rogzitésre kerUl a leadott napi dozis, a kezel® asszisztens alafrasaval, valamint
bejegyzésre kerll, a portal-verifikacids felvétel elkészilése és a felvételek elkészilése eldtt mért
fokusz-bér tavolsag. (Ha a kezelés sordn barminemd probléma adddott, akkor azt a kérlapban je-
16Ini kell)

Az adminisztracios rendszerben kivélasztésra kertl a beteg, majd ki kell tolteni: mely terdpias
gépen kezel6dott a beteg, mely idépontban, befejez6dott az aznapi kezelés, sikeres volt a be-
avatkozas, tervezett volt a beavatkozas, majd be kell jeldlIni a testtajat, majd a WHO-kédok segit-
ségével be kell irni a sugdrnyaldbok energidjat, majd meg kell adni a felhasznalt gyogyaszati esz-
kozoket és azok mennyiségét (pl.: papirvatta, filmfelhaszndlds,...), valamint a kezel6orvos nevét
(természetesen ez specifikus rendszerek esetén kissé eltérhet, de az elv azonos). Az elsé kezelés
esetén a terdpia elkezdését mindig be kell jeldIni, valamint ambuldns beteg esetén a kura inditdsa
is szUkséges. Az adminisztracio végén a vezérld programbdl kinyomtatasra kerll a beteg dézis-
lapja. Végll a kérlap a felvételekkel egytt a fizikusokhoz ker(l ellenérzésre.

m372m

20. DOZIMETRIA

Bevezetés

Az ionizald sugarzas — akar diagnosztikus, akar terdpids vagy egyéb célu — alkalmazasanak bizton-
sdgahoz és hatékonysagahoz nélkildzhetetlen az élé és élettelen kornyezetet éré sugarmeny-
nyiség kell® pontossagu ismerete, mérése, szamolasa, azaz a megfelelé dozimetria. E sokrétd fel-
adathoz a dézismérés és dozisszamitas hasonldan széles eszkdztara tarsul. Fokuszaljunk most az
egészségugyi alkalmazasokhoz kapcsolodd dozismérési lehetdségekre.

Egy beteg rontgenes vagy izotdpos vizsgalata, sugarterdpidja sordn az 6t éré sugarzasrol mar
a beavatkozas elétt lehet és kell is informalddnunk. Jo példéak erre a korszerl CT-vizsgéldk, melyek
a vizsgalati protokoll és a beteg megfelel® paramétereibdl képesek megbecsiilni a beteg varhatd
effektiv ddzisterhelését, vagy akdr a vizsgalati régié szerveinek, szbveteinek egyenértékddzisat. E
terhelésrél még pontosabb informaciét adnak a sugarterdpids kezelések modern besugdrzéster-
vez$ szoftverei, amelyek nagy felbontasu (3D) ddzistérképek formajaban téjékoztatnak a kezelés
sordn a beteget éré dozis eloszlasardl. Innen nyerhetlink kvantitativ informéaciot az adott besu-
garzasi terv alapjan torténd kezelés célterlletének ellatottsagardl, a védendd szervek, szdvetek
dozisterhelésérdél. Ezek az adatok a besugarzasi terv mindségének fé paraméterei: dontden be-
folydsoljk a kezelés mindségét a varhatd tumor-kontroll és az esetleges mellékhatdsok eréssége
szempontjabdl egyarant. Persze ennek a déziseloszldsnak a,valdsagossaga”’ szamtalan tényezétél
fugg: ilyenek pl. az alkalmazott algoritmus kellé pontossaga, a besugarzokészilék preciz,bemé-
rése” és minéségbiztositasa, a szoftver altal igényelt (a bemérésbdl és a besugarzé készulék fizikai
tulajdonsagaibdl szarmazd) adatok megbizhatdsiga, az adott terv alapjat szolgald képalkoto elja-
rasnak megfeleld, a kezelés soran végig reprodukalandé betegfektetés, a megfeleld betegrogzités
stb. E ,valésdgossag” ellendrzésére az Un. in vivo dozimetria, azaz a kezelés alatti dozismérés ad
lehetéséget (pl. félevezetd, TLD in vivo doziméterek stb.).

A személyi dozimetria célja a sugarveszélyes munkakorben dolgozok sugarterhelésének mé-
rése, a személyi sugarvédelem biztositasa. Ezt a célt segitik pl. az ilyen munkakdrben dolgozok
altal kdtelezéen hordandd személyi dozismérdk. Magyarorszagon 2012-ig ezek film-doziméterek
voltak, amelyeket 2013-tdl felvaltottdk a termolumineszcencia elvén alapuld TLD-k. Ezek kéthavi
intervallumban gyUijtik visel6jének sugarterhelését, majd kdzpontilag értékelik ki dket (OSSKI). Az
elektronikus személyi dézismérdk tovabbi elénye, hogy doézisteljesitményt is képesek mérni, il-
letve napldzni, tovabba erds sugérzasi térben tartdzkodaskor (hanggal, fénnyel) figyelmeztetik
visel6jiket a veszélyre. A személyzet (és a betegek) sugarbiztonsaga sokféle elven miikdds, hor-
dozhatd vagy telepitett fliggetlen dozis illetve ddzisteljesitmény-mérdkkel tovabb javithato.
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Maganak a besugarzokésziléknek a sugaras feltérképezéséhez, az Un. beméréshez’, tehat a
hasznalni kivant besugarzastervezé rendszer altal igényelt besugarzasi tulajdonsdgok meghata-
rozasahoz, tovabbd a szofisztikdltabb kezelések verifikdciojahoz direkt az adott célra kifejlesztett
specialis dozismérdk szikségesek, amelyek igazan sokrétlek lehetnek: pl. félvezeté detektor, ioni-
zacios kamra, TLD, megfelel$ érzékenységU rontgenfilm, polimer-gél stb. Itt mar nem csak énma-
gukban a mérés eszkdzei az érdekesek, hanem a megfelelé mérési kdrilményeket segité dedikalt
berendezések is. (Pl. szamitogép-vezérelt vizfantom, antropomorf-fantom, IMRT-fantom, stb.)

Es persze nem utolsé (bar mindenképpen az ember mogé sorolandd) szempont az esz-
kozok, berendezések kellé sugarvédelme is. Az ionizalé sugdrzéds roncsolhatja a targyak, ké-
szUlékek anyagat, elektronikus eszkodzoket tehet tonkre vagy késztethet hibas muikodésre. A
lehetéségekhez és az ésszerliséghez mérten tehat ezeket is védeni kell a sugarzastol. Tovabba
bizonyos besugarzasi korilmények meglétekor szamolhatunk a targyak, berendezések egyes
részeinek a felaktivalodasaval (pl. nagyenergidju fotonbesugarzasi térben keltett neutronok al-
tali felaktivalodas egy gyorsitofejben), azaz 6k is sugarforrassa valhatnak, ami Ujabb, immaron
ismét kdzvetlenll az embert érinté sugdrzasveszélyt és azzal szembeni tovabbi védekezés szik-
ségességét vetheti fel.

A fentiekbdl is kitnik, hogy a sugardézisok sokszinl mérési, szamolasi igényének kielégitésé-
hez az eszkdzok és modszerek hasonldan sokszinl tarhaza éll rendelkezésre. Hogy aztan ezekbdl
melyiket lehet és kell alkalmaznunk, és azt milyen gyakorisdggal és alapossdggal, az megint sok-
féle szempontot vet fel a praktikussagtél kezdve, a kdltségvonzaton &t, a, kivilrél” (pl. hatdsag, or-
sz4gos vagy nemzetkdzi el6irdsok) vagy ,belllrél” (pl. intézeti protokoll,,mérési gépidd-potencial’,
elhivatottsdg) tdmasztott igényekig, elvarasokig, lehetéségekig bezardlag. E fejezetben egy kis
tudomanytorténetet kdvetden réviden attekintjik a kilonbdzd dozismérd eszkdzok muikoddési
elveit, lehetséges felhasznalasi terlleteit, végul megismerkedink a dézismérés néhany mennyi-
ségével, alapfogalmaval.

Torténeti visszatekintés

Ardntgen- és gammasugarzas felfedezésével (1895-98) gyakorlatilag egyidds diagnosztikai (1896:
rontgenfelvételekkel aldtdmasztott igazsaglgyi orvos-szakértsi vélemények) és terdpias alkalma-
zasuk (1897: Wilhelm Alexander Freund sikerrel haszndlt rontgent a hajas fejbér joindulatd el-
valtozasainak kezelésére). Ez a sugarzas érzékszerveinkkel nem észlelhetd, tovabba a kezdetben
rendelkezésre all6 méréeszkdzok egyike sem volt alkalmas kelléen pontos mérésére. Hidba voltak
mar a kezdetektdl ismertek a sugdrzds mértékével ardnyosnak latszd hatdsok — példaul maga a
felfedezés alapjaul szolgald effektus, a fotografids emulzié feketedése, vagy bizonyos kémiai ve-
gylletek elszinez6dése — azonban e hatdsok szamszerUsitéséhez még nem alltak rendelkezésre
megfeleld berendezések (pl. filmszkenner, film-denzitométer stb.). Maradt tehat az,empirikus do-
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zirozds" médszere, mely szerint a sugdrterdpias héskor orvosai a kezeléseket a kivant terapias ha-
tas eléréséig folytattak, de legfeljebb addig, mig a kezelés soran esetlegesen észlelt mellékhatdsok
,még tolerdlhatd” szinten maradtak.

A korai sugarterdpia rendszeres mellékhatdasai voltak a killonbozé fokd bérreakciok, hiszen az
akkor rendelkezésre allé maximalis energidju rontgensugarzék (az ortovoltos készilékekig beza-
rolag) is csak a bérfelszin kozvetlen kdrnyezetének besugérzasara voltak képesek, a mélyebben
fekvé elvaltozasok hatékony sugdrkezelése egyditt jart a heveny (korai vagy késéi) bérreakciok-
kal. Kézenfekvé volt tehat egyfajta bioldgiai doziméterként bevezetni az Un. bér-erythema dozist
(skin-erythema dose = SED), ami a (paciensek 80%-anal a besugarzast kdvetd 3 héten beldl a)
bért éppen megpirositd réntgen- vagy gammasugdr mennyiségét jelentette. Tehat a korai sugdr-
terapeutdk a sugdrzast annak bérpirositd hatdsaval mérték meg. Ez akarva-akaratlanul azt is jelen-
tette, hogy a kezeléseket célszer(i volt frakcionalni, tobb kezelési napra elnyujtani, esetleg koztes
szlineteket beiktatni, hiszen igy a néhany napon belll jelentkez6 (korai) mellékhatasok még to-
lerdlhatd szintjén a kezeléseket fel lehetett fliggeszteni. A frakciondlds persze az dssz leadhatd
sugarmennyiség emelkedését is maga utan vonta (hasonléan a ,frakcionalt napozas” bérkiméls
hatasahoz), amiviszont az egyszeri kezelésekkel szemben sok esetben hatékonyabb terapiat is je-
lentett — ma mar tudjuk, hogy miért. Viszont univerzélis szabalyszerdségeket, abszolUt dozirozasi
kovetkeztetéseket nem lehetett ez alapjan levonni, az ionizald sugdrzéssal szembeni individudlis
bérérzékenység-eltérések miatt (hasonldan a napsugdrzas kilonbozé bértipusokra kifejtett elté-
ré mértékU karositd hatdsahoz). A bérpirosodas mértékét tovabba jelentdsen képes befolydsolni
a sugdrmindség és besugdrzott bérfellilet nagysdga is (az évtizedekkel késébb megjelend nagy-
energiaju, megavoltos besugdrzok kifejezetten bérkiméld sajatsdga pedig a mddszer dozimetriai
hasznalatat végérvényesen megszintette). A sors irdnidja ugyanakkor, hogy napjainkban — ugyan
mas megkozelitésben és egzaktabb alapokon, de — a személyre szabott dézismeghatarozas és a
biolégiai dozimetria reneszénszat éli.

Hamar felismerésre kerdilt, hogy az ionizald sugéarzas — ahogy a neve is mutatja — képes a sem-
leges atomokat ionizélni, kézenfekvének tlint tehdt mennyiségét az adott (referencia) kordlmé-
nyek kozott dltala keltett toltéssel megmérni. 1928-ban a Radioldgiai Egységek és Mérések Nem-
zetkdzi Bizottsaga (=International Commission on Radiological Units and Measurements=ICRU)
be is vezette a rontgen- és gammabesugdrzas mennyiségeként a besugarzasi dozist (X), hivatalos
mértékegységeként pedig a rontgent (R): a fotonsugérzas normal dllapotu levegd tdmegegysé-
gében kivaltott ionizacidjanak mérészamat, azaz:

A0
Am

Jelenleg hasznalatos (SI) mértékegysége a C/kg, az atvaltas: 1R=2,58x10"C/kg. Erdekesség, hogy
Szilard Led a sugarzas levegdt ionizald képességén alapuld pontos mérésére mar 1914-ben (16
évesen!) tervezett eszkdzt, az Un. iontokvantitométert.
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A tudomany és technika fejlédésével késébb sorra jelentek meg a kilonbézé mérési elveken
alapuld doziméterek, mas és mas elényokkel, hatranyokkal, szertedgazé felhasznalasi lehetdsé-
gekkel.

Dozimetriai eszkdzok, rendszerek
lonizaciés kamrak

Az ionizalo fotonnyaldb a levegdn athaladva — fotoeffektus, Compton-szoras és parkeltés révén
— elektronokat hoz mozgésba, mely elektronok Utjuk sordn kornyezetikben tovabbi ionizacidkat
idéznek el6 (mésodlagos elektronok, harmadlagos elektronok stb.). Ha mindez egy fesziltségre
kapcsolt kondenzator fegyverzetei kozott zajlik, a toltott fegyverzetek begyjtik a velik ellenté-
tes toltéssel rendelkezd ionokat, melyek mennyisége egyszerlien mérheté egy megfeleld érzé-
kenységU elektrométerrel. Az adott id& alatt igy sszegyUjtott toltések mennyisége az dramkdrbe
kapcsolt elektrométerrel egyszerlien meghatarozhatd. Ez az eszkézink nyilvan az elsédleges és
a tobbedleges toltéseket is begy(jti, azaz tényleg a sugarzas teljes hatasét fogja mutatni. A teljes
keltett pozitiv és negativ ionmennyiség (a tdltésmegmaradas torvénye indokan) nyilvan meg-
egyezik, ezért elegend® csak az elektronokra fokuszalnunk. A kondenzatorfegyverzetek kozott
keltett elektronok jo része a pozitiv fegyverzetre vandorol, de lehetnek olyanok, amelyek kiindulasi
pozicidjuk, sebességvektoruk, az elektromos tér és a mozgasuk soran a kdrnyezetiikben taldlhatd
tobbi részecskével vald kolcsonhatasuk egytttes hatasara végul sosem érkeznek a kondenzator-
lapra, hanem kikerllnek a mérési térbdl és ott kint ionizélnak tovabb. Ezek a részecskék a mérés
szamara elvesznek, veszteséget jelentenek. Ugyanakkor persze olyan elektronokat viszont bele-
szamolunk majd a mérésbe, amelyek pedig az iongydjtési tartomanyon kivilrél érkeznek, illetve
ilyen elektron tovabbi ionizalasa soran keltédnek és végul eljuthatnak a pozitiv fegyverzetig. Ezek
tehdt a mérési eredményt felfele torzitjdk, hozadékként jelentkeznek. Hogy mérésiink valéban
pontos legyen, és az elektrométer tényleg a fegyverzetek kozott keltett elektronok létszamarol
tanuskodjon, az sziikséges, hogy a veszteség és a hozadék megegyezzen, azaz fennélljon az un.
elektron-egyensuly. Ha az immaron helyesen meghatarozott toltésszamot elosztjuk a mérési teret
alkotd levegd tomegével, akkor pontosan megkapjuk a mérési tér besugdrzasi dozisat.

A fent vazolt mérési elven mikoddnek az un. szabadlevegd ionizdcids kamrdk (20.1. dbra). Ezek
az eszkdzok viszonylag nagy érzékeny térfogatlak, azaz finom dozis-inhomogenitasokra érzéket-
lenek, cserébe viszont igen nagy pontossaggal lehet velUk mérni. Nem véletlen, hogy elsédleges
(elemi, standard, szabvany) kamraként hasznalatosak: sok orszag mérésigyi hatésdganal ezekhez
a mérdeszkdzokhoz kalibraljdk hozza a tobbi, gyakorlati mérésekre szolgald un. mdsodlagos kam-
rat vagy egyéb dozismérd eszkozt, melyek kisebb pontossaguk mellé cserébe mas elényodket (pl.
kisebb méret, cél-specifikus kialakitas stb.) kinalnak. Hasznélatuk soran az alkalmazott térerésség
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20.1. abra: Szabadlevegd ionizacios kamra mérési elve. A pontos mérés szikséges feltétele
az elektron-egyensuly

100V/cm nagysagrendU, az elektron-egyensulyrél pedig a megfelelé méretezés gondoskodik.
Egy pontszer( (S) sugarforrdsbol szarmazo, és téglalap alaku fegyverzetek kozott kialakuld sugdr-
zasi térfogat a sugar-divergencia miatt csonkagula alakot 8lt, ez lesz tehat az iongyUjtési térfogat,
amihez praktikusan a csonka gula k6zépsé pontjat tarsithatjuk, mint mérési pontot (P). A csonka
gula ezen atmend, a fegyverzetekre merdleges keresztmetszete lesz a gula atlagos keresztmet-
szete, amit a gulamagassaggal (L) szorozva kapjuk meg iongyuijtési terfogatunk nagysagat: A xL,
igy p levegdslrliség esetén a mérésben résztveve levegétomeg: px A xL, amivel elosztva az esz-
kézzel begydjtott elektronok AQ 6ssztoltését megkapjuk az X, besugarzasi dozist, ami a hagyo-
manyos réntgen mértékegységben kifejezve igy néz ki:

AQ

1 .
oA, L 25810 (rontgen)
P 5

>
A mérés megfelelé pontossdgdhoz szamos korrekciét figyelembe kell venniink (pl. hémérséklet,
nyomas, paratartalom, strlség, levegé-csillapitas, ion-rekombinacid, szértfoton-ionizacio stb.). E
mérdeszkdzzel hozzavetdleg 3MeV energidju rontgensugarzasig tudunk pontosan mérni. (A na-
gyobb energidknal az a baj, hogy né az elektronok hatotévolsaga is, igy az elektron-egyensulyhoz
novelntnk kell a fegyverzetek tdvolsagat, ami viszont az elektromos tér inhomogenitasat fokoz-
z7a, és tobb teret enged az ion-rekombindcidnak is. A lemez-szeparacio csdkkentésére alkalmaz-
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hatunk nagynyomasu levegét, ekkor viszont né a levegécsillapitas és a fotonszords, ugyanakkor
csokken az ionbegyUjtési hatékonysag.)

A nagy és kényes szabadlevegd ionizacids kamrak helyett a gyakorlatban jéval praktikusabbak
a hasonld elven mUkods, de joval kisebb gydszikamrdk (20.2. dbra), amelyek neviiket a kamrafal
gyUszUforma alakjarél kaptak. E fal belseje vezetéanyaggal bevonva adja az egyik elektrodat, mig
ettdl elektromosan elszigetelve a gy(szd kdzepén fut a masik, centralis elektréda, melyek kdzé a
megfeleld ,ionbegyUjté” feszlltség van kapcsolva. Nyilvanvaldan a belsd gylszitérfogat kis mé-
rete kevesebb begyUjthetd elektront, tehat kevésbé érzékeny mérést eredményez. E kamraknak
mérettdl, alaktdl sth. figgden sok altipusa szlletett, amelyek alap mikddési elve mind hasonlé.

A kondenzdtorkamrdkban a gyUszlikamrahoz egy kondenzétor van kotve. A toltott, eléfeszi-
tett” kamra feszlltségesésében mutatkozik meg a detektalt sugédrzas. A kamraérzékenységet a
rontgenegységre jutd fesziltségesés szabja meg, ami aranyos a kamratérfogattal és forditva ara-
nyos a kamra kapacitasaval. Altalaban kisenergiaju (<2MeV) sugarzas mérésére alkalmasak.

A Farmer-kamrdk (20.3. dbra) névaddja megbizhaté és stabil masodlagos kamrat alkotott, me-
lyek a rontgen- és gamma-fotonok teljes terdpids tartomanyara kiszélesftették a sugarzasmeérést.

A pinpoint-kamrdk (20.4. dbra) a gy(szikamrak nagyon kis érzékeny térfogatu valtozatai, en-
nek megfeleléen nagy dézisgradiens( terekben lehet veliik joI mérni.

Altalanossagban kijelenthet®, hogy hengeres kamrék akkor hasznalhatok, ha kicsi a kamréan
dthaladod sugarzas dozisgradiense, azaz a dozisvéltozas ,kamra-léptékben mérve” kicsi. Eppen
ezért nem alkalmasak pl. felszini (Un. build-up, azaz felépllési tartomanyon bellli) vagy elekt-
ron mélydozis-mérésre, mivel ezekben az esetekben a dozis meredeken valtozik a mélységgel.
Ennek a gorbeszakasznak a pontos kiméréséhez kelléen vékony méréeszkdzre van sziikséglnk,
ami hagyomanyos gy(sz( alaknal tul kicsi iongydjtési tartomanyt, tehat pontatlan mérést ered-

20.2. abra: GyUszikamra (PTW). A fekete 20.3. abra: Farmer-kamra (PTW). Kdpos
,gyUszUforman” belll van az érzékeny végz8désl hengeres formdja jellegzetes
térfogat. Felette kuldbnbdz§ vastagsagu

vOrosrézbdl készult un. build-up sapkék az
egyes fotonenergiakon térténé mérésekhez
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20.5. abra: Planparalel kamra (PTW).

Két iranyban viszonylag terjedelmes,

cserébe a harmadik irényban nagyon
érzékeny egészen kis elmozditasoknal is

20.4. abra: Pinpoint-kamra (PTW).
Kicsi érzékeny térfogata miatt nagy
ddézisgradiensekben is j0l hasznalhato

ményezne. Ellenben az extrapoldcids kamrdkban a kilsé, viszonylag nagy feltletl elektréda és az
érmeszer( belsé (gyUjtd)elektroda kdzotti hézag mikrométercsavarral precizen allithatd, és akar,0
mm elektrodavastagsaghoz” extrapolalhatd, tehdt nagy gradiensben is jol tudunk mérni vele.

A pldnparalel kamrdk (20.5. dbra) hasonldak az extrapolaciés kamrakhoz, a fé eltérés abban
van, hogy ezeknél az elektréda-hézag nem allithatd, hanem egy fix, de kicsi érték (~2mm).

A well-type kamrdk kifejezetten a brachyterdpids forrasok kalibracidjat és hitelesitését szolgal-
jak, ahola megfelel érzékenységhez, az elégséges toltésbegydljtéshez viszonylag nagy (>250cm?)
mérési térfogatra van sziikség.

Félvezetd detektorok

A félvezeték fajlagos ellendlldsa a vezetdk és a szigeteldk kozé esik, amely ellendllds a hdmérsék-
lettel csokken. Szobahémeérsékleten a félvezetd anyagok gyengén vezetik az dramot. Ezt a vezetd
tulajdonsagot javitani lehet, ha a racsszerkezetben (6 atomokat itt-ott kicseréljik eggyel tobb
vagy kevesebb elektronnal rendelkezé atomra. El6bbi esetben n-tipusu félvezetérél beszélink,
mert a vezetési sav elektronszama nagyobb, mig az utébbiban p-tipusu a félvezetd, ahol viszont
a vegyértéksav lyukainak szama né. A legismertebb, legelterjedtebb félvezeté anyag a szilicium,
négy vegyérték-elektronnal, tehat ha 6t vegyérték-elektronu foszforral szennyezzik, n-tipusu, mig
ha 3 vegyérték-elektronu borral, akkor p-tipusu félvezet6t kapunk. Besugdarzas hatdséara tovab-
bi elektron-lyuk parok jonnek létre, és rovidzar-Uzemmaddban” a dézissal ardnyos dram alakul ki.
Azonban sugarterdpids dozimetridra csak a p-tipusu félvezeték alkalmasak, kisebb sugarsérilé-
kenységlk és kisebb sotétaramuk (fesziiltség hatdsara akar tébb-tiz masodperces tdltésaramlas,
ami az egyensulyi helyzet kialakulasdig tart) miatt. A szilicium diddds detektorok (20.6. dbra) nagy
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20.6. dbra: In vivo doziméter (PTW). BSrfelszini mérésre alkalmas félvezetd detektor

elénye a kis méret, igy nagy doézis-inhomogenitasu kdzegben is jo felbontdssal mutatjdk a do-
zisviszonyokat. Ugyanakkor a sugdrzas kdnnyen karositja is Sket, érzékenységik a hasznalattal
aranyosan, de nagymértékben csdkkenhet, igy csak relativ dézismérékként szamolhatunk veltk,
kalibracio-alanynak, etalonnak nem alkalmasak, sét, rendszeresen kell kalibralni éket. Am relativ
mérékként jol hasznalhatok pl. kuldnféle fantom-mérésekben: pl. sztereotaxids sugdrsebészeti kis
mezdk mérésére, nagy dézis-gradiensbeli mérésekre (pl. félarnyék-mérés), elektronsugar mélydo-
zisanak meghatérozasara. Ha vizfantomban akarunk mérni vele, értelemszertien vizallé tokozassal
kell ellatni. J6I hasznalhatdk in vivo dozimetridra (pl. belépd és kilépd oldali bérddzis, rektum-,
urethra-, holyag-doézis mérés). Sugarmindséghez, energidhoz igazitva ellathatjuk,build up sapka-
val’, ami a mérés javitasan tul fizikai védelmet is ad az egyébként igen torékeny, sérilékeny dioda-
nak. A diéda doézisvélasza sok mindentdl fligg: pl. hémérséklettdl, dézisteljesitménytdl, a sugarzas
beesési sz6gétdl, az energiatdl és az energiaspektrumtol.

Az Un. MOSFET (metal-oxide field effect transistor) doziméterek szintén a félvezet6-technikara
épllnek, éridsi elénylk a még a diodaknal is kisebb méret és a csekély attenudcio, igy in vivo alkal-
mazhatdsaguk értelemszerd (pl. bérfelszinen a sugarmezébe helyezve a belépd oldalon). Fellleti
dozismérésre, sugarsebészeti mérésre, in vivo dozimetridra, brachyterdpids verifikacios mérésekre
egyarant alkalmas. Kiolvasasuk specidlis technikat igényel, viszont egyetlen doziméterrel a teljes
terdpids elektron- és fotonspektrumot végig lehet mérni, ugyanakkor hémérséklet-fliggésikre
oda kell figyelni. Elettartamuk a diddakhoz hasonléan véges, ugyanakkor a besugérzast kdvetéen
hosszu ideig benniik folyd driftdram miatt a kiolvasdsnak mindig a besugarzast kévetd fix idé-
pontban kell torténnie.
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20.7. abra: Digitalis elektrométerek: egy- illetve tébbcsatornas mérésre (PTW)

Az ionizacids kamrakkal és félvezetd detektorokkal végzett mérések nélkuldzhetetlen kellékei
az elektrométerek. A dozismérésre alkalmas elektrométerek legegyszerlibbje a hur-elektrométer,
amelyet kondenzatorkamréval lehet hasznélni. A kamrahoz kotott mérémuszer nulla pozicidjat a
besugdrzas elétti dllapothoz igazitjuk, majd a kamrat levalasztjuk, Snmagéaban besugarazzuk és
visszakotjuk az elektrométerre, ahol a besugarzas hatdsara a kamran bekdvetkezd toltésvaltozas
tovabbitodik a mérérészre is, amelynek az un. eltérité elektrodajan az elektromos megosztas mo-
dosuld mértéke kovetkeztében a hur pozicidja is valtozik. Megfelel$ kalibracios skalat igazitva a
hurhoz a pontos toltésérték igy mar leolvashatova valik.

A korszer, digitdlis elektrométerek (20.7. dbra) mar folyamatos toltésvaltozas (azaz dram) mé-
rést tesznek lehetévé, sét a megfeleld kalibracios faktorok bevitelét kovetden képesek kozvetlendl
dozist vagy doézisteljesitményt megjeleniteni és akar szimultan tdbb kamraval is mérhetink veltk
(multiméterek). Természetesen a pontos dézismeghatarozashoz szamos korrekcios tényezoét fi-
gyelembe kell venni - a szabadlevegd kamrakhoz hasonldan.

Filmek

A radiografias filmek a diagnosztikaban és a sugarterdpidban altaldnosan hasznalatos eszkodzok.
Noha hasznalatuk egyidds a rontgensugar felfedezésével, a sziirkeségi mérték kvantitativ analizise
sokat varatott magara, az erre alkalmas eszkdz (filmdenzitométer) hijan. A klasszikus film vékony
mUanyag folia ezlst-bromid réteggel bevonva, amelyben a sugdrzas hatdsara bekdvetkezd io-
nizaciot mint latens képet elé kell hivni egy dedikalt eléhivd berendezéssel. Léteznek mar — a
polaroid fényképezési technikaval analdg modon — Un. dneléhivé filmek is, amelyeknél a megjele-
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20.8. dbra: Filmdenzitométer (Kodak). 20.9. dbra: Fénymez§-sugarmez6 egybeesés.
Az elShivott film bedigitalizalasaval — A négyzetes mezd sarkainal az arnyékolas
megfelel§ kalibraciot kovetéen — paranyi atlyukasztasa révén létrejové kerek, fekete
kétdimenzids doziseloszlast lehet mérni foltok kbzepe és a révid idejl besugarzassal

exponalt sugarmezd négyzetének sarkai
kozotti eltérések alapjan lehet korrigélni a
beadllitason, amig azok egybe nem esnek

nitéshez tehat nem kell killon berendezés és vegyszerek, e filmek egységara viszont joval dragébb
a hagyomanyos rontgenfilmekhez képest. A denzitométerekben (20.8. dbra) a behelyezett filmet
fény-transzmisszidval (a képszkennerekhez hasonléan) végigpasztazzuk, pontrél pontra megha-
tarozva a film optikai denzitasat, amelynek definicioja: OD=log, (I /1), ahol | a beesd, mig | az
athalado fény intenzitasa. A kinyert (digitdlis) informaciét pedig szamitdgépen, megfeleld szoftve-
res segitséggel kiértékelhetjik. E filmek gyakorlatilag kétdimenzids dézislenyomatok, igen jé 2D
felbontassal. Kiemelt fontossagu a kiértékeléshez a megfeleld kalibracio, mivel a filmérzékenységi
(expozicid — optikai denzitas) gérbe nem linedris, rdadasul a valaszfiggvény erésen energiafiggd
is. Cserébe viszont sokrétlen felhasznalhatok kvalitativ és kvantitativ mérésekre egyarant, tdbbek
kozott elektrondozimetridra, egyszerli mindségbiztositasi mérésekre (pl. fénymezé-sugarmezd
egybeesés, (20.9. dbra), verifikdcios vagy portalfilmekként, vagy akdr bonyolultabb besugdrzasi
technikak (pl. IMRT) verifikalasara.

TLD

A termolumineszcens dozimetria (TLD) alapja a termikusan aktivalt foszforeszcencia: bizonyos anya-
gokban besugérzas hataséra a gerjesztett elektronok ,csapdaba esnek’, mely éllapotukbdl felme-
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legftés hatdsara képesek csak alacsonyabb energiadllapotba visszatérni. £z a visszaugras egyuttal
(az energiaszintek kulonbségének megfeleld energiaju) fotonkibocsatassal jar. E kibocsatott fény
fotoelektron-sokszorozé segitségével elektromos jellé alakithatd, amely jelbél a ddzisra vissza le-
het kdvetkeztetni. Az informaciokinyerés persze egyuttal annak torlédésével is jar, viszont ezt k-
vetéen a doziméter (akdr tobb ezerszer is) Ujra felhasznalhatéva valik. Abrazolva az optikai un.
TL-jel valtozasat a hevitési hémérséklet figgvényében a gdrbe alatti terlilet a dozissal mutat ara-
nyossagot. A TLD-ben tarolt (még kiolvasatlan) informdcié az idé mulasaval csak nagyon kis mér-
tékben csokken, egy év alatt is minddssze néhany szazalék veszik el (,fading"-effektus, halvanyu-
las), ennél fogva eldszeretettel alkalmazzék tav-dézisverifikaciora, hiszen az,lres” és besugérzott
TLD postai Uton célbajuttathatd. A mddszer nagy elénye, hogy széles dézistartomanyban linearis,
de a megfeleld kalibracio (energia, fading, dézis-valasz nem-linearitas stb.) itt is nélkildzhetetlen.
Akér egész kicsi méretl TLD-vel is lehet mérmni, igy alkalmas pontddzis-mérésre, szilard- vagy viz-
fantomokban doézisverifikaciora. Sok orszagban hasznaljak személyi dozimetridra is, Magyarorsza-
gon 2013-ban valtotta e téren az addig alkalmazott filmdozimetriat.

Gyémantdetektorok

A gyémantdetektorok mikodési elve rendkivil egyszer(. A fesziltségre kapcsolt gyémant szige-
teld, tehat nem folyik rajta keresztll d&ram, dm ionizalé sugérzas hatasara mobil téltéshordozokat
tudunk benne Iétrehozni, melyek a dézisteljesitménnyel ardnyos dramerésséget fognak kialakita-
ni. A gyémantkristalyt rendszerint polisztirénbe tokozzak és vékony aranycsatlakozokkal 1atjak el.
Paranyi, néhany négyzetmilliméteres érzékeny térfogatuk doziseloszlas-mérésnél nagy térbeli fel-
bontdst tesz lehetévé. Kdzel szdvet-ekvivalensnek tekinthetdk és energiakorrekciot sem igényel-
nek. Kis méretuk, csekély energiafliggésiik és elhanyagolhato irdnyfliggéstk miatt jol lehet mérni
vellk nagy dozisgradiensben, példdul sugarsebészeti alkalmazas sordn. Dozisteljesitmény-fliggé-
slikis csekély ugyan, de ezt azért — pl. mélyddzis mérésnél — korrigalni kell. Hémérséklet-fliggésik
jelentéktelen (<0,1%/°C). Nagy érzékenységik mellett a sugarkarositd hatasnak ugyanakkor jol
ellendlinak. Vizélloak, tehat akar vizfantomban is mérhetink velUk.

Gél-dozismérok

Természetes igény, hogy egy besugarzasi terv megvaldsitadsanak kdvetkezményérdl, a ténylege-
sen kialakuld doziseloszldsrol szeretnénk megbizonyosodni. Ezt a célt szolgéljak a fantom-verifika-
Cios mérések, amelyeknél valamilyen, az él¢ szervezetet tobbé-kevésbé modellezé kdzegbe (pl.
vizfantom, szildrdviz-fantom, humanoid-fantom, IMRT-fantom, stb.) helyezziik be egy vagy t6bb
dozimétertinket. Azonban igy csak erésen véges szamu mérési pontunk (illetve film esetén méré-
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si stkunk) lesz, a kdztes térrészekre csak interpolalni tudjuk a déziseloszlast. A relatfv dézismérésre
alkalmas eszkozok széles tdboraban a gél-doziméterek az egyetlenek, amelyek valédi térbeli do-
ziseloszlast képesek nagy felbontdsban megjeleniteni.

A Fricke-gélekben vas-szulfat oldatban lévé Fe?* ionok vannak egyenletesen szétoszlatva zsela-
tinban, agardzban vagy polivinil-acetat (PVA) matrixban. Besugarzas hatasara — direkt abszorpcio
vagy kozvetité szabadgyokok révén — ezek az ionok Fe** ionokka alakulnak &t, ami paramagneses
tulajdonsaguk modosuldsaval is egytt jar. Ez a valtozas térbeli optikai vagy magmagneses rezo-
nancias (MR) médon mérhetd; megjelenitheté a Fe** ionok térbeli megoszlasa, ami egyben egy
3D relativ dozistérképnek felel meg. A médszer legfébb nehézsége, hogy az idé teltével a médo-
sult vas-ionok kialakuldsi helyktél messzire diffundalédhatnak, azaz elkenédik a doéziseloszlas,
tehat az expoziciét a képalkotdsnak kdzvetlenll kovetnie kell.

A polimer-gélek alkotdegységei zselatin- vagy agardz-matrixban szétoszlatott monomerek (pl.
akrilamid), amelyek sugarzasbdl elnyelt dozis hatdsara — annak mértékével aranyosan — polime-
rizalédnak (20.10. dbra). £z a véltozés MR-rel, CT-vel, optikai tomografidval, vibracios (IR, Raman)

20.10. abra: Polimer gél, prosztata brachyterapias kezelés déziseloszlasanak verifikaciojahoz.
A kalibralt MR-alapu kiértékelésbdl adodo dozisértékek dsszevetheték a besugéarzasi tervbdl
kinyerhet&kkel
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spektroszkdpidval vagy akar ultrahanggal is feltérképezhetd. Az MR-vizsgélatnal a relaxacios se-
besség és a gél adott pontjaban elnyelt dézis kdzotti egyértelmU kapcsolatot hasznaljuk ki, azaz
megfeleld kalibracioval megkaphatjuk a 3D dozistérképet. A mddszer nagy elénye, hogy a gélek
kozel szovet-ekvivalensek, hiszen jelentés hanyaduk viz, tovédbba a sugarterapias energiatarto-
manyban se a foton- se az elektronbesugérzasnak nincs se energia-, se dozisteljesitmény-fliggése.
Ugyanakkor a kiértékelésnél hasznalt magneses tér és a hdmérséklet befolydsolja a kapott ered-
ményt, ezeket korrigalni kell. Szamolni kell tovabba bizonyos képtorzitd hatdsokkal (pl. folytato-
lagos polimerizacio, szildrdulds). Mindazonaltal ez a technika nagyon igéretes relativ dozimetriai
verifikdciés modszer lehet tele- és brachyterdpias kezelések esetén egyarant.

Egyéb dbzismérdk

Az alanin/ESR detektorok semleges kdtéanyagba kevert alanin-molekuldk, kis rud vagy korong
alakra préselve. Az ionizald sugdrzas hatdsdrara alanin-szabadgyokok képzédnek, mennyiséglk
elektron-spin-rezonancia segitségével roncsoldsmentesen kiolvashatd. A médszer nagyddzisu
(>10Gy) dozimetridra alkalmas. ElIénye, hogy az alanin (és a kdtéanyag) szdvetekvivalencidja miatt
energiakorrekcidra nincs szikség, de a besugarzasi hémérsékletre, paratartalomra korrigalni kell.
A TLD-hez hasonloan a felejtési’, ,halvanyuldsi” effektusa is csekély (tehdt megvan a postazhaté-
sag, késébbi kiértékelés, intézetek kozotti dozimetriai 6sszehasonlitas lehetdsége).

A plasztik szcintilldcios detektor polimerizédlédd mdlanyagba kevert szerves szcintillator (azaz
az ionizdld sugdrzas energigjat fénnyé konvertadld anyag). A sugarzas hatdséra keletkezé foto-
nokat optikai széllal a besugérzd helyiségen kivili fotoelektron-sokszorozdba vezetjik, erésitett
elektromos jellé alakitjuk. A plasztik szcintillatorok a kémiai, mechanikai hatdsoknak, nedvesség-
nek jol ellendlinak. E doziméterek vélasza a teljes terdpids dozistartomanyban linearis, gyakorla-
tilag doézisteljesitmény-, irdny- és energia-fiiggetlenek, mi tébb, hasznalatuk sordn nincs sziikség
nyomas- vagy hémérséklet-korrekciora sem. Ugyanakkor atomi kompozicié és elektronstrliség
szempontjabdl is kozel viz-ekvivalensek. Paranyira is készithetdék (<1mm?), igy nagy térbeli felbon-
tast igénylé dozimetridra (nagy dozis-gradiensy régiok, felépulési régiok, hatarrégiok mérésére,
brachyterdpias forras-kozeli mérésekre) jol felhasznalhatok.

A kordbban ismertetett doziméterek legelterjedtebb képviselSinek elényeit-hatranyait a 20.1.
tabldzat foglalja 6ssze.

Befejezésil érdemes megemliteni, hogy a korszer(, szofisztikdlt besugarzasi médokndl a mi-
néségbiztositds magas szinvonaldt az adott technikdhoz dedikéltan létrehozott komplex méré-
rendszerek segithetik (pl. specidlis méréfantomok és doziméterek, kiértékeld és dontéstdmogatd
szoftverek stb.), amelyeknek egyes rész-elemeit jelenthetik az e fejezetben olvashatd eszkdzok.
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20.1. tablazat: A legelterjedtebb doziméter-tipusok néhany 6 jellegzetességének dsszehasonlitasa.

Doziméter- P— et
tipus Elényok hatranyok
ionizaciés | pontossag csatlakozékabeleket igényel
kamra mezdkalibraciora j6l hasznalhatd nagyfeszlltséget igényel
szUkséges korrekcids faktorok nagyenergiaju dozimetriahoz sok
jol ismertek korrekcids faktor szlkséges
azonnali (,valés idejd”) kiolvasas
film 2D doziseloszlas sotétszoba, el6hivo eszk6zok
nagyon vékony — nem befolyasolja szlkségesek
a sugarat nehéz az eléhivas kontrollalasa
nagy felbontas filmek, filmkotegek kozott eltérések
lehetnek
ismert dézisokra épulé kalibraciot
igényel
energiaflggési problémak
mezd&kalibraciora nem alkalmas
TLD kis méret — pontddzis mérés jeltérl6dés a kiolvaséas hatasara
lehet8sége koénnyd elvéteni a kiolvasast
tébb TLD egyduttes besugarzasa nincs azonnali kiértékelés
is lehetséges pontos eredményekhez nagyon
véltozatos formaban elérhetd gondosnak kell lenni
vannak lényegében szdvet-ekvivalens | a kalibralas és kiolvaséas iddigényes
tipusai mezd&kalibraciora nem ajanlott
nem draga
Lpostazhato”
didéda kis méret Osszekotd kabeleket igényel
nagy érzékenység hémérsékletfuggés
azonnali kiolvasas elnyelt dozissal valtozik az
nem kell feszUltségre kapcsolni érzékenysége
egyszerd telepités nehéz biztositani a diéda-valasz
allandésagat
mezd&kalibraciora nem hasznalhaté

In vivo doziméterek

Sugarkezelés alatt a betegben kdzvetlendl dézist mérni csak specialis esetekben és korlatozot-
tan lehetséges. Itt elsésorban a testlregek johetnek szdba, ha a kezelt elvaltozas a kdzelben ta-
lalhato. Esetenként lehetdség nyilik intersticidlisan vagy epidurdlisan a tumorba vagy kozvetlen
kozelébe dézismérét elhelyezni. Teleterdpids kezelésnél a legelterjedtebb mod a doziméterek
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20.11. &bra: In vivo doziméterek (PTW)
a. Hélyagszonda és 5 csatornas rektumszonda (PTW). Félvezet6 detektorok, vizallé tokozasuk
miatt j6l alkalmazhaték testlregi (intracavitalis) méréseknél.
b. Rontgen atnézeti képlk megmutatja a félvezets detektorok pontos helyét
c. Rektumszonda alkalmazasa MR-vezérelt prosztata brachyterapias kezelésnél. MR-kompatibilis
,modellje” segitségével pontosan meghatarozhaté a mérési pontok anatdémiahoz viszonyitott
helyzete, igy a valésagban mért és a tervezérendszerrel szamolt dézisértékek dsszevetheték

bérfelszinre helyezése, ez térténhet a be- és a kilépési sugédroldalon egyarant. Természetesen
csak olyan méréeszkdzok jdhetnek szoba, amelyek kis mértékben befolydsoljdk csak a sugarzast,
sugarintenzitast. A legelterjedtebb testfelszinen alkalmazott in vivo dézismérék a félvezetd detek-
tor (20.11. dbra) és a TLD. Az in vivo dozimetridval lehet&ség nyilik a valds kezelés minéségének
ellendrzésére, illetve valods idejd mérésnél a nem kivénatos tuldozirozas elkertlésére (a kezelés
idében torténd ledllitasaval).
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Fantomok

A besugarzo késziilékek sugarmindségének pontos feltérképezését, a tervezérendszerek éltal igé-
nyelt mérési adatok meghatarozasat, illetve a besugarzasi tervek kezelés elétti verifikacidjat un.
méréfantomok segitségével végezhetjik. E fantomoknal alapfeltétel a dozimetriai szempontbdl
minél szovetekvivalensebb anyagdssztétel, tovabba a megfeleld mértéki szérési feltételeket biz-
tositd kelléen nagy méret.

A vizfantomok kivéléan alkalmasak az 6sszes alapvetd déziseloszlasi adat mérésére. Maga a
viz jol modellezi az izom és a lagyszodvetek sugdrelnyelését és szérdsi tulajdonsagait. A viz tovabbi
nagy elénye, hogy kdnnyen hozziférhetd anyag, tovabba dtjdrhato, azaz a detektort tetszéleges
mérési pozicidba lehet mozgatni, illetve pasztdzd modon is lehet benne mérni. Hatranya viszont,
hogy csak vizallé detektorral hasznélhato, az ehhez szikséges detektortokot rendszerint vékony,
viz-ekvivalens mlanyag alkotja.

A szildrdfantomok bizonyos méréseknél a vizfantomok egyszer(bb alternativajat jelentik. Az
idedlis szilard fantom szovet illetve viz-ekvivalens, ennek legfébb kritériumai: az azonos effektiv
atomszam, azonos grammonkénti elektronszam és az azonos srség. A gyakorlatban hasznalt
anyagoknal ezek tobbé-kevésbé teljestiinek (20.2. tdbldzat). Mivel klinikai megavoltos készilé-
keknél a sugarzés és anyag kozotti legjellemzdbb kdlcsdnhatastipus a Compton-szords, ezért a
viz-ekvivalencia legfébb kritériuma a vizzel megegyezd elektrons(rlség (elektronszam/cm?). Az
elektronsdrdséqg (p ) igy szamolhato:

zZ
pe =pm .NA (X) '

ahol p_ aslrlség, N, az Avogadro-szam (6,022x10%), tovabba

z Z

308
ahol a a Z atomszamu (rendszamu), A, atomtémegU (molnyi tdmegu) elem suly-hanyada. Su-
gar-dozimetridra a leggyakrabban haszndlt szildrdfantom-anyagok a polisztirén, a plexi és az un.
szilardviz. A szildrdviz-fantom a sugérterdpias energiatartomanyu foton- és elektronnyalabok do-
ban kilénbdz8 vastagsagu szeletekbdl dllnak (pl. Tmm, 2mm, 5mm, 10mm), igy példaul a mé-
rési mélység finoman valtoztathatd. Némelyik ilyen kamralapban a méréshez hasznalt doziméter
alakjanak megfeleld furat is taldlhatd, vagy maguk a doziméterek akar bele lehetnek integralva a
fantomba (20.12. dbra).

A humanoid fantomok mind anyagaikban, mint alakjukban az emberi testet igyekeznek do-
zimetriai szempontbdél modellezni. Bennik a kuldnbozé testszdveteket (izom, csont, tidé, 1ég-
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20.. tablazat: Néhany fantom-anyag dozimetriai hasznalhatésagot befolyasold tulajdonsagainak
6sszehasonlitasa

i o Grammonkénti Effektiv
, Kémiai Sirlség p 7
Név sszetétel (g/cm?) elektronszam atomszam
9 (x 10%) (Mayneord)
viz H,O 1,00 3,34 7,42
polisztirén (CgH,), 1,03-1,05 3,24 5,69
plexi (C,0H,), 1,16-1,2 3,24 6,48
polietilén (CH,). 0,92 3,44 6,16
paraffin C.H,.. 0,87-0,91 3,44 5,42
szilard viz epoxigyanta 1,00 3,44 -
alapu keverék

20.12. abra: Szilardfantomok (PTW)
a. Plexi-fantom és szilardviz-fantom. A kamralapban lévé furat a hasznalandédoziméterhez van
pontosan hozzaigazitva.
b. Kétdimenzids déziseloszlas valds idejli mérésére alkalmas 729 ioncsatornas (a detektorokat
magaban foglald) kamralap a hozz4 tartozo elektronikai egységgel

Uregek) szimuldld anyagok taldlhatok az emberi testnek megfeleld anatémiai elhelyezésben. A
torzo transzverzalisan vékony szeletekre van vagva, illetve paranyi Gregek vannak kiképezve belll,
ahova dozimétereket lehet behelyezni (és persze a szomszédos szeletek kézé akar rontgenfilmet
is tehetUnk).
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Alap dozimetriai mérések és szamolasok

Mélydézis-gbrbe

A betegben (vagy a méréfantomban) a rairdnyitott ionizald sugarzas kovetkeztében elnyelt dézis
a mélységgel véltozik. Ez a valtozas fligg a besugarzas energidjatdl (illetve energiaspektrumatol),
a mélységtdl, a mezémérettdl, a forrastdl mért tavolsagtol, sét még a mezé-kolliméacios rendszer
anyagatol, geometriajatdl is. A besugarzastervezé rendszereknél alapveté fontossagu a fésugar
menti mélyddzisvaltozas, az un. mélyddzis-gorbe meghatdrozasa. E cél egyszerlibb targyalhato-
sadgdhoz kilonbdzé mennyiségek kertltek bevezetésre: pl. szazalékos mélydozis, szovet-levegd
hényados (tissue-air ratio=TAR), szovet-fantom hanyados (tissue-phantom ratio=TPR), szbvet-ma-
ximum hanyados (tissue-maximum ratio=TMR). A mérés legpraktikusabb madja, ha vizfantom-
ban kicsi ionizacids kamraval mértnk (finom felbontds, nagy pontossag, kicsi energiafiiggés). A
kamrat a vizben a fésugar mentén mozgatva mérjik a D(d) dozist a kildnbdzé d mélységekben
(20.13. dbra). Ha az igy kapott goérbét valamilyen d  referenciamélységre normalizaljuk, akkor az
Un. szdzalékos mélydcdzis-gorbét kapjuk:

P(d) =22 x100(%)

-9

forras -

, kollimator
/

\ / \

fésugarnyalab .

felszin _ fantom
N V4

20.13. dbra: Mélyddzis-gérbe mérési elve.
A dref referenciamélységben elnyelt dézishoz normalt, d mélységben elnyelt D, d6zis

a szazalékos mélydozis: P(d) = D‘(’j’j)xIOO(%)

A mérési pontot (mérédetektort) a f6sugar mentén mozgatva vehetjuk fel a szazalékos
mélydozis-gorbét
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121. abra: Mélyddézisgdrbe SSD-fliggése 6 és 15MV-os fotonnyaldb esetén. Jol latszik a
build-up effektus energiafliggése

Ortovoltos (<400 kVp) vagy kisebb energidju rontgensugarnal a referenciapont éltalaban a felszin
(d =0). Nagyobb energiaknal az elnyelt dozismaximum helyén célszer( a referenciamélységet
megvalasztani a (d _=d__). Ez a pont a névekvé energidval egyre mélyebbre kerdl (pl. 6 MV-os
fotonnal kb. 1,5 cm, mig 15 MV-osnal méar kb. 3 cm mélyen van (20.14. dbra).

Build-up, kerma

A dozismaximum mélységén tul a szazalékos mélydézis az energidval névekszik, azaz a nagyobb
energiaju sugarzas mélydodzisa a mélységgel lassabban cseng le. Ez érthetd, ha belegondolunk,
hogy a nagyobb energidju sugarzas nagyobb athatold képességu is egyben. A tavolsagfiggd
négyzetes fogyast és a szérast figyelmen kivil hagyva a szézalékos mélyddzis exponencidlis csil-
lapodast mutatna, tehdt a sugarmindség (energiaspektruma) a ra és a kdzegre egylttesen jel-
lemzé atlagos attenudcios koefficiensnek, csillapitéasi tényezének (u,) megfelelen alakitana a
szézalékos mélydozist. A valdsagban ugyanakkor az ortovoltos energia felett az energia néveke-
désével egyre kifejezettebb, egyre ndvekvd mélységig tartd un. felszin alatti felépulést (build-up)
tapasztalunk. Ezt a felszin és a dézismaximum mélysége kdzotti térrészt nevezzik dozisfelépulési
tartomanynak vagy ,build-up” zénanak. Ennek megfeleléen a névekvé energidju sugar fokozodd
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bérkiméld hatéssal jar egyltt. £z az effektus segiti a kezeléseknél a mélyebben fekvé tumorok
megfeleld dozisu ellatdsat a bér-toleranciaddzis meghaladasa nélkdl. A build-up effektus magya-
razata a kdvetkezd: a nagyenergidju foton a beteget vagy a fantomot elérve a felszinrél és a kovet-
kezd rétegekbdl nagysebességl elektronokat 16k ki, amely elektronok energidjuk zomét indulasi
helyUktol bizonyos tavolsdgban, mélységben adjék le. Eddig a mélységig tehat a felszinen keltett
elektronok energiafluxusa és a t6lik eredeztethetd elnyelt dozis ndvekedni fog. Ugyanakkor a
foton-energiafluxus, igy az elektronkeltés is folyamatosan csdkken a mélységgel. E két hatds ere-
déjeként az elnyelt dozis csak egy adott mélységtél kezd el csdkkenni. Adott mélységben a kdzeg
Am témegével elosztva a beesd (és a mélységgel értelemszerlien csokkend szamu) fotonok, mint
toltetlen részecskék altal felszabaditott toltott részecskék (elektronok) AE, kezdeti mozgasi ener-
gidjat az un. kermdt kapjuk.

AE
K=—1u
Am

A kerma maximuma értelemszerdien a felszinen van (ott maximalis a fotonfluxus) és csokken a
mélységgel (20.15. dbra).

_ elnyelt dozis

elnyelt doézis vagy kerma

build-up
régio

mélység

20.15. abra: Az elnyelt dozis és a kerma mélység-fuggésének semetikus rajza
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Mezbméret-fliggés

Adott kollimator-rendszeren &thaladd besugérzasi mezé mérete (pl. négyzetes mezénél az
él-hossza) a sugar-divergencia miatt a forrastdl mért tavolsdggal ndvekszik. Ezt a méret adott ta-
volsadgban eltéré lesz, ha azt geometriailag vagy dozimetriailag hatdrozzuk meg. A geometriai
mezéméret nem mas, mint amit a forrds egy adott tavolsagban a fésugarral merélegesen elhe-
lyezett sikbdl ,lat",atnézve” a kollimatorrendszeren. Ezt ldthatéva tehetjik egy a sikra leképzett
fénymezével, ha (akdr tikor segitségével csak virtudlisan) egy sugarforrasméret( fényforrast he-
lyeziink a sugdrforrds helyére. A dozimetriai mez& ugyanezen a sikon ,elmosddott” széll, mert a
sugarzasi téren kivilrél befelé haladva a dézis nem hirtelen ugrik fel a mezén belili szintig, hanem
a széleknél fokozatosan emelkedik, azaz a mezének féldrnyéka (penumbrdja) van. Ez a félarnyék
az energidval, illetve a besugarzott kozegbeli mélységgel ardnyosan kiszélesedik. JOI latszik ez a
tervezérendszerek szamolasi algoritmusainak jelentds bemeneti adatallomanyat képzé un. dézis-
profil gérbéken (20.16. dbra), amelyeket — tervezérendszer-fliggden — kildnbdzé mélységekben,
kilonbozé mezdalakoknal (pl. négyzetes, téglalap...) és méreteknél (pl. ...5 cm X 5 cm, 7 cm X
7cm, 10 cm x 10 cm....), kilénbozé irdnyokban (vizszintes, figgdleges, 4tlds...) szikséges kimér-
ni. A fésugarra merdleges sikban fekvé, a fésugarat keresztezd, maximalis dozisértékre normalt dn.
szazalékos dozisprofil-gorbe két oldaldn 1év6 félarnyék-szakaszan dnkényesen kijeldlink egy-egy
pontot — kézenfekvd valasztas pl. az 50%-nak megfelelé pontok kijelélése — amely pontok tévol-
sdga a dozimetriai mezéméretet jelenti.

20.16. dbra: Vizfantomban mért doézisprofilok, kilénbdz8 mélységekben (a grafikonokon l1évé
szamok cm-ben értenddk)
a. 6 MV foton, nyilt mezé, b. 15 MV foton, (45°-ban) ékelt mezé
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A ndvekvd mezéméret nyilvanvaldan ndvekvo szort foton-hanyaddal jér egyitt (nagyobb kor-
nyezetbdl érkeznek egy adott pontba szort fotonok), azaz a szézalékos mélyddzis-gébén is ndve-
kedést okoz, tehat egy adott gyorsitd-energian és sugarteljesitménynél adott mélységben adott
dozis leaddsdhoz nagyobb mezéméretnél révidebb (a gyorsitdknal,monitoregységnek” nevezett
mennyiségben megadott) sugarzasi idé sziikséges. Am a szért foton hanyad a nagyobb energiak-
nal egyre kisebb, mert a nagyenergidju fotonok zémmel elére (a haladési irany fele) szornak, igy a
mezdméret-fliggés nagyobb energidknal kevésbé kifejez6dé.

A sugarterapias mezdk (tervezdrendszerek altal igényelt) szézalékos mélyddzisai altaldban
négyzetes mezdkre vannak meghatarozva. A mért eredményeket tablazatba foglalva felhasznal-
hatjuk egyszer( besugarzasokndl a dézisokhoz tartozé besugarzasi idék un. 2D dézisszamitasok-
hoz (20.3. tdbldzat). E tablazatok nem négyzetes, hanem mas, egyszerlibb (kor, téglalap...) me-
z6khoz is felhasznalhatok, ha ezeket az alakzatokat dozimetriailag ekvivalens négyzetes mezékké
tudjuk konvertélni. E célbdl Iéteznek un. fél-empirikus szamitasi modszerek, kozilik a legnép-
szer(ibb az ekvivalens mez6k megegyezé terilet/kerllet (T/K) hanyadosét feltételezé, Sterling és
munkatdrsai altal kidolgozott modszer. Eszerint tehat pl. egy a és b oldalhosszusagu téglalap alaku
mezd ekvivalens ¢ oldalhosszisagu mezémeérete az aldbbiak szerint szamolhaté:

Ttéglalap _ Tnégvzet
téglalap Kneg/zet
azaz
2
Tléglalap _ i _ E
téglalap 4C 4
tehat
4Tléglalap
C=——,
K téglalap
vagyis az ekvivalens négyzetes mez6 oldalhossza:
4ab
C=—""—,
2(a+b)
dzaz
2ab
Cc = .
a+b

Teljesen hasonldan szamithato pl. ekvivalens kdrmezé is, aminek r sugara (abbdl a feltételezésbdl
kiindulva, hogy az ekvivalens négyzetes és kor alaki mezd méretei megegyeznek):

e 2ab
\ma+b)
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3. tablazat: 2D izocentrikus dézisszamolashoz hasznalatos tablazat (6 MV foton). Balrél jobbra
a kimért négyzetes mezdk, fentrél lefele az izocentrikus besugarzashoz tartozé fokusz-felszin
tavolsagok fliggvényében a tablazatértékek az 1Gy ddézis leadasahoz szikséges monitoregysé-
get (MU) tartalmazzak

o] b 0] 14 1] 184 176 1M 164 161 157 150 1] 133 128 144
(L1 1] 124 124 B2 ] 121 1% 14 14 1 14 1 2] (111} 1]
e 107 104 o4 103 101 -] ] w7 -] w5 ] 72 ] L1
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1] a3 1] 17] o Lo 4 M ] ] ] 1] ] 0 ]
1] 104 (1] (1] 100 o ] L] B ] ] 5] 1] 1] ]
108 104 1] 2 o1 ] o 6 o6 5 ] 93 2 ¥ 9l
30] 107 1] Vo 103 1] -] ] w7 ] & ] # ] 4]
n 108 107 1] 104 1] 103 L] ] o7 o4 ] ] 2] 23
114 113 11 1] 157 1] 163 ] (1] 1 - oy §5 2] H
121 1% s 113 m 108 104 104 (Hi1] 102 100 ] w7 87 ]
126 122 e n7r 1ns 11 10 107 106 105 103 nT] 100 o ]
152 137 124 121 s 113 112 110 Lo 1o 104 104 a2 (1] 1a1
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143 133 14 131 113 123 (] nu? 116 114 n: 1] 197 1] 1og
150 144 14 188 113 128 1M | feal o] 11% 115 13 11 ] 14
154 150 144 (1] 114 112 12 14 124 12 1 18 m 1] (1]
163 157 151 47 143 17 133 130 L5 105 122 ng 1y 115 114
1m0 163 158 153 148 142 137 134 152 130 124 123 120 18 u?
m 1m0 184 1% 144 148 143 130 137 134 150 5] j i 122 130
1 1] 177 m 1] 181 153 148 144 141 ] (1] 15 | i) 124 1M

Forras-felszin tavolsagtél fliggés

Pontforrasbol kiinduld fotonnyaldb fluxusa, intenzitasa a forrastol mért tavolsdggal négyzetesen
forditottan ardnyos (négyzetes fogyds). Ugyan a klinikai sugarforrds nem pontszerd, de ,normal”
felszin-tdvolsagnal (=source-surface distance=SSD) annak tekinthetd (ez rendszerint tébb tiz cm
nagysagrendbe esik). Az egzakt négyzetes fogyast torzitja a forrds és a felszin kozotti kdzegbeli
(leveg®) széras, illetve a mezé-kollimacids rendszer jelenléte. A gérbe meredeksége tehat a tavol-
sdggal csokken, azaz nagyobb SSD esetén a szazalékos mélyddzis (ez egy normalt, relativ gorbe!)
grafikonja kevésbé meredek lefutdsu. Tehat mélyebben fekvd tumorok kezelésekor célszer( az
SSD-t minél nagyobbnak vélasztani, igy viszont — ugyancsak a négyzetes fogyas, a nyaldb-inten-
zitds meredek csdkkenése miatt (20.17. dbra) — a kezelési id6 lesz egyre hosszabb. Esszer( komp-
romisszumot kell tehat kotni: a 80-100 cm kordli SSD, ami a linedris gyorsitdkra jellemzd, annak
tekinthetd.
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20.17. dbra: Nyalabintenzitas tavolsagfliggése.
A kdzegbeli csillapitast figyelmen kivil hagyva pontszer(i(nek tekinthetd) forras kordl a nyalab-
intenzitas a tavolsaggal négyzetesen csdkken. Példaul a forrastél mért 20 és 40 cm tavolsag
kdzott az intenzitas 75%-kal csdkken (ha 100%-nak valasztjuk 20 cm tavolsagban az intenzitast,
akkor 100-r6l 25%-ra), ugyanakkor 60 és 80 cm kozott csak kb. 44%-kal (11,11-rél 6,25%-ra).
Tehat a nyaldbintenzitas a forrastdl mért tavolsaggal meredeken esik, ugyanakkor nagyobb
tavolsagban azonos hosszon kisebb a szazalékos cstkkenés

Mélység-figgés

A leggyakoribb besugérzasi mod izocentrikus: azaz a gantry forgatdsaval kilonbozé irdnyokbol
(akdr mozgas kdzben — iv-besugérzas esetén) sugarazunk Ugy, hogy a fésugar-tengelyek metszés-
pontja kozds és metszi a gantry forgastengelyét. Ezt a pontot nevezzik izocentrumnak. A beteget
mindekdzben nem mozditjuk, vagy legfeljebb (a kezel®asztallal egydtt) elforditjuk egy szintén
ezen a ponton &tmend (fliggdleges) tengely kordl (Un. nonkoplanaris, tehdt nem a beteg vala-
mely axidlis sikjdba esé fésugar irdnyu besugarzasi mezot létrehozva). Az izocentrumot éltaldban
célszer( a tumor kdzepe téjara pozicionalni. Az igy végrehajtott kezelés sordn az SSD a kilon-
b6z6 mezdirdnyokbdl mas és mas lesz. Ez a dézisszamolds szempontjabdl kényelmetlen kdvet-
kezmény, ezt hivatott orvosolni az un. szvet-levegé hanyados (tissue-air ratio=TAR) bevezetése.
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Meghatarozasa: egy adott fantombeli, a fantom felszinétél d mélységben talalhaté pontban mért
dozis (D) és ugyanazon pontban, de szabad levegdn (ugyanolyan kortlmények kozott) mért do-
zis (D; fs=,free space”) hanyadosa. Ez a mennyiség adott sugarmindség esetén fuggeni fog a d
mélységtél és a d mélységben lévd r, mezémérettdl:

Dd
TAR(d,1,) = D,
Ez a mennyiség a klinikai tavolsdgok tartomanydban a tavolsagtol fliggést 2% alatt tartja, mert
ugyanazon pontban mért dézisokat osztunk egymassal, tehat a foton-fluxus tavolsagfiiggése (a
négyzetes fogyas) kiesik, azaz a TAR-t csak az attenudcio és a szords miatti dézisvaltozas befolys-
solja. A direkt sugar a kdzegben a mélységgel exponencidlisan csillapul, azaz a TAR a d mélységtdl
flgg, de az SSD-tél nem. A szort sugarkomponens jarulékat mar nehezebb szamolni, de megmu-
tathatd, hogy a sugar-divergencidtdl szinte flggetlen, csak a mélységtdl és az adott mélységbeli
mezémérettdl fligg. Ezeken kiviil a TAR jelentés energia-fliggést is mutat (@ mélyddzishoz hason-
[6an).
Ha a fésugar-menti dézismaximum helyének megfelelé mélységhez hatdrozzuk meg a TAR-t,
akkor kapjuk (kisebb energidju, felszin-kdzeli dozismaximummal rendelkezé sugérzésokra) az un.
visszaszordsi faktort (backscatter factor=BSF):

BSF = % =TAR(d .1, ).

%

(Ugyanezt a mennyiséget nagyobb energidju esetben, ahol d__ >0, csucs-szorasi faktornak
(peakscatter factor=PSF) nevezzik.) A BSF a TAR-hoz hasonldan (hiszen egy specidlis helyen 1évé
TAR értékrél van szd) ugyancsak figgetlen a forrastol mért tavolsagtdl, csak a sugarmindségtél és
a mezémérettd fligg. Erdekesség, hogy ortovoltos sugarnal nagy mezéméret esetén akar 1,5 is
lehet az értéke, azaz a felszin kdzelében (ez human besugarzasnal a bért jelenti) a szabad levegé-
hoz viszonyitva 50%-o0s dozistdbbletet is jelenthet. Nagyobb energidknal (pl. Co-60 besugérzék,
vagy MV-os lineéris gyorsitok) mar joval kisebb a visszaszéras, pl. 10 cm X 10 cm-es mezéméretnél
Co-60 sugar esetén mindossze 1,036 az értéke, azaz a dozismaximum helyén a kdzeg hatdsara
csak 3,6%-kal nagyobb ddézis nyelédik el, mint ugyanott levegében. Nyilvanvalo, hogy a dozis-
novekmény a szérds hatdsanak tudhaté be, viszont a visszaszoras az energia novelésével csokken.
A TAR és a szazalékos mélyddzis kozotti kapcsolatra levezethetd az aldbbi dsszefliggés:

P, /)= TAR(d,r, )" BS;(F)‘(’(;j’;”‘) 100%)
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Szérasi jarulék

A szérds-levegd hdnyados (scatter-air ratio=SAR) a kdzegbeli szort dézis szamolasara szolgal. Egy
fantom adott pontjdban a szort dézis és az ugyanott levegében mérheté ddzis hanyadosat ne-
vezzik igy. Ez a mennyiség féleg szabalytalan alaki mezék dozimetridjandl lehet hasznunkra.
Nyilvanvald, hogy — a TAR-hoz hasonldan — a SAR is fliggetlen a forrds-felszin tavolsagtol, viszont
fugg a sugarenergiatol, a mélységtdl és a mezémérettdl is. Mivel a szért dozis a fantom egy adott
pontjdban a teljes ddzis és az elsédleges dézis klldnbsége, a szords-levegd hanyados matema-
tikailag egyszerlien megadhato az adott mezé és egy (idealisztikus) O cm x 0 cm méretli mezd
TAR-janak kuldnbségeként:

SAR(d,rd)=TAR(d,rd)-TAR(d,0),

ahol a TAR(ar ) reprezentalja az elsédleges (tehat kozvetlendl a forrasbol szarmazo) sugarkompo-
nenst.

Taldn a fent lefrtakbdl is kittinik, hogy az ionizalé sugdrzas altal az anyagban elnyelt dézist
milyen sok tényezd befolydsolja, amely hatdsok korrekt és dttekinthetd targyaldsahoz milyen sok
fizikai fogalom bevezetése és alkalmazdsa szikséges. (Pedig az eléz&ekben még csak altaldano-
san targyaltunk néhany sugarhatast. A leirt mérési és szamolasi eljarasok, csak egy szlk, viszony-
lag kdnnyen értelmezhetd keresztmetszetet adtak a dozimetria fogalomrendszerének rendkivdl
széles tarhdzabdl. Tobbek kozdtt nem targyaltuk benne a besugdrzds-terezés szintén a dozimetria
fogalomrendszerébe tartozo részeit sem.)
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21. SPECIALIS TECHNIKAK

A stereotaxias besugarzasok gyakorlati kérdesei

Bevezetés

Stereotaxia, azaz a target-céltérfogat térbeli elhelyezkedése altal vezérelt irradiacid tdgabb ér-
telemben minden besugdrzasi modszerre érvényes. Az elnevezést azonban kis kordlirt céltérfo-
gatok emelt frakciddozisd, nagy pontossagu, maximalis ép szoéveti védelem melletti kezelésére
hasznaljuk.

,Kis" céltérfogaton az érintett szerv, struktira 0sszvolumenéhez képest csekély tomeget ért-
juk. Ez tobbnyire cm nagysagrendd legnagyobb atmérgjl elvaltozast jelent: agyban maximum
3-4 cm-t, extracranialis szervekben legfeljebb 5-6 cm-t.

LEmelt” frakciédozis: egyszeri 13-25 Gy esetén stereotaxids sugarsebészetrdl (SRS: stereotaxic
radiosurgery) beszélink, hypofrakciondlt 4x7 Gy, 3x12 Gy, akar 3x20 Gy stb. kiszolgaltatasa esetén
stereotaxias radioterdpiat (SRT: stereotaxic radiotherapy) végzunk.

A,nagy pontossag” azt jelenti, hogy besugarzastervezésnél a képalkotdn észlelt daganatnagy-
sdg (GTV: gross tumor volume) a még daganatos érintettség esélyével biré klinikai céltérfogat (CTV:
clinical target volume) és a tervezési célvolumen (PTV: planning target volume) gyakorlatilag meg-
egyezik. Természetesen a PTV meghatdrozésanal a tervezéshez hasznélt képalkotas feloldd ké-
pessége, a target élettani elmozduldsai és a hasznalt betegpozicionalasi modszer korlatai némi
engedményre késztethetnek.

Megjegyzés: A képalkotén nem lathaté mikroszopos terjedés, a képalkotdnak a valdsdghoz
képest vald torzitasa, MR hasznélata esetén a képfuzid bizonytalansdga a GTV to CTV margd = 0
koncepciét megkérdéjelezik, még akkor is, ha sok centrum az intacranialis stereotaxids kezelési
gyakorlatban ezt alkalmazza. Hasonloképpen a CTV to PTV margd sem lehet nulla, ha a betegbe-
allitési pontossagot és legaldbb a besugarzd geometriai-mechanikai pontossagat nézzuk.

A fentiek miatt extracranidlis kezeléseknél a GTV to PTV teljes margd 5-10 mm, Ugy, hogy vagy
van légzéskovetés/kapuzads, vagy a légzési elmozdulds ezen feltl mar be lett szamitva a kontdro-
zasba (pl.: 4D CT, vagy ki, - és belégzési CT-ben is tortént konturozas).

A,maximalis ép szdveti védelem” kdvetelményének pedig egy stereotaxids besugarzasi terv — és

persze a kezelés kivitelezése — akkor felel meg, ha a dozisesés a targeten kivil az ép szovetek felé
mm-enként legaldbb 15-20.
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A stereotaxids besugdrzdsok technikdja dltaldaban:
a) rogzitett testhelyzetben diagnosztika
b) 3D besugdrzasi terv a rogzitéhodz viszonyitva
c) reprodukalt rogzitett pozicidban kezelés
Ada) A betegrogzités legkdzkeletlibb modja valamilyen r6gzité keret vagy thermop-
lasticus maszk, de ismertek mar thermografikus test-markerek, bolusok is, sét a
sugarforrassal egybeépitett egyidejl képalkotd berendezések esetén a legegysze-
ribb betegfektetd eszkdzok is elégségesek lehetnek. Lényeg, hogy a besugarzas-
tervezés céljara készUlé képalkotds mar a majdani — régzitett és reprodukalhatd
— kezelési testhelyzetben torténjék.
Ad b) A3Dtervezésnél atarget, a beteg és a rogzitd eszkdz egy egységet képez, minden
paramétert ezekre egyUttesen kell meghatarozni.
Ad c) A kezelés végrehajtasakor a beteg és a rogzité egymashoz viszonyitott pozicioja-
nak ellenérzése utdn mar csak a rogzitét kell a sugarforrds pozicionald 1ézer fényei-
hez bedllitani.

A stereotaxias besugarzasok formai

1. Agyi stereotaxias sugarsebészet
2. Extracranialis stereotaxias sugarterapia

Agyi stereotaxias sugarsebészet

Indikdcioi

Az agyi pontbesugdrzas leggyakoribb indikacidja az agyi metastasisok kezelése, de a joindu-
latu acusticus neurinoma, az arteriovenosus malformaciok és a korai - kis kiterjedésd primer agy-
daganatok is j¢ eséllyel gydgyithatok ezzel a mddszerrel (egyéb joindulati daganatok: hypofizis
adendma, meningeoma, glomus jugulare tumor).

Eszkozei

A) Linearis gyorsito: az eljaras céljaira dtalakitott, ill. felszerelt ,dedikalt” LINAC (21.1. dbra) mozgd —
ugynevezett iv — besugérzassal az izocenterbe helyezett target nagy pontossagu sugarkezelé-
sére alkalmas. A kornyezé ép szdvetek sugdrterhelése tovabb redukalhato, ha az ivbesugarzas
beesési sikjat a kezelés sordn valtoztatjuk — azaz a ddzis mindig mds és mas ép szoveti éllo-
manyon keresztUl éri el a célvolument. Az Un. noncoplanaris mozgd besugarzas eléréséhez a
kezel®asztal fogdzsamolyat 45, 90,i 1. 315 és 270 fokra elforditva a gyorsitd és az asztalzsdmoly
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21.1. dbra: Agyi stereotaxias besugarzashoz dedikalt linearis gyorsitd, a zsamoly
forgastengelye (T), a gantry izocentere (G) minden beallitott sikban (C) egy pontba esik

kozos forgaspontjaban maradd target coronalis, sagitalis, valamint jobb és bal parasagitalis
beesési sikbdl kapja meg az eléirt dozist. Erre a tobb ivi és tobb siki mozgdbesugarzasra ter-
mészetszerlleg a gdmb formaju célvolumenek a legalkalmasabbak. Szabalytalan térfogatot
tobb izocenterbe bedllitott gdmbdkkel lehet lefedni, ilyenkor az 8sszelapolddas és az aluldo-
zirozas elkertlése kulonos figyelmet igényel.

Gamma kés: a stereotaxids agyi besugdrzasra kifejlesztett célgép. (21.2. dbra). Tobbszorss allo-
mezds technikaval dolgozik, sugarforrasai Co60 y toltetek. Félgomb palaston elhelyezett, az
izocenterre centrdlt furatok képezik a besugarzasi mezdket. Aszerint, hogy az automatika me-
lyik furatba helyez téltetet — és mennyiidére — az elnyelt dozis és annak eloszldsa modulalhato.
Az egyéb, pontbesugarzasra is alkalmas, robot technikaval mikédé modern sugérforrdsok
(Cyber Knife, tomoterapidk stb.).

Végrehajtdsdnak lépései

1.

Keretfelhelyezés: A stereotaxias fejtartd keretet a koponyacsontra — rendszerint homlok és tar-
kotéjra — helyi érzéstelenitésben készitett furatok segitségével rogzitik (21.3. dbra). Léteznek
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tovabbiakban a keret x, y és z koordindtaihoz viszonyftva hatarozhaté meg. A vizsgalat ered-
ményét térben, és a majdani besugarzasi sikokban is meg kell tudni jeleniteni (21.4. dbra).

3. Besugdrzdstervezés: A target meghatdrozasa (GTV=CTV=PTV) az idegsebész és a sugartera-
peuta kozos feladata, a kimélendd strukturdkat a sugérfizikussal egyUtt jeldlik ki. (Pl. a besu-
gérzasi stk ne haladjon at a szemlencséken, stb.). A dézisszamitas Linearis Gyorsitoval végzett
beavatkozasnadl hagyomdnyosan a 80%-os izoddzis gdrbére, Gamma késnél az 50%-ra torté-
nik. Az 6sszdozist a kezelendd célvolumen nagysaga, szovettani tipusa és lokalizacidja alapjan
hatarozzdk meg. A kilénb6zd szamitdgépes besugdrzastervezési rendszerek ismertetése itt
nem cél, lényegik hogy akar a tdbbivi noncoplanaris mozgd besugérzas, akér a tdbbszords
allémezds technika altal elért doziseloszlast térben pontosan, a rogzitd keret koordinataihoz
képest megbizhatdan dbrazoljak (21.5. dbra).

21.2. abra: Gamma kés: t6bbsz0oros allomezds, Co 60 y toltetekkel mikdds agyi stereotaxids
célgép (DEOEC Sugéarterapia Tanszék oktatasi anyaga)

21.3. abra: Stereotaxias fejtartd keret felhelyezése lokal anesztézidban és annak virtualis
rekonstrukcidja (DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)

harapassal fixalhato, orrnyeregre tamaszkodo keretek is, de ezek pontosséga és tolerdlhatdsa-
ga kisebb.

2. Diagnosztikus képalkotds: A szelet képalkotas (CT, MR, PET — lehet&ségektdl fliggéen) a beteg
— illetve a keret és a benne rogzitett koponya pozicionaldsaval kezdddik. A keretnek a képal-
kot kdzéppontjaba vald helyezése azért fontos, mert a kezelendd agyi elvaltozas pozicidja a

21.4. abra: Noncoplanaris besugéarzas tervezéséhez CT-rekonstrukaciok
az egyes sugarkezelési sikokban
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axialis coronalis sagittalis

[

0 10mm

21.5. abra: 1zodozis gérbék a coronalis, sagittalis és axidlis sikokban torténd agyi
pontbesugarzasnal

4. Betegpoziciondlds: A fejtartd keret rogzitése a sugarforrés alatt két médon lehetséges:

« akezel®asztal végére aplikdlt befogd mechanikdval: elénye a kdnnyebb kezelhetdség, hat-
ranya viszont az asztal 6hatalan néhany mm-es, kotyogasa” és az emiatti folyamatos utan-
allitas. (kivétel a Gamma kés onbedlld kezelbasztala);

» a forgdzsdmolyra az asztaltdl fliggetlenll rogzitett allvany: elénye a szildrd mechanikai
pontossag, hatranya a besugérzé fej mozgasi iveinek beszdkitése. Mivel az asztalon fekvé
beteg és az allvanyhoz rogzitett koponya egymdshoz viszonyitva semmiképp nem moz-
dulhat el (nyaki gerinc trauma veszélyel), az asztal tengelyforgdsat blokkolni kell (csak a
zsamoly foroghat) és az asztalmagassagot mechanikusan is ki kell tdmasztani az elektro-
mos fékek meghibasodasa, dramsziinet stb. esetére. Minden keretbefogd mechanikanak a
sugarforrds és az asztal kdzos izocenetréhez képest a tér mindharom irdnydban mm pon-
tossagu allithatosaggal kell rendelkeznie.

5. A kezelés végrehajtdsa: A kezelGasztalon fekvd, a tér mindharom irdnyaban pozicionalt fejtar-
t6 keretben elhelyezett beteg helyzetét két egymastdl fuggetlen személynek kell ellendrizni,
majd irasbeli ellenjegyzésiket kdvetéen a tervezett besugarzasi iveket a gantry-val kézi vezér-
léssel még a kezelShelységben le kell futtatni: ha a besugarzé fej sem az asztallal, sem a beteg-
gel nem Utkozik, az ivbesugarzas a kezeldpultrol végrehajthatd. Az eljarast ajanlatos minden
besugarzasi sik atallitdsa esetén a kezel6helyiségben megismételni, nem vakon bizva a pultrél
allithatd automatikaban.

6. Keretlevétel: A kezelés végeztével a beteg levétele a fejtartd keret rogzitésének kioldasdval kez-
dédik, majd a koponya (és a rajta 1évd keret) kézben tartdséval lehet a kezel6asztalt leengedni,
a beteget felUltetni és leszallitani. A koponydra rogzité tiskék kioldasa és a keret leemelése
utdn a calvarium furatok bérvarrattal torténd zarasa, szikség szerint tapasszal vald fedése ko-
vetkezik.

Mellékhatdsai

Korai, a kezelést kdzvetlentl vagy par 6ran belul kovetd mellékhatas lehet az agyoedema reak-
tiv fokozddasa, ezért a betegeket a beavatkozas elétt rutinszerlien premedikaljuk. Rendszerint per
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os steroid elégséges. A funkciondlis mellékhatédsok a kezelt target lokalizaciéjatél fliggéen alakul-
hatnak ki (pl. 1dtokdzpont kozelinél szikraldtés, acusticus neurinomanal filcsengés stb.) és par éran
bell spontdn rendezddnek. Késéi helyi mellékhatasként a radionecrosis hetekkel-hénapokkal a
beavatkozas utan jelentkezhet, szerencsére ritka. Gondos besugarzastervezéssel, dozirozéssal és
kezeléskivitelezéssel megelézhetd, ritkan kerdl sor miatta idegsebészeti feltarasra. Korai dltalanos
mellékhatasként a betegek gyakran panaszkodnak levertségre, faradtsédgra, mely pihentetésre
spontan rendezédik.

A késéi altalanos mellékhatasként az irodalomban emlitett elbutulds a modern technikaval
végzett stereotaxids agyi sugarsebészetet kdvetden gyakorlatilag mar nem fordul elé.

Korai Késoi

Oed fokozddés ~8%
Helyi € ema 9 070485 ~E7 Radionecrosis 2%
Functionalis ~6%

Demencia,

Altalédnos Levertség 15-209
evertseg % Retardatio: @

Eredményei

Az agyi pontbesugarzas eredményét elsésorban a helyi valasz (LTC: local tumor control) alap-
jan mérjik le. Ez agyi attéteknél és primer agydaganatoknal 78-86%, mely 1-2 hénap utani kontroll
képalkotodkkal dllapithatd meg. Az attétesek tulélése tobb mas tényezd (a primer tumor dllapota,
egyéb extracranialis dttétek megléte, életkor, alt. dllapot) figgvénye. A nem malignus elvaltozasok
(acusticus neurinoma, AVM) regressioja stereotaxias agyi sugdrsebészet utan lassu — akar 1-2 év is
lehet — de gyakorlatilag 90%-ot meghaladdan bekovetkezik.

Extracranialis stereotaxias sugarterapia

Indikdciéi

A test aldbb felsorolt terlletein 1évé 3-5, max. 7 cm nagysagu elvéltozasok kurativ vagy pal-
liativ indikacidju stereotaxias besugarzasa jon széba: pajzsmirigy, tidé, mediastinum, maj, vese,
mellékvese, csont, retroperitonealis, ill. paraaortikus-parailiacalis nyirokcsomok fej-nyaki prostata,
négydgydszati tumorok hematogén, vagy lymphogén attéteinek kezelésére. Alkalmazédsa meg-
fontolandd a holyag és rektumelvéltozasok kezelésére a kdrnyezé szdvetek sugarérzékenysége, a
szervek kifejezett élettani elmozdulasa, ill. technikai okok miatt.

Eszkézei

A) Dedikalt Linearis gyorsitd: tdbbszords allémezds technikdval, szikség esetén noncoplanaris
beesési sikokbdl torténd célzott,pontbesugérzas’ (21.6. dbra). Az alfejezetben ennek az ismer-
tetése kovetkezik.
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B) Egésztest gamma-kés: ritka, bonyolultsdga miatt nem terjedt el a mindennapi hasznélatban.
C) A képvezérelt, robot-technikaval dolgozo eljarasok lent kertilnek ismertetésre.

Végrehajtdsdanak lépései
1. Betegrogzités: A teljestest stereotaxids keret (SBF: Stereotaxic Body Frame) (21.7. dbra) egy
mUanyag valyu, falaiban fém marker szalakkal. Ebbe a beteget kdzepes magassdgu egyedi

y

21.6. dbra: Extracranialis goc stereotaxias besugarzasa tébbszords allomezds technikaval
(DEOEC Sugérterapia Tanszék oktatasi anyaga)

rekeszkontroll

P ) - lablézer
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21.7. abra: Rogzit6 keret egésztest stereotaxias besugarzésahoz
(SBF: Stereotaxic Body Frame) (DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)
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vakuummatracon fektetjik. (Sem a tul magas, sem az igen alacsony matrac nem ad kell sta-
lablézer jeldlés biztositja (21.9. dbra). A képalkotas és a kezelés precizitasa érdekében sziikség
szerint a légzési rekeszkitérés redukalasara hasprés alkalmazhato.

2. Diagnosztikus képalkotds: a beteg+matrac+keret egységet a CT gantry-ba juttatds elétt fel-
tétlenUl vizszintbe kell allitani egy hosszy, vérnyomasméré mandzsettdhoz hasonld eszkdz
segitségével. A CT-vizsgalatot a kezelni kivant testtajrol 2-3 mm-es szeletekben kell elvégezni.
A kapott képi informacion a target helyzetét a keret faldban 1évé markerek dtmetszetének
alapjan tudjuk meghatarozni (21.10. dbra)

helyes elrendezés

tul kicsi
-~ matrac

tul nagy
matrac

21.8. abra: A beteget a keretbe megfeleléen kialakitott egyedi vakuummatrac segitségével kell
pozicionalni (DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)

21.9. dbra: A beteg hosszanti helyzetét a keretben a szegycsonti és a labszar laser fények
bdrieldlése biztositja (DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)
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3. Besugarzastervezés: A hagyomanyos tobbszords allémezds izocentrikus besugarzasok terve-
zésénél elvart homogén doziseloszldssal szemben a stereotaxids hypofrakciondlt sugartera-
pianal azinhomogenitas megengedett — s6t elvart — ha a,forré pontok”a kezelendé célvolu-
menbe esnek (21.11. 4bra).

Ezt a target adott stkban adott irdnyu vetlleténél szandékosan kisebbre vett mezdk segftsé-
gével lehet elérni. Mind a betegrogzitést — képalkotdst, mind a besugarzastervezést minden
frakcio elétt meg kell ismételni, a paramétereket szikség szerint korrigalni kell!

21.10. &bra: A keret falaba épitett fém markerek CT atmetszetei alapjan reprodukéalhaté a target
helyzete a betegben besugarzastervezéshez és a kezelés kivitelezéséhez
(DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)

21.11. dbra: Homogén doéziseloszlas konvencionalis besugarzasnal (A), inhomogén doéziselosz-
|as stereotaxias noncoplanaris irradiacio esetén (B), a forré pont a targeten belul van
(DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)
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Beteg poziciondlds a sugarforrds alatt: A beteget a leengedett kezel6asztal gantrytél tavolabbi
végéhez dllitva - Ultetve — majd fektetve kell a keretben a matracon elhelyezni. A keretbe fek-
tetés pontossagat a szegycsonti és a lablézerek megfeleld helyzete garantalja. Sziikség szerint
a kezel&asztalon is el kell végezni a keret vizszintezését. Ezutan az asztal mozgatésaval, a keret
X, y és z koordinatai szerint kell a targetet az izocenterbe hozni. A rekeszkitérést — a target lég-
zési elmozduldsat — hasprés alkalmazasaval lehet csokkenteni (21.12. dbra).

A kezelés végrehajtasa: az agyi stereotaxidhoz hasonldan itt is a koordindtdkat két személynek
egymastdl fiiggetlenil kell ellendrizni és detektalni. Erdemes még a tobbszdrds &llomezdk
kozUl néhanyndl a fokusz-bér tavolsdgot is ellendrizni — killdndsen ha noncoplanaris kezelés
torténik. A mezékbdl a dozis kiszolgaltatasa értelemszerien a kezel&pultrol vezérelt.

A beteg levétele a fektetési folyamat forditottja: leengedett asztalndl fellltetés a keretben, 1db
felé kicsUsztatas, asztal végén talpra allitas, kezel6helyiségbdl kikisérés (mindig!)

21.12. abra: Beallitott kezelési testhelyzet extracranialis stereotaxias besugéarzasnal
(DEOEC Sugarterapia Tanszék oktatasi anyaga)
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Mellékhatdsai
Korai Késoi
. Fajdalom, Vérzés,
Helyi
dyscomfort fistula
- Laz (90%
Altalanos 4z (30%) Funkcidzavar

Nnausea (60%)

Akorai helyi és altaldnos mellékhatdsok magas eléforduldsi ardnya miatt a hypofrakcionalas altala-
ban heti egy, maximum kétszeri kezelést jelent (pl. hétfé-cstitortok) és a betegek gondos gydgy-
mellékhatasok szerencsére meglehetdsen ritkak, eléfordulasuk 5% alatti. Szoros observatio, idé-
beni felismerés és szakellatas esetén a fatélis kimenetel elkerilhetd.

Eredményei

Az extracranialis stereotaxids sugarterdpia eredmeényét a helyi valasz (LTC: local tumor cont-
rol) alapjan lehet lemérni. A targetek tipusédnak sokfélesége és histologiai heterogenitdsuk miatt a
helyi vélasz szazalékos ardnya csak dltaldnossagban adhaté meg: komplett remissiét (CR) 30-32%-
ban, részleges tumorvalaszt (PR) 36-38%-ban, és a kezelés dacara progredialé daganatot 26-28%-
ban jelentenek. Osszességében tehat a daganatok kétharmadaban érheté el teljes vagy részleges
visszafejl6dés az eljaras alkalmazasa soran.

Képvezérelt, Iégzésvezérelt és robotikus technikat alkalmazé
eljarasok a stereotaxidban

A linedris gyorsitok folyamatos fejlesztése révén az elmult években megjelentek olyan specidlisan
kialakitott és felszerelt Uj generacios gyorsitok, amelyeknek egyes funkcioi kifejezetten a sztereo-
taxias sugarkezelésifelhasznalast célozzak (Novalis Tx, TrueBeam STx, Axesse). Ezek a berendezések
megtartottak a gyorsitok hagyomanyos felépitését, a kezeldasztal kordli, csak egy sikban torténd
korbefordulds lehetdségével, ezért a sztrereotaxids kezelések a kezeléasztal kiilonbdzé szogekben
valo kiforgatasaval (non-koplanaris fvek), forgd besugarzassal torténnek. lgy megnévekszik a be-
sugarzasi irdnyok szama, jobban,felhigul”a dézis a kdrnyezé szerveken. A lineéris gyorsitok mellett
a kilencvenes évek végén megjelent egy, ettél a felépitéstdl eltérd, Uj koncepciojd, robotkaros
berendezés, a Cyberknife, amely kifejezetten és kizarélag stereotaxias sugarkezelések végzésére
készUlt. Az ilyen modern stereotaxids berendezések terjedésének kdszonhetben egyrészt egyre
tobb beteg juthat hozzd ehhez a magas szint( elldtadshoz, masrészt a kordbban évtizedekig csak
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a koponyalri elvéltozasok esetén alkalmazhaté igen preciz, daganatroncsold célzott sugarterdpia
immar gyakorlatilag a test barmely pontjan megvaldsulhat.

Az aldbbiakban elébb azokat a fogalmakat és specidlis Ujabb funkciokat tekintjuk &t, amelyek a
gyorsitdalapu sztereotaxias kezelések szempontjabdl is jelentések, majd a Cyberknife mint kilén
rendszer kerUl ismertetésre.

A képvezérelt sugdrterdpia (IGRT = image guided radiotherapy) l1ényege a minél precizebb és
gyakoribb képi pozicid-verifikdcid. Konnyen érthetd, hogy jelentésége a sztereotaxids sugdrke-
zeléseknél alapveté fontossagu, hiszen ez esetben a hagyomanyos dézisokhoz képest nagyon
magas, roncsold sugdrddzisokat alkalmazunk, jellemzéen egy vagy néhdny alkalomra sdritve. Az
ép szovetek védelme érdekében altaldban a legkisebb szikséges biztonsagi zonat alkalmazzuk a
céltérfogat meghatarozasandl. Az IGRT szerepe és jelentésége, hogy a tervezett és a végrehajtott
kezelés ugyanarra a pontra (teriletre) essen, hiszen a meredek déziscsokkenés miatt mar néhany
mm-es bedllitasi pontatlansdg is a kezelés kudarcat eredményezheti.

Az Ujabb generacios gyorsitokon elérheté felszereltség a cone-bean CT, mely lehet megavoltos
vagy kilovoltos, ez utdbbi a diagnosztikus CT-hez hasonlé minéségu. Ez a kezelési pozicidban,
kozvetlenil a kezelés elétt a betegrél készult un. 3 dimenzids pozicio-verifikacio, mely alkalmas
az anatémiai strukturak és a tumor helyének pontos ellenérzésére. A tervezési (szimulacids) CT-vel
szoftveres tAmogatassal Gsszevetitve megallapithatd a szikséges korrekcido mértéke az x, y és z
tengelynek megfeleléen, sét harom tengely koruli elforduldsok (rotacio) is. Az ily moédon meg-
kapott értékekkel a betegpozicio korrigélasra kerdl, és indulhat a kezelés.

Természetes, hogy adekvat, a lokalizacionak megfeleld betegrogzitésre (invaziv koponyakeret,
maszk, vakuumagy stb.) szkség van a reprodukalhatésaghoz, és a kezelés alatti elmozdulds mini-
malizaldsanak biztositasahoz.

Egyes gyorsitok azonban egy tovabbi verifikacids rendszerrel is fel vannak szerelve, amely a be-
sugarzo fejtél teljesen figgetlentl mikodik: ez a plafonra erésitett orthogondlis (egymassal 90°-ot
bezard) , a figgdblegestdl +/- 45°-ban elhelyezett kilovoltos réntgen képalkotoval valdsulhat meg.
A gyakorlatilag X alakban elhelyezett diagnosztikus RTG sugarnyaldb-pdr metszéspontja az izo-
centerre esik, és képuket a vellk szemben a padléban elhelyezett képerdsitk segitségével kapjuk
meg.

Ezzel az eszkozzel lehetévé valik a besugarzas kdzbeni (intrafrakciondlis) verifikacio, igy a kezelés
alatt bekovetkezé legkisebb elmozduldst is detektalja, és szikség esetén korrigélja a rendszer.

Az extracraniadlis (tidé, hasi) elvaltozasok kezelésénél a Iégzés hatasara torténd daganatmozgas

mértékének ismerete, és ennek figyelembe vétele alapvetd fontossagu (21.13. dbra). Miutan a li-
nedris gyorsitd alapu sztereotaxids sugarkezelés soran nincs lehetdség arra, hogy a sugéarnyalab a
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daganat mozgasat kovesse (nincs 1égzéskdvetés, nincs respiratory tracking), ezért az alabbi eljara-
sok kozUl egy vagy tobbnek az alkalmazasa torténik. A hasi kompresszidval a rekeszizom kitérését
mechanikusan korlatozzak, igy a 1égzémozgds amplitidoja csokken.

Mozgd céltérfogatok esetén a légzési kitérések mértékét a céltérfogatba bele kell kalkulalni
(ITV=internal target volume), azaz nem elég a tervezési CT-n mint pillanatfelvételen” megjeleni-
tett daganatot berajzolni, hanem meg kell nagyobbitani a légzés amplitiddjanak megfeleléen.
Mindazonaltal, van ra méd, hogy ezt a margot légzéskapuzds (respiratory gating, vagy légzésvissza-
tartds, breath hold) hasznalataval csokkentsuk.

El6bbinél a besugarzas csak a 1égzés bizonyos fazisanal kapcsol be (be, ki, be, ki periddusok
valtakoznak), a masodiknal a beteg ciklikusan visszatartja a Iélegzetét, a besugdrzas ezekben a
légzésszinetekben folyik.

Végezetll, az extracranialis sztereotaxias sugarkezeléseknél a mindenkori daganatpozicié leg-
pontosabb detektaldsara és kezelés kdzbeni nyomon kovetésére esetenként aprd arany markerek
(pl: 1 x5 mm-es apré palcikak) betltetésére kertl sor mellkasfalon, vagy hasfalon keresztili punk-
cioval. Ezt intervencios radioldgus végzi, CT-vezérlés alatt (a biopszidhoz hasonld beavatkozas).
Ezeket az arany markereket vagy a tumorba, ill. gyakrabban inkdbb a tumor kozvetlen kozelébe

21.13. dbra: Fuzionalt be- és kilégzési tidd CT-k corondlis/frontdlis rekonstrukcidban. Jol latha-
t6 a daganat elmozdulasa (nyilak). Ez az amplitidé az alsé tidélebenyi és a majban elhelyez-
kedd elvaltozasoknal a legnagyobb. (Figyeljik meg a rekesz elmozduldsanak mértékeét!)
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21.14. bra: Fuzionalt CT- (balrél) és MR- (jobbrol) sorozat, egyidejlleg egymas mellett
megjelenitve, agyi attét kezelésének tervezésekor. A céltérfogat meghatarozasa az MR,
a doziseloszlas tervezése a CT alapjan tortént

helyezik el, ez utébbi médon csdkkentve a tl visszahuzasakor esetlegesen bekdvetkezd tumor
sejtszorddast a szurcsatornaban.

A modern stereotaxias sugarkezelés egyik lényeges eleme még a képfizio. Mivel sok esetben a
besugarozni kivant daganat pontos kiterjedése nem kielégité modon dbrazolodik a CT-képeken,
szUkség lehet Un. masodlagos képsorozatként alkalmazhaté képalkotd vizsgalatok (MRI, PET-CT) al-
kalmazaséra (21.14. dbra). A képfuzid sordn igen pontosan egymasra fektetett” (fuzionalt) képeken,
azutan, nagyobb biztonsaggal hatdrozhatd meg a céltérfogat, és akar egyes védendd szervek is.

A Cyberknife robotikus stereotaxias sugarkezel6 rendszer
A Cyberknife egy olyan modern célgép, amelynek valamennyi specidlis funkcidjat az intra,- és

extracranidlis stereotaxids kezelésekre fejlesztettek ki és optimalizaltak. A kezelési indikacidk azo-
nosak a kordbbi, dltaldnos stereotaxias részben leirtakkal.
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Koponyan belili indikacidk kozul a legjellemzébbek az agyi metasztazisok; a recidivalo, eld-
z6leg mar besugarzott primer tumorok, ill. a joindulatu elvéltozasok széles kore, sét legUjabban
egyes funkcionélis rendellenességek is (pl.: epilepszia, trigeminus neuralgia).

A Cyberknife koponyan kivili alkalmazasanak legjelentésebb terilete a korai stadiumu, de se-
bészileg nem kezelhetd primer tidé- és majtumorok, valamint az ezen szervekben kialakult szoli-
ter vagy oligometasztazisok. Emellett kitjuld fej-nyaki daganatok, vese, mellékvese, hasnydlmirigy
daganatai, csigolyaattét, és izolalt nyirokcsomdattét, valamint prosztatatumor bizonyos eseteiben
is alkalmazhato.

Az aldbbiakban ezen robotikus technika bemutatdsa mellett a rendszer specialis elényeirdl
esik szo. Ezek kozul a legkiemelkeddbb a légzéskdvetd (respiratory tracking) besugarzas képes-
sége, melynek soran a légzémozgasok okozta daganatelmozdulast a besugérzé fej valds idében
koveti — egyltt mozog a légzéssel-, igy minimalizalva a karosodé ép szdvetek (pl.: tidd, maj) tér-
fogatat (21.15. dbra). A légzémozgas folyamatos kdvetése a mellkasmozgasrél informald infrave-
ros didda- és kamerarendszer, valamint az aranymarkerek helyzetét monitorozd RTG képalkotok
adatait 6sszekapcsold szamitdgépes algoritmus segitségével valdsul meg.

21.15. dbra: A besugarzo fej valos id6ben koveti a daganat 1égzés hatasara bekdvetkezé
mozgasat
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Abesugarzasi iveket alkalmazo, LINAC-alapu rendszerekkel szemben, a Cyberkife esetén egy moz-

gékony robotkar segitségével a besugarzo fej egy, a beteg koril elhelyezkedd félgomb felszinén

gyakorlatilag szabadon mozoghat, és a tervezés soran meghatarozott, dltaldban 100-200, egyedi-

leg kivalasztott és sulyozott besugérzasi mezét alkalmaz a megfelel déziseloszlds Iétrehozaséhoz

(21.16. 4bra). A rendszer fébb részei (21.17.,18. a, b. bra):

. a robotkaron elhelyezked® besugérzd egység, ami egy 6 MV fotont alkalmazo, kis méret( li-
nearis gyorsito;

Il. a plafonra szerelt orthogonalis RTG verifikacios rendszer, és a padldba sillyesztett detektorok;

lll. a6 irdnyban mozgathatd robotikus kezel6asztal (x, y, z, és a 3 tengely kordli forgds);

IV. a mellkasmozgast monitorozé infravords kamera, ami a betegre helyezett infravords diddak
helyzetét érzékeli;

V. a valtoztathato nyilasu kollimétor, illetve az alternativaként hasznalhaté cserélhetd, fix cirkula-
ris kollimator-sorozat.

21.16. abra: A tervezés soran meghatarozott egyedi eloszlasu, atmérdgjl és kilénbdzé szamu
MU-t (monitor unit) alkalmazé sugéarnyaléb térbeli megjelenitése
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II.
II.

21.17. dbra: A Cyberknife rendszer részei. Az alegységek magyarazatat (romai szamok)
Isd.a sz8vegben

21.18. dbra: a) Valtoztathaté atmérsjd, un. ,Iris” kollimator (magyarazat Isd. a szbvegben: V.)
b) Fix kollimator sorozat (magyarazat Isd. a szbvegben: V.)
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Az orthogondlis réntgen verifikdcidnak koszonhetéen a kezelés alatti kis idékozonként (60-120 sec)
megismételt pozicid verifikdcié és korrekcié nagyon pontos (intracranidlis: <1mm, extracranialis:
~1,5mm). Ennek kdszonhetd a Cyberknife egyik [ényeges jellemzbje, nevezetesen, hogy szikség-
telenné valik az invaziv, csontba erdsitett koponyakeret, elegendé a thermoplasztikus maszkos
rogzités. A betegkomforton kivil ennek tovabbi pozitiv kdvetkezménye, hogy intracranidlis keze-
léseknél is lehetségessé valik a tobb Uléses (frakciondlt, 3-5 frakcid) kezelés. Ez egyes esetekben
a fokozottan sugarérzékeny ép szovetek kdzvetlen kdzelsége (agytorzs, 1atdideg, chiasma, szem-
lencse), illetve nagyobb térfogatu daganat (>2-3 cm) esetén elénydsebb, mint az egy Ulésben
leadott kezelés, igy csokkentve a mellékhatdsokat. Egy-egy kezelés alatt akdr tobb szaz ilyen ala-
csony dozisu verifikdcios képpar készil, amelyeket a rendszer automatikusan dsszevet a referen-
ciaképekkel (tervezési CT-bd! digitdlisan rekonstrualt RTG-kép= DDR) és a legkisebb elmozdulés
észlelése esetén automatikusan korrigalja a beesd sugarnyalab helyzetét (a korrekcidhoz nem az
asztalt mozgatja — betegkomfort).

A specialis tervezd szoftver segitségével klasszikus izocentrikus besugdrzas mellett, — in. nem-izo-
centrikus technikét alkalmazva — szabélytalan alaku vagy hosszukas céltérfogat esetén is lehetsé-
ges a daganat konturjat szorosan kortlvevd, azaz igen magas konformalitasu sugarkezelés (21.19.
abra). llyen, nem-izocentrikus kezelésnél az egyes keskeny nyaldbok esetenként csak a daganat
egy részét érik, és a sugartervezd program gondoskodik arrél, hogy ezek megfeleléen kiegészit-
sék egymast, igy nem lesznek sem tul-, sem aluldozirozott teriiletek a céltérfogaton belll.

21.19. dbra: a) Nyaki csigolyaattét. Bonyolult, konkav formaju céltérfogat dozisterve: a gerinc-
vel§ elkerUlésével. b) Intraockularis (szemgolyon bellli) attét dézisterve a szemlencse és a lato-
ideg lehet8ség szerinti maximalis megkimélésével
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A daganat elhelyezkedése, mérete, gerinctél valod tavolsaga, ill. a tény, hogy a 1égzés soran varha-
t6-e jelentds elmozdulds egyiittesen hatdrozzak meg, hogy milyen strukturat valasztunk a kezelés
alatti folyamatos” verifikdcidhoz. Ez lehet a koponyacsont, a csigolyak vagy a daganat koré be-
Ultetett aranymarkerek. Egyes, éles rontgenarnyékot adé tidédaganatoknal akar aranymarkerek
nélkdl is képes a rendszer a daganat helyzetének direkt észlelésére és kdvetésére.

Bar az intracranidlis kezeléseknél az egy Glésben végzett kezelés gyakoribb, egyes esetekben itt is
elénydsebb lehet a hypofrakcionalt (3-5 alkalom) sémaju kezelés az ép szovetek védelmére.

A koponyan kivili kezeléseknél alapértelmezés a hypofrakcionalt séma, de ritkan (pl. egyeduli
csigolyadttét) egy Uléses kezelés is végezhetd.

L".'rl-"a.ﬂ-_\.'ll-.-'.- At DVH =

2] A0 190 200000 289 289 135 PO DO

chv plo iR TEY . 163 135 PO O
| [ 1552 19 13 133 135 9965
LS Eya 2 5
Right Eya 243
Pilussry T
I Cplc Chinzm 0an 105 4184
Elrain Slom 5 T 45949 X4
shod 112 .86 i Bl Lk
Paau 165 THEY o7
W b an 1499 B 51 200000
spinal Cord LB a2 e rr
I ksl ophic nerve 1008 M o5 8 L

21.20. dbra: DVH és a kezelés ddzisparamétereinek szamszerl megjelenitése
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A kezelés id6tartama agyi elvaltozésoknal kordlbelll 30 perc, a test mas terdletén alkalman-
ként atlagosan 60 perc kordili.

A kezelési terv értékelése a sikonkénti doziseloszlds ellendrzése, és a DVH (ddzis volumen
hisztogram) adatainak értékelésével torténik. A terv mindségi mutatodi kozé tartoznak az olyan,
a program altal kiszamitott értékek, mint: lefedettség (coverage), homogenitas, konformalitasi és
Uj konformalitasi index. Ez utébbi két paraméter azt fejezi ki, milyen pontosan illeszkedik az el&irt
dézisgdrbe a berajzolt céltertlethez, ill. mekkora a céltertleten kivil terdpids dézissal érintett ép
szovet mértéke (21.20. dbra).
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TESZTKERDESEK

ALTALANOS TESZTKERDESEK

Mely tiidélebenyeket valasztja el a fissura horizontalis?

A

B
C
D

a jobb kdzépsé és a jobb alsé lebenyt
a bal felsé és also lebenyt

a jobb felsé és kozépsd lebenyt

a jobb alsé és felsélebenyt

Mik a petefészekrak jelenlétének megallapitasara szolgalé eszk6zok?

A

m QO N @

huvelyi UH-vizsgélat

tumor marker CA-125 antigén meghatarozasa
cT

laparatomia

mindegyik

Mi a méhnyakrak kialakulasanak leggyakoribb kockazati tényezéje?

A

B
C
D

human papilloma virus (HPV)

egyéb szexudlis Uton terjedé betegség (pl. herpesz, clamydia)
magasabb életkor

dohanyzés

Mikor fordul el6 a méhnyakrak leggyakrabban?

A

B
C
D

20 éves kor alatt
40 év feletti néknél
60 év feletti néknél
barmikor

A méhnyakrak kezelésében milyen radioterapias médszerek vannak?

A

B
C
D

brachyterapia
megavoltterapia
intraoperativ RT
kemoterapia

m420m
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10.

11

12.

Valassza ki az alabbi allitasok koziil az igazat!

A Anyelécsd az emésztdrendszer kdzépsé szakaszéba sorolhatd.
B A coecom az emésztérendszer kdzépsd szakaszaba tartozik.

C A harant vastagbél része az emésztérendszer alséd szakaszanak.

Az emésztérendszerben uralkodé daganatok szévettani tipusa
A adenocarcinoma

B planocellularis carcinoma

C leilomyosarcoma

A korai nyelécsédaganat kezelési modja jo altalanos allapotu beteg esetén
A sugarterapia

B kemoterdpia

C sebészet

A jelenleg érvényes kezelési protokollok szerint javallt a rectumtumor preoperativ

kezelése:

A amennyiben a sebész sziikségesnek tartja

B igen, korai stadiumban

C helyileg el¢rehaladott allapotban (a CT- vagy egyéb vizsgalatok alapjan: a bélfalat infilt-
rald vagy attort tumor)

Valassza ki az alabbi allitasok koéziil az igazat!

A A gyomortumorok alapvetéen sugarterapiaval kezelenddk.

B A gyomor malignus lymphomai sugarterapiara jol reagalnak.
C  Asebészet hattérbe szorul a gyomortumorok kezelése soran.

. Basocellularis bértumorok jellemzdi, kivéve:

A prekurzor léziok

B dontden lokalis probléma
C  sugarérzékenység

D id&s életkor

Melanoma malignumra gyanus anyajegy figyelmeztetd jelei, kivéve:
A aszimmetria

B éles hatdr

C gyors novekedés

D szinvaltozas
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13.

14.

15.

17.

18.

19.

Prosztatatumorok prognosztikai faktorai, kivéve:
A TNM

B Gleason score

C PSA

D tesztoszteronszint

Hélyagtumorokra jellemzé:

A polikronotropizmus

B alacsony metasztatizalo készség
C alacsony recidivahajlam

D hormonszenzitivitas

Tiszta seminomara jellemz6:

A sugarrezisztens

B korai hematogén szoras

C emelkedett AFP

D leggyakoribb csirasejtes tumor

Hany szazalék a tlid6rak 5 éves tulélése?

Melyik diagnosztikus eljarassal lehet leginkabb igazolni az N2 betegséget a tiidérak

A 40%

B 25%

C 15%

D 5%
esetében?

A bronchoscopia

B CT-vizsgadlat

C  MR-vizsgalat

D mediastinoscopia

Mely esetben adunk posztoperativ sugarkezelést az alabbiak kozul?
A amediastinalis nyirokcsomoék negativitdsa esetén

B arezekcids szél pozivitdsa esetén
C aTI1-2tumor esetén
D minden esetben

m422m
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20.

21.

22.

23.

24.

25.

Melyik daganat alakul ki jellemzéen az eliilsé6 mediastinumban?
A neuroblastoma

B nyel6csétumor

C lymphoma

D thymoma

Mi a rosszindulatu daganatok k6z6s jellemzéje?
A kifejlédési idejik azonos

B nem tudnak alkalmazkodni

C egyetlen sejtbdél indulnak ki

D attétképzés csak nagy tumormassza esetén van

Mi az apoptoézis?

A programozott sejtszaporodas
B génhiba

C programozott sejthaldl

D vildgvége

Mely fert6zés rizikotényezdje a méhnyakraknak?
A adenovirus

B szifilisz

C  HPV (humén papilloma virus) fertézés

D Chlamydia fert6zés

Mi a Karnofsky-index?

A sejtszaporodasi mutatd

B tumornagysagi mutatod

C  metasztazisképzési index

D altaldnos allapotot jellemzé skala

Mit neveziink radiokemoterapianak?

A radiogén anyaggal torténé gydgyszeres kezelést

B izotopkezelést

C  sugdrkezelés egyUttes alkalmazasat a citosztatikumokkal
D egyiket sem
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26. A fej-nyaki tumorok donté6 tobbségének ellatasa milyen energiatartomanyu sugar- 31. Azemlédaganat:
zassal torténik? A aleggyakoribb daganatos haldlok néknél
A 18 MV B aleggyakoribb Ujonnan felfedezett daganattipus néknél
B 15MV C férfiaknal nem fordul el
C 6MV D gyakorisaga évrél évre csdkken
D 60-180kV
E1-2kV 32. Melyik a leggyakoribb szévettani tipusa az emlé6daganatnak?

A invasiv lobularis carcinoma

27. Melyik szévettani tipusu pajzsmirigy-karcinéma esetén alkalmazunk radionuklid B invasiv ductalis carcinoma
(izotop) kezelést? C Paget
A papillaris és medullris D DdIS
B medullaris és kevert sejtes E LS
C follicularis és medullaris
D kevert sejtes és folliculdris 33. Melyik vizsgalat nem része a standard stagingnek eml6rak esetén?
E  papillaris és follicularis A mammogréfia
B hasi UH
28. Definitiv besugarzas esetén a fej-nyaki tumoroknal alkalmazott 6sszdozis C  mellkas-CT
A 50Gy D laborvizsgalat — tumormarkerek
B 70Gy E  mamma-MR
C 30Gy F  csontszcintigrafia
D 110Gy
E 400Gy 34. Melyik a leggyakoribb lokalizacié6 eml6tumorok esetén?
A centralis
29. A palliativ sugarterapia célja: B felsd-kiulsé quadrans
A tumormentesség elérése C fels6-belsé quadrans
B asebésziterdpia kivaltasa D alsé-kulsé quadrans
C akemoterdpia kivaltasa E  also-belsé quadrans
D abeteg életmindségének javitasa
E teljes gyogyulds
35. Melyik nyirokrégié keriil besugarzasra N2 stadiumu betegségnél?
30. Az alabbiak koziil melyik képezi slirg6sségi sugarkezelés abszolut indikaciojat? A mammaria interna
A véna cava superior szindréma B suboccipitalis régio
B méhnyakrak C  parajugularis régié
C  tudorak D supraclavicularis régié
D eml6rak
E  m3j hemangioma
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36.

37.

38.

39.

40.

41.

A kozponti idegrendszer elsé6dleges tumorainak %-os aranya gyermekekben

A 2%

B 18%

C 30-35%
D 54%

Az els6dleges agydaganatok klinikai tiinetei, kivéve:
A kett&slatds

B fejfajas

C hanyinger

D szdjszérazsag

Az agykamrak hambélésébdl kiindulé tumorok (ependymomak) kivizsgalasahoz
sziikséges vizsgalatok, kivéve:

A lymphoscintigraphia

B MR

c CT1

D liquorcytologia

Az agyi tumorok besugarzasa kévetkeztében kialakulé acut (néhany nap) mellékha-
tasok:
A Lhermitte-szindroma

B agy-oedema
C  derékfajdalom
D I3tésvesztés

A szemlencse toleranciado6zisa

A 4Gy
B 6-12Gy
C 15Gy
D 18Gy

Alabbi allitasok koziil melyik igaz?

A Amélyddzisgdrbék 2 dimenzidban mutatjak a déziseloszlast.
B Addzisprofilgorbék 2 dimenzidban mutatjak a déziseloszlast.
C Azizodozisgorbék 2 dimenzidban mutatjak a déziseloszlast.
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42,

43.

44,

45.

46.

47.

A nagy energiaju elektronok sugarterapias alkalmazasa
A az 50-es években kezd6dott.

B a70-es években kezd&dott.

C  1924-ben alkalmaztak el&szor.

Alabbiak koziil melyik nem része a linearis gyorsitéknak?
A Klystron

B Mevatron

C  Magnetron

D  Elektron dgyu

Kismedencei teleterapia esetén melyik energiatartomany ajanlatos?
A 1-5MV

B 1,25 MV Cobalt

C 1620 MV

D 16-30 MeV

Az izocentrikus besugarzas feltételei:

A 3D alapu tervvel rendelkezik

B MR-vezérelten van el&készitve

C azasztal és a gantry kozotti sz6g mindig 90°-0s
D afentiek kdzil egyik sem feltétele

A modern HDR-AL terapia nem alkalmazhato
A fellleti tumorok esetén

B apreoperativ besugdrzas esetén

C  ndégyodgyaszati tumoroknal

D epelti tumoroknal

Modern kiils6 sugarterapias eljaras, kivéve:
A GRT

B IMRT

C ortovoltos kezelés

D SBRT
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48. Melyik lokalizaciéban alkalmazzuk az APBI-t?

49. A kovetkez6 betegségben a PET a staging rutinszer( vizsgalata.

50.

A

B
C
D

A

m O 0N @

emld

prostata
hugyholyagrak
mindegyik

hugyholyagrak
NSCLC

mellrdk
prostatarak
mindegyik

Melyik allitas igaz a PET-re?

A

m QO N @

Daganatok pontos stagingében fontos szerepe van.
Tudérakok esetén segit a daganat kiterjedésének lefrasaban.
Agytumorok stagingében is hasznélhato.

Egyéb képalkotd modalitdsokkal fuzionalhato.

Mindegyik.
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ELMELETI TESZTKERDESEK

Vénas elvezetése a vena portae agrendszeréhez tartozik, kivéve:
A nyeldcséd

B gyomor
C rectum alsé harmad
D anus

A gastrointestinalis rendszer leggyakoribb szdvettani tipusi daganata:

A adenocarcinoma

B planocellularis carcinoma

C  adeno-squamosus carcinoma
D MALT-lymphoma

A nyel6csé daganatainak kialakulasat segitheti, kivéve:
A dohényzas

B alkohol

C  lugmérgezés

D  savmérgezés

A nyel6cs6tumorok képalkoté diagnosztikai eszkozei, kivéve:
A nyelési rontgenvizsgalat

B mellkas-CT

C  kétirdnyu mellkas-réntgenvizsgalat

D  endoscopos UH
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Vdlassza ki a kévetkezé dllitds és indoklds kozt fenndlld lehetséges logikai kapcsolatok kéziil a
helyeset!
A azdllitds és az indoklas is helyes, és koztik oki kapcsolat van
mindketté igaz, de koztlk oki kapcsolat nincs
az allitds igaz, de az indoklas nem
az allitds nem igaz, de az indoklas dGnmagaban helyes
az éllitds és az indoklas is helytelen

m O M @

5. A nyel6csé nyaki szakaszanak tumorai esetében elsé valasztas a mitéti megoldas,
mert a szerteagazo nyirokelvezetés miatt kell6 szamu nyirokcsomé tavolithato6 el a
pontos stadium meghatarozasahoz.

Az aldbbi kombindcid segitségével jelblje meg a helyes vdlaszokat.
A A. B. és C. vélasz helyes

A. és C. vélasz helyes

B. és D. vélasz helyes

csak a D. valasz helyes

mind a 4 valasz helyes

m O N @

6. A nyeldcso kiilsé sugarterapiajaban alkalmazott dozisok:
A 45-50 Gy kemo-radioterapia esetén
B 50-60 Gy adjuvans ellatas esetén konformalis technikaval
C  30-40 Gy palliativ esetben
D 1x8Gykdrnyezeti terjedés esetén

7. A gyomor rosszindulatu daganatainak kiilsé sugarterapidjanak lehetéségei
A intraoperativ 20-40 Gy elektronbesugarzas
B 10-15 Gy frakcionélt intraoperativ elektron-, valamint 40-50 Gy postoperativ fotonbe-
sugarzas
C  adjuvans 45-50 Gy fotonbesugdrzas kemoterapidval
D 30-40 Gy palliativ fotonbesugarzas
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10.

11.

12.

13.

Az alabbi allitasok kéziil a gyomorlymphoma tekintetében hamis:

A Agyomorlymphoma kialakuldsdban jelentd szerepet jatszik az Epstein—Barr-virus.
B Agyomorlymphomdk zdmében MALT szdvettani tipusuak.

C Az utébbiiddben a sebészeti ellatas eldtérbe helyezddott.
D

Sugdrterapia soran az anatémiai szitudcié miatt a bal vesét védeni kell a sugarzastol.

Az alabbi bélszakaszokbdl a v. cava inferiorba a v. iliaca internan keresztiil szallitodik

a vér, kivéve:

A coecum

B rectum alsé harmad
C rectum felsé harmad
D anus

Colo-rectalis rosszindulatu daganatok esetén informativ tumormarkerek:

A CEA
B AFP
Cc (Cal9-9
D (Cal5-3

Coecum-tumorok onkoldgiai ellatasaban hasznalhaté, kivéve:
A kemoterdpia

B sugarkezelés

C  Dbélresectio

D  biologiai terapia

Rectum-tumorok neoadjuvans ellatasaban hasznalhaté sémak, kivéve:

A 5%5Gy, majd 3 napon belll matét

B 50,4 Gy (1,8 Gy/fr), majd 6-8 hét utdn mdtét

C 45-50,4 Gy (1,8Gy/fr)+5FU-Leucovorin kemoterdpia, majd 6-8 hét mulva mUitét
D 3 x8Gy kozelterdpiaval, majd kemoterapia

Anus-tumorok kezelésében els6ként valasztandé modalitas
A mutét

B kemoterépia

C  sugarkezelés

D  kemo-radioterdpia
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14.

15.

16.

17.

18.

19.

Primer majtumorok aranya az 6sszes malignus tumorokhoz viszonyitva

A

B
C
D

1-2%
3-4%
10-15%
18-23%

A maj sugdrterapias toleranciadézisa teljes térfogatra vonatkoztatva

A

B
C
D

mum
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5-7 Gy

15-20 Gy
25-30 Gy
45-55 Gy

/////

4 honap
8-9 hdnap
eqgy év
2-3 év

Pancreas-tumor sugarkezelése soran védendé szervek, kivéve

A

B
C
D

vesék

maj
nyel6csd
vékonybelek

Kornyezetére terjedd pancreas-tumor esetén javasolt sugdrterapias 6sszdézis és
frakciodozis

A

B
C
D

30Gy/2Gy
45-504 Gy/1,8 Gy
45-504 Gy/3 Gy
55Gy/2,5 Gy

Epehélyag rosszindulati daganatara direkt hajlamosité tényezék

A

B
C
D

krénikus gyulladas
epekd

polyposis

magas koleszterin
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20.

21.

22,

23.

24,

25.

26.

27.

Residualis epehdlyag tumor esetén széba jovo terapias modalitasok, kivéve
A sugarterdpia

B kemoterapia

C  brachyterédpia

D  cryoterdpia

A tiid6rak el6fordulasi statisztikajaban
A incidencia az évi Uj felfedezettek, prevalencia az évi 6sszes regisztralt beteg szédma
B incidencia az 6sszes regisztralt, prevalencia az Uj betegek évi szédma

A p53 szupresszorgén

A aDNS sérulések javitasaban jatszik szerepet
B a programozott sejthalélban jatszik szerepet
C  mindkettd

Melyik allitas igaz?

A Atudétumorosok 80-85%-a dohanyos.
B Adohdnyosok 30-35%-a kap tudérakot.
C  mindkettd

Okozhat e szemtiineteket a tiid6rak?
A Nem, nincs dsszefliggés a latdszervvel.

B Igen, az elérehaladott tidécsucsi daganat szemhéjcsiingést és enophtalmust okozhat.

Tiid6rak gyanuja esetén minimalisan elvégzendévizsgalatok:
A mellkasfelvétel, légzésfunkcio, tidéscintigrafia, hasi UH-vizsgalat
B mellkasfelvétel, CT, bronchoscopia, citoldgia/histologia

A tiidérakok terapia és prognézis szempontjabdl két alapveté tipusa:
A adenocarcinoma, laphamrak

B carcinoma, carcinoid

C  kissejtes és nem-kissejtes tiddrak

A tiid6rak TNM rendszerében a T besorolasa fiigg:

A adaganat legnagyobb atmérgjétdl

a carindhoz, f6hérgéhdz,pleurdhoz viszonyitott helyzetétdl
a szévettani tipusatol

mindegyiktdl

A + B-t¢l
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28. A tiidérak TNM rendszerében az azonos oldali supraclavicularis attét:
A N3
B M1 (tévoli attét)
C  mindkettd
D  egyiksem

29. Atiidérak TNM rendszerében a csont-, agy-, majattét:

A Mla
B Mib
C  barmelyik
D  egyiksem

30. Korai tiidérak miitéti megoldasanal a legkisebb parenchyma-eltavolitassal jar:
A lobectomia
B bilobectomia
C  segmentectomia
D pulmonectomia

31. Atiid6rak sugarérzékenységét tekintve:
A akissejtes tliddérak sugarérzékenyebb
B a nem-kissejtes rak sugarérzékenysége nagyobb

32. Atiidérak sugarkezelésénél a tervezési céltérfogat (PTV) meghatarozasakor kiilono-
sen fontos figyelembe venni:
A atumor vérzékenységét
B a daganat élettani elmozdulasait (Iégzés, nyelés stb.)
C  abeteg légzésfunkcios értékeit

33. Mellkasi besugarzasnal a legfontosabb védendé szervek:
A sziv, bordak, gerincoszlop
B nyelécsd, gerincveld
C  féhorgok, nagyerek

34. A kissejtes tiidorak leggyakoribb tavoli attételezédési helyei:

A maj, agy
B csont, mellékvese
C  gering, lép
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35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

Gyors kett6z6dési idejli agressziv tiid6daganatok sugarkezelésekor elénydsebb
frakcionalasi séma:

A hipofrakcionalas (ritkdbban, nagyddzisok)

B a normal frakcionalds (napi 2 Gy heti 5x)

C hiperfrakcionalas (naponta 2-3x kisebb ddézisok)

A testfelszintdl altalaban mélyen fekvé tiidédaganatok sugarkezelésekor valasztan-
d6 sugarmindség:

A orthovoltos rtg mélybesugarzas

B Co%gammasugarzas

C  Linac fotonsugéarzas

D  Linacelektronsugarzas

A limitalt kissejtes tiidorak radiokemoterapiajaban a sugarkezelés id6zitése a leg-
elényosebb:

A akemoterdpias kezelések végén (posztkemoteradpias)

B a kemoterapias ciklusok kdzepén (,szenvics”)

C  akezelés elején a kemoterdpidval egylitt kezdve

A tiidérak postoperativ sugarkezelésének célja:
A ahelyi kidjulas megel6zése

B azattételezddés esélyének csokkentése

C  amuUtéti varratok kilokédésének megelézése

A tiidérak sugarkezelésének dézislimital6 tényezdje:
A atudéparenchyma sugdrtolerancidja

B aszivésanagyerek sugartlird képessége

C  anyelécsd és a gerincveld toleranciaddzisa

Kissejtes tiidérakos beteg profilaktikus agykoponya-besugarzasa:
A redukdlja az agyi attétképzédés kockdzatat

B negativ agyi CT alapjan indikalhato

C  mindkét allitas igaz

D  egyikallitds sem igaz

A rosszindulatu daganat altalanos elnevezése:

A hamszoveti kiinduldsU: rak, kotészoveti kiindulasu: szarkdma
B hamszoveti: szarkdma, kotdszoveti: rak
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42.

43.

44,

45.

46.

47.

48.

A daganat jo- vagy rosszindulatusaganak meghatarozoi:
A atumor nagysdga, formaja, elhelyezkedése
B sejtszaporodasi aktivitdsa, kdrnyezethez vald viszonya, kiljuldsi és attétképzési hajlama

A sugarterapia soran kozolt energia az alabbi sejtszaporodasi fazisban a leghatéko-

nyabb:
A GO
B M

C G2-S fazisban

A human daganatok koziil a leggyorsabb kett6zédési idej(i:
A lymphoma

B vastagbélrdk

C  emlérdk

A daganatok osztalyozasa a TNM rendszer szerint torténik. Ezen beliil:
A Tazattét, N a tumor nagysag, M a daganattipus megfeleldje
B Tadaganat mérete, N a nyirokcsomok érintettsége, M az dttétek Iéte/hidnya

ATNM-rendszeren alapulé daganat-stadiumbeosztasok
A azonos kockézati csoportokat

B meghatarozott terdpids lehetéségeket jeldinek

C  mindkettét

D  egyiket sem

A daganatterdpia célja szerint lehet:
A kurativ, palliativ

B neoadjuvans, definitiv

C  egyiksem

A daganatterapias lehetéségek egymashoz viszonyitva lehetnek:
A preoperativ (neoadjuvans)

B posztoperativ (adjuvans)

C  definitiv kezelések

D mindegyik
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49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

Az onkoldgiai sebészi beavatkozas radikalis, ha:

A daganatmentességhez vezet

B életmindség-javulast és tulélés-meghosszabbodast eredményez
C  5éven belll sem helyi, sem tavoli kidjuldas nem koveti

D A+B+C

A daganatellenes kezelés eredményét parcialsnak nevezziik, ha:
A atumorjelek teljesen hidnyoznak min. 4 hétig

B atumor térfogata felére csokken min.4 hétre

C  50%-nédl kevesebbet csdkken 8 hét alatt

A daganatellenes kezelés eredményét komplettnek nevezziik, ha:
A atumor jelek teljesen hidnyoznak legaldbb 4 hétig

B atumor térfogata felére csokken min. 4 hétig

C  50%-nédl kevesebbet csokken 8 hét alatt

A sugarterapia

A helyi daganatellenes kezelési médszer
B szisztémas kezelési forma

C  mindkettd

D  egyiksem

A sugarkezelés sejtpusztité hatasanak mechanizmusa molekularis szinten:

A a DNS-spirdl direkt karositasa

B vizmolekuldk hasitdsaval sejtmukodést karosité kémiai dgenseket képez
C  mindkettd

D  egyiksem

A sugarenergia céltérfogatba juttatasanak két alapveté madszere:
A linedris gyorsitd és kobaltagyu

B teleterdpia (tadvolbesugarzas) és brachyterdpia (kozelbesugarzas)
C  mindkettd

A sugarterapias céltérfogat meghatarozasa a betegben

A diagnosztikus CT, MR, PET alapjan torténik

B kezelési testhelyzetben végzett topometrias” szeletképalkotdson jeldlik ki
C kétirdnyu,szimulacios” felvételen hatarozzak meg
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56.

57.

58.

59.

60.

61.

A besugarzastervezéskor hasznalt céltérfogat-definiciok koziil a PTV (tervezési cél-

volumen):

A sz(ikebb, mint a CTV (klinikai target volumen)

B magaban foglalja a GTV-t (tumornagyséag a diagnosztikus képalkotén), a CTV-t (klinikai
érintettséget) és a biztonsagi zonat

C  csaka biztonsagi zonat értjuk alatta

A Gray (Gy) mint dozis fogalom:

A azelnyelt energia egysége

B akiszolgdltatott 6sszgdcddzis mennyisége
C  frakciodozis egység

A sugarterapia normal frakcionalas sémaja:
A napi 2-3 x 8-1,5 Gy heti 5 x

B heti 3 x5 Gy

C  napi2Gy, heti 5 x

Melyik a sugarterapia abszolut kontraindikaciéja?
A savoshartya izzadmany

B kifejezett oedema

C  aktiv gyulladasos folyamat

A sugarterapia mellékhatasait az alabbiak szerint csoportositjuk:
A korai - késbi

B helyi — altaldnos

C A+B

Embryonalis korban a vérképzé rendszerhez tartozik, kivéve

A szikhdlyag
B maj
Cc Iép
D  csontveld
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Az aldbbi kombindcid segitségével jelolje meg a helyes vdlaszokat.

62.

63.

64.

65.

66.

A A, B és C valasz helyes
A és C vélasz helyes
B és D valasz helyes
csak a D valasz helyes
mind a 4 valasz helyes

m O N

Csontvel6-karosodas okai lehetnek

A ionizéld sugarzas

B vegyszerek (organikus olddszerek, gydgyszerek)

C  bioldgiai okok (kéros aminosav-anyagcsere, malignus tumorok, genetikai betegség)
D elhizds miatti vords csontveld arany csokkenése

Az akut lymphoid leukaemia (ALL) jellemz6i:
A leggyakoribb 2-10 éves kor kozott

B lanyoknal gyakoribb

C  abetegek 1/3-anédl leukocytosis jellemzd
D  sohanem jaranaemiaval

Akut lymphoid leukaemiaban alkalmazott teljes koponyabesugarzas esetén rizikdszerv, kivéve:
A fogak

B szemlencse

C  agy

D pajzsmirigy

Az akut myeloid leukaemia jellemz6i:

A az ALL-nél rosszabb progndzis

B id6ésebb gyermekkorban jelentkezik (9-10 év)

C  extrém fehérvérsejt-emelkedés jellemzi

D az ALL magas malignitasu eseteihez hasonlé kdzponti idegrendszeri érintettség

A periférias nyirokszervek kozé tartoznak:
A nyirokcsomok

B lép
C  nyélkahartydhoz asszocidlt lymphaticus szévet (MALT)
D mjj
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67.

68.

A Hodgkin-kér (HK) és non-Hodgkin-Lymphoma (NHL) aranya a malignus lympho-
makon beliil

A 15% HK-85% NHL

B 35%HK-65%NHL

C  50% HK-50% NHL

D 85%HK-15% NHL

Lymphomak képalkoté diagnosztikajaban hasznalatos moédszerek, kivéve:

A PET/CT

B (T

C MR

D  scintigrafia

Vdlassza ki a kbvetkezé dllitds és indoklds kézt fenndllo lehetséges logikai kapcsolatok kéziil a

helyeset!
A az allitds és az indoklas is helyes, és koztik oki kapcsolat van
B mindkettd igaz, de koztlk oki kapcsolat nincs
C az allitds igaz, de az indoklas nem
D  azallitds nem igaz, de az indoklds &nmagéban helyes
E az éllitds és az indoklas is helytelen
69. A malignus lymphomak kezelésében els6sorban a kemoterapia jon széba, mert a

tumorregressziot kovetden sziikség esetén kisebb céltérfogatot kell sugarkezelni.

Az aldbbi kombindcié segitségével jeldlje meg a helyes vdlaszokat.

A A BésCvalasz helyes
A és C vélasz helyes
B és D valasz helyes
csak a D vélasz helyes
mind a 4 valasz helyes

m O N @
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70. A Hodgkin-koérra leadhaté maximalis sugarterapids dézis:

A

B
C
D

71. A malignus lymphomadk esetén alkalmazhaté napi frakciédoézis, kivéve:

A

B
C
D

néhdny cm-es tumorra akar 40 Gy
teljestest-besugdrzas 25 Gy-vel

effektiv kemoterapidt kdvetden 15-25Gy
agyi megjelenés esetén 55-60 Gy

1-1,2 Gy/nap

1,8-2 Gy/nap

2,2 Gy/nap

1,5 Gy naponta 2 alkalommal

72. A myeloma multiplexre jellemz6, kivéve:

A

B
C
D

a daganatos haematologiai megbetegedések 20%-a myeloma
az idéskor betegsége, dtlagosan 65 éves korban jelentkezik
nagy mennyiségben termel6dnek monoclonalis paraproteinek
altaldban haldlos megbetegedés

Az aldbbi kombindcid segitségével jeldlje meg a helyes vdlaszokat.

A

m g N @

A, B és C valasz helyes
A és Cvadlasz helyes
B és D valasz helyes
csak a D valasz helyes
mind a 4 valasz helyes

73. Myeloma multiplex kivizsgalasakor ellenérizni kell

A

B
C
D

szérum paraproteinek

szérum calcium és alkalikus phosphatase
C-reaktiv protein

Béta-2 microglobulin szint
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74. Boérlymphoma esetén alkalmazandé sugarterapias technika:

75.

A teljestest-fotonbesugarzas

B teljestestfelszin-elektronbesugarzas
C  teljesagy-besugérzas

D azérintett régid fotonbesugarzasa

A teljes testfelszin elektronbesugarzasat kovet6 korai mellékhatasok, kivéve:
A nyalmirigyduzzanat

B csontfajdalom

C  nyélkahartya problémak

D sUrd vizelésiinger

Vdlassza ki a kbvetkezé dllitds és indoklds kézt fenndllo lehetséges logikai kapcsolatok kéziil a

helyeset!
A az allitds és az indoklas is helyes, és koztik oki kapcsolat van
B mindkettd igaz, de koztlk oki kapcsolat nincs
C az allitds igaz, de az indoklas nem
D  azallitds nem igaz, de az indoklds &nmagéban helyes
E az éllitds és az indoklas is helytelen
76. Gyermekek malignus lymphomajanak sugarkezelésekor az érintett csontbdl minél

77.

78.

79.

kevesebbet szabad a besugarzasi mezébe bevenni, mert igy elkeriilheté a csontde-
formitas.

A pluripotens 6ssejtek barmilyen okbél bekovetkez6 karosodasa vezethet aplasticus
anaemiahoz, mert 6ssejtpusztulassal csak a haematogén vonal sériil.

A csontvel6i 6ssejtek malignus proliferaciojat leukaemianak nevezziik, mert a voros-
vértestek esetében polycytaemia jelentkezik.

A Down-kor, illetve az intrauterin korban elszenvedett ionizal6 sugarzas vezethet ALL
kialakulasahoz, mert ezek a tényez6k novelik a betegség kialakuldsanak kockazatat.
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80.

81.

82.

83.

84.

85.

Az acut myeloid leukaemia (AML) gyakrabban fordul el6 olyan gyerekeknél, akik mar
mas daganatos betegségbdél meggydégyultak, mert a kemoterapia miatt tovabbi be-

tegségek alakulhatnak ki.

Mit neveziink osteoblastoknak?
A csontsejtek

B csontfaldsejtek

C porcsejtek

D csontképzdsejtek

Mit neveziink osteolysisnek?

A Az osteoblastok fokozott tevékenysége kdvetkeztében a csontallomany felszivodik.
B Az osteoclastok fokozott tevékenysége kovetkeztében a csontéllomany felszivodik.
C Csontelhalast.

D Az osteoclastok fokozott tevékenysége kdvetkeztében a csontéllomany felszaporodik.

Melyek a f6 jellemz6i a myeloma multiplexnek?
A plasmocyték felszaporoddsa a csontvelében

B Bence-Jones-fehérje felszaporoddsa a vérben

C Lyticus csontelaltozasok

D Mindharom

Mely képalkotévizsgalat a legalkalmasabb a csontvel6 megitélésére?
A ultrahang

B csontizotop

C MR

D CT

Chordoma esetén hany Gy lenne az optimalis sugardézis?

A 30-40 Gy
B 45-55Gy
C  60-75Gy
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86.

87.

88.

89.

90.

91.

Mi hatarozza meg az adhato sugardoézist a chordoma esetében ?
A radiodermatitis kialakuldsa

B idegrendszeri kdrosodas esélye

C  sugarrezisztencia

Mely daganatokra jellemz6 az osteoplasticus csontattét? (tébb valasz is lehet)

A tids

B vese

C prostata

D pajzsmirigy

Mely csontokon leggyakoribb az osteosarcoma?

A koponya

B borda

C  csipbcsont
D  combcsont

A chondrosarcoma elsédleges kezelése elsé6sorban
A sebészi

B sugarkezelés

C  kemoterdpia

D  kemoterdpia és sugarkezelés

Mely daganatra jellemz6 a csontszerkezet hagymalevélszeri atalakulasa?
A chondrosarcoma

B osteosarcoma
C osteoma

D  Ewing-sarcoma

Mely vizsgalatot végzik rutinszeriien a csontmetastasisok diagnosztizalasara?
A hagyomdanyos rtg.

B MR
c T
D  csontizotép
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92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

Mi a multibone kezelés?

A biszfoszfonat kezelés

B szisztémas béta sugdrkezelés
C kabito fajdalomcsillapitas

D foton sugérkezelés

Mely életkorban a leggyakoribb az osteosarcoma?

A fiatalkor
B kdzépkor
C id6éskor

Az|. stddiumu osteosarcoma esetén hany szdzalék lehet az 5 éves tulélés?

A 10%
B 30%
C 60%
D 90%

Mely daganatoknal johet széba az 6sejttranszplantacié? (tobb valasz lehet)
A osteoma

B  Ewing-sarcoma

C  rhabdomyosarcoma

D myeloma multiplex

A lipoma kezelése

A minden esetben sebészi kezelés
B sugarkezelés

C  nem szikséges kezelés

Hany szazalék a Ewing-sarcomaban szenved6k gyégyulasi esélye?
A 20%

B 40%

C  t6bb mint 60%

Mely szovetbél indul ki a leiomyosarcoma
A zsirszbvet

B harantcsikoltizom

C kotészovet

D  simaizomszovet
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929.

100.

101.

102.

103.

104.

Melyik attét nem jellemz6 a lagyrészdaganatoknal?

A tudé

B csont

C  nyirokcsomé
D mjj

A lagyrészdaganatoknal mely képalkoto vizsgélat adja a legtobb informaciét?

A MR
B (T
C  hagyomanyos rtg
D UH

Pontszerii sugarforras koril hogyan valtozik a dozis a tavolsaggal?
A négyzetesen csokken

B egyenletesen csdkken
C linedrisan novekszik
D nem valtozik

Mi a fotonsugdrzas normal allapotu leveg6 témegegységében kivaltott ionizacioja-
nak mérészama?

A szért dozis

B elnyelt dozis

C  izoddzis

D besugarzasi dozis

Mi az attenudcids koefficiens?

A szordsi hanyados

B csillapitasi hanyados

C  felez6éréteg vastagsagi hanyados
D  szennyezettségi hanyados

Mekkoranak adédik a, =4T/Kképlet alapjan egy 27x9-es téglalap-alaku besugarzasi
mez6 ekvivalens mezémérete? (T=terlilet, K=keriilet)

A 45x45
B 13,5% 135
C 18x18
D 36x36
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105.

106.

107.

108.

109.

110.

Mi az az SSD?

A forrds—tengely tdvolsag

B forras-ionkamra tavolsag
C  forrds—asztal tavolsag

D  forras—felszin tavolsag

Egészitsd ki:, A szazalékos mélydézis (a maximumdozison tul)...

A ...a sugarenergiaval ndvekszik (adott mélységben).
B ...nem véltozik”

C  ...asugdrenergidval csdkken (adott mélységben)!”
D  ...amélységgel né.

12-szer hanyas az a téglalap alaku besugarzasi mezé, melynek ekvivalens mezémé-
reteaza, =4T/K képlet segitségével 8x8-asnak adédik? (T = teriilet, K = keriilet)

A 2-es
B 4-es
C 6-0s
D 10-es

Mi nem igaz az ionizal6 sugdrzas altal el6idézett borpirra?

A ADbSrpir mértékét befolydsolja az egyéni sugarérzékenység.

B Régebben ezt hasznaltak mint egyfajta bioldgiai dozimétert.

C  ADbbrpir mértékét befolydsolja az ionizdld sugdrzas energidja.

D Aborpir mértékét nem befolyasolja a frakcionalas, csak az 6sszddzis mértéke.

Melyik doziméter-csalad alkalmas valédi haromdimenziés doéziseloszlas nagyfel-
bontasu mérésére?

A ionizaciés kamrak

B félvezetd detektorok
C  gélek

D  filmdoziméterek

2013-t6l milyen elven miikodé hatésagi személyi dozimetriai ellen6rzés lett Magyar-
orszagon bevezetve?

A félvezetd detektoros

B TLD

C  filmdozimetriai

D  pinpoint kamras
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111.

112.

Mi nem jellemz6 a gyémant detektorokra?
A jelentés hdmérsékletfliggésik van

B vizalloak

C  kis méretliek

D nagy érzékenységlek

Mi nem Iényeges a szilardfantomok viz-ekvivalens voltanak megkdvetelésekor?
A vizzel kbzel azonos sUrlség

B vizzel kdzel azonos opacitas

C  vizzel kdzel azonos effektiv atomszam

D vizzel kdzel azonos grammonkénti elektronszam

Jelélje I-vel, ha az dllitds igaz, és H-val, amennyiben hamis.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

119.

120.

A referencia leveg6-kerma teljesitmény (K ) az ionizalé sugarzas altal a levegében
létrejott masodlagos toltott részecskék mozgasi energiaja.

Az izocentrum a fésugarnyaldb és a beteg f6 hossztengelyének a metszéspontja.

A szabad-leveg6 ionizac6s kamra a gyakorlati mérésekben hasznalatos masodlagos
késziilékek kalibralasara szolgal.

A filmdenzitométerrel optikai denzitas mérhet6 fény-transzmisszié segitségével.

A nagyobb energiaju fotonnyalab a belépd oldalon a fokozédé build-up hatas kovet-
keztében nagyobb bérkarosodast idéz elé.

A geometriai mezéméret az adott (dltalaban az 50%-o0s) izod6zis-gorbe altal hatarolt
tavolsag egy, a sugartengelyekre meréleges adott tavolsagu sikban.

A novekvé mezéméret csokkend szértfoton-hanyaddal jar egyiitt.

A termolumineszcens dézismérék kiolvasasakor egyuttal a tarolt informacio is tor-
l6dik.
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121. Szilard Le6 mar az 1910-es évek kézepén tervezett egy ionizacids elven miikodé dé-
zismérd eszkozt.

122. A build-up sapka elsédleges feladata az érzékeny mérbeszkoz fizikai védelme.

123. Afilmdenzitometridban hasznélatos filmek érzékenysége erésen energiafiiggo.

Az aldbbi kombindcid segitségével jel6lje meg a helyes vdlaszokat.
A A BésCvalasz helyes

A és C valasz helyes

B és D valasz helyes

csak a D vélasz helyes

mind a 4 valasz helyes

m O N @

124. Ismert sugarforrassal adott mezémérettel sugarazunk adott ideig egy adott tavol-
sagban lévé vizfantomot, és mérjiik adott (a build-up-régié vastagsaganal nagyobb)
mélységben a dozist. Melyik esetben mérnénk ehhez képest nagyobb dézist?

ha csokkentjuk a vizfantom forrastél mért tdvolsagat

B ha ndveljuk a mérési pont mélységét

C  handveljik a mezéméretet

D  hacsokkentjik a besugarzasi idét

>

125. Melyik kamratipus alkalmas felszini d6zismérésre?
A gylszkamra
B szabadlevegé ionizacids kamra
C Farmer-kamra
D  extrapolaciés kamra

126. Melyik a build-up hatasra vonatkozé helyes kijelentés?
A nagyobb energidndl kifejezettebb
B csokkentia bérdozist
C  afelszin és a dézismaximum kdzotti tartomdanyt foglalja magdaban
D  tobbek kozott megléte gatolja a bér bioldgiai doziméterként torténd alkalmazésat

=450 =

Sugdrterapia

127.

Melyik doziméterekre igaz, hogy intézetek k6zo6tti dézismérést is lehetévé tesz, ol-
cso, kisméret(i, ugyanakkor hatranya, hogy a kiolvasas hatasara torlédik a benne ta-
rolt informacio?

A ionizacids kamra

B film
C didda
D TLD

Vdlassza ki a kbvetkezé dllitds és indoklds kdzt fenndllo lehetséges logikai kapcsolatok kéziil a

helyeset!
F az allitds és az indoklds is helyes, és koztiik oki kapcsolat van
G mindketté igaz, de kdztik oki kapcsolat nincs
H az allitas igaz, de az indoklds nem
| az allitds nem igaz, de az indoklas dGnmagaban helyes
J az allitds és az indoklas is helytelen
128. Pontszeri sugarforras intenzitasa 2-szer nagyobb tavolsagban csupan feleakkora,

129.

130.

mert pontszer(i forrasra a négyzetes fogyas jellemzé.

A bérpirosodas mértékének mérése kivaléan alkalmas biolégiai dozimetriai szamo-
lasokra, mert a megavoltos besugarzé késziilékeknél egyértelmii a kapcsolat a b6r-
pirosodas és a mélyebben fekvé célteriiletek altal elnyelt dézis kzott.

A nagyobb mezéméret adott mélységben a fésugar mentén nagyobb leadott dézist

is eredményez, mert a mezéméret névelésével n6 a szortfoton-hanyad jarulékos do-
zisa is.
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97. C
98. D
9. C
100.A
101.A
102.D
103.B
104.B
105.D
106.A
107.C
108.D

109.D
110.D
111.A
112.B
113.1
114.H
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116.1
117.H
118.H
119.H
120.1
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10.
11.

12.
13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

GYAKORLATI TESZTKERDESEK

A beteg els6 megjelenése soran a BNO kéd megadasa nem kotelezd.

Az ambuldns vizsgalat soran a beteg statusa rogzitésre keriil.

Az ambuléns vizsgalat soran a beteg TNM statusa rogzitésre kerul.

A szimulaciora keriilé betegeknél a beteg adatait csak irasban kell régziteni.

A végszimulacié soran nincsen dokumentacios kotelesség.

A beteg fektetése soran felhasznalt eszk6zoket (alatét, tartok, rogziték, maszk stb.) a
beteg korlapjaban is rogziteni kell.

A fektetésrdl a leiras mellett lehetdség szerint fényképes dokumentaciod késziil.

A beteg els6 sugarkezelése el6tt nem kell a kezelési informaciokat a korlapban rog-
ziteni.

Minden kezelési esemény dokumentalasa (elektronikus és nyomtatott formaban is)
kotelezo.

A beteg korlapjaban a kezelési terv nem szerepel.

A beteg kezelést kdvetd kontroll vizsgalatan dokumentalni kell a relevans Gj klinikai
informaciokat is.

A 2D beallitas kizarolag CT alapon készill el.

A terapias szimulator asztalkonfiguracioja nem egyezik a tervezési CT asztalkonfigu-
raciéjaval.

A szimulator gantry, illetve kollimator beallitdsai megfelelnek a terapias LINAC be-
allitasaival, paramétereivel.

A szimulator asztal beallitasai megfelelnek a LINAC kezel6asztal beallitasaival (sik-
feliilet, azonos indexalas az esetlegesen meglévé fektetérendszerekhez, azonos el-
mozdulas).

A szimulator lézerjelei megegyeznek a LINAC lézerjeleivel.

A szimulatorban beallitott és rogzitett mezéméretek, asztalbeallitasok a LINAC ve-
zérl6 szamitogépbe kizarolag manualis Gton tovabbithatoak.

A modern fektetérendszerre jellemzéek az indexalt, sugaratereszté (legtobbszor
karbon alapu) asztallemezek (couch).

A modern fektetérendszerre jellemzéek a termoplasztikus (hére lagyuld) miianyag
maszkrendszerek (specialisan régidknak megfelelé kialakitassal, a couchoz fi-
xen-reprodukélhatéan rogzithetéek).

A modern fektetérendszerre jellemzéek az andexalt, standard fejtartok, kartartok
(reprodukalhatéan beallithatéak).

=454 m

Sugdrterapia

21.

22,

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29,
30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

A modern fektetérendszerre jellemzéek a koponya-fej-nyak-mellkasi-hasi-végtagi
alatétek.

A modern fektetd rendszerre jellemz6 az egyéb jaruldkos elemek (bellyboard, spe-
cialis mammarendszer, breast board stb.) hasznalata.

A nyelvék nem alkalmas a kemény szajpad doézisterhelésének csokkentésére.

A tervezéses CT-vizsgdlat soran tobbnyire nativ vizsgalatot készitlink (kontrasztos
felvétel is hasznalhaté, amennyiben a tervezérendszer rendelkezik inhomogenitas
korrekciés képességgel).

A tervezéses CT-vizsgdlat soran vizszintes szivacsmatracnak kell lenni a CT-vizsgal6-
asztalon.

A tervezéses CT-vizsgalat soran a vizsgalat régidja (range) és szeletvastagsaga a ra-
dioterapias protokoll szerint kerul kijel6lésre.

A tervezéses CT-vizsgalat soran a vizsgalatot nem 0 fokos gantry szogallasban kell
elvégezni.

A tervezéses CT-vizsgalat sordn a CT-vizsgalati zoom értéket mindig ugy kell beal-
litani, hogy a teljes test atmetszet lathaté legyen a felvételeken. (Ha ez nem kivite-
lezhet6, minimum 2 markernek latszani kell, és ott legyen lathato a bérfelszin, ahol
a tumorlokalizaci6 van, illetve ahol a kezelés soran a varhaté sugarbelépési pontok
lesznek. Sziikség esetén fizikussal meg kell beszélni.)

A tervezéses CT-vizsgalat soran a vizsgalatokat légzésvezérlés nélkul kell végezni.

A tervezéses CT-vizsgalat soran a vizsgalatot megel6zéen AP v. oldal iranya topo-
gram készil.

A tervezéses CT-vizsgdlat soran idealis esetben minden tervezéshez hasznalt CT-be-
rendezés rendelkezik az adott intézetre specifikus elmentett templatokkal.

A tervezéses CT-vizsgalat soran a tervezési CT-vizsgalatok a vizsgalati régionak meg-
feleléen felhelyezett (vagy a maszkra, vagy a beteg bérére) CT-markerekkel késziil
(virtualis tervezési izocenter meghatarozasa).

A tervezéses CT-vizsgalatok regisztralasanal mindig szerepelni kell, hogy a vizsgalat
tervezéses vizsgalat volt az egyéb rutin paraméterek mellett.

A tervezéses CT-vizsgalat sordn, amennyiben szoftveres lehet6ségek adottak, az or-
vos/fizikus mar a szimulaciokor beszurhatja a leend6 izocenter helyét.

A tervezéses CT-vizsgalat soran az elkésziilt CT-sorozaton ellenérizni kell a vizsgala-
ti paramétereket, illetve a CT-markerek elhelyezkedését is (fontos, hogy egy axialis
szeletbe essenek).

A tervezéses CT-vizsgalat sordan, amennyiben sziikséges, a miitéti hegeket drottal je-
16ljiik (eml6tumorok, bértumorok stb.).

A koponyamaszkolas soran a beteg fejtartasa nem lényeges szempont.

= 455 =



Sugdrterapia

38.
39.
40.
41.
42.
43.

44,
45,

46.
47.

48.
49,

50.
51.

52.

53.
54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

Agytumorok el6készitése soran a koponyamaszk esetén megengedett 3-5 mm-es
elmozdulas a maszkon beliil.

Agytumorok esetén elégséges 1 cm-es szeletvastagsag alkalmazasa.

Fej-nyak tumorok esetén lehet6ség szerint 3-5 mm-es szeletvastagsagot kell alkalmazni.
A nyelvék elhelyezése az els6 maszkolas soran kell, hogy megtérténjen.
Amennyiben a beteg a tervezéses CT-vizsgalat soran bemozdul, a vizsgalatot nem
kell megismételni.

Fej-nyak tumoros betegeknél tracheostoma esetén a fém kaniilt eltavolitjuk, ameny-
nyiben sziikséges miianyag kaniilre cseréljiik.

Fej-nyak tumoros betegnél feliiletes tumorok esetén bolus alkalmazasa lehetséges.
Mellkasi tumorok esetén minden esetben maszkrogzitést kell alkalmazni, fliggetle-
niil a beteg allapotatdl.

Mellkasi tumorok tervezéses CT-vizsgalata esetén az idealis szeletvastagsag 5 mm.
Emlétumoros betegek fektetéséhez specidlis eszk6zoket (breast board, kartartok
stb.) alkalmazunk.

Nagy méreti emld esetén nincsen sziikség specialis fektetési, maszkolasi eljarasra.
Eml6tumoros beteg elészimulaciéja, CT-szimulacioja soran dréttal kell jel6lni a heg-
vonalat, valamint az eml6 also6 és felsé anatomiai hatarait.

Hasi tumorok esetén nem minden esetben sziikséges hasi maszkrogzités elvégzése.
Hélyagtumoros betegek esetén lehetdség szerint teli hdlyaggal kell elvégezni a ter-
vezéses CT-vizsgalatot.

Vulvatumor vagy vulvaris propagécié esetében a labakat ,békapoziciéban” terpesz-
teni kell, hogy az 6sszefekvé teriiletek sugarterhelését csokkentsiik.

Belly board alkalmazasa nem csokkenti a vékonybelek sugarterhelését.
Prostatatumorok tervezési protokolljaba egyes helyeken beletartozik felfujhato
végbélballonok alkalmazasa is.

Végtagtumorok el6készitése soran egyedi specialis maszkokat alkalmazunk.
Bértumoros betegek esetén mindenképpen 3D tervezést kell alkalmazni.

Feliileti kezelések esetén, amennyiben alkalmazzuk, a bolusnak a kezelni kivant te-
riiletet béven fednie kell, azaz legalabb 2-3 cm-rel tulnyulik a kezelendé teriileten.
Fellileti kezelések esetén, amennyiben alkalmazzuk, a bolus vastagsagat az alkalma-
zott technika (elektron v foton), illetve célmélység hatarozza meg.

Fellleti kezelések esetén a bolus, amennyiben alkalmazzuk, a kezelend6 feliiletre
minél pontosabban, minél szorosabban fekiidjon fel

A beteg els6 kezelését megel6zéen regisztralni kell adatait (személyes, klinikai, dozi-
metria stb.) a LINAC vezérl6ben.

Els6 kezelés megkezdése el6tt mezdellen6rzé folyamat (Portal, EPID, CBCT stb.) el-
végzése kotelez6.
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A mezéellen6rzés tényét nem kell dokumentalni.

Intézeti protokolltél fliggden bizonyos fektetési hibak felett a mezéellenérzést meg
kell ismételni.

A mezébellen6rzés nem alkalmas szisztémas hibak kiszirésére.

A mezébellenérzés nem alkalmas random hibak kisztirésére.

Minden kezelést kvetéen treatment chart keriil kinyomtatasra.

A DRR elektronikus és nyomtatott formaban is alkalmazhaté.

Verifikacié mindig elégséges egy mez6bol.

A KV és MV verifikacios technikai kozo6tt nincsen Iényegi kiilonbség.

A CBCT hazankban széles korben elterjedt, napi szinten hasznalt technika.

A Portal imaging hazankban széles korben elterjedt, napi szinten hasznalt technika.
Az EPID hazankban széles korben elterjedt, napi szinten hasznalt technika.
Teljestest-besugarzas soran specialis nagy fokusz-boér tavolsag alkalmazasara lehe-
téséget nyujté technikara van sziikség.

Hazankban létezik specialisan teljestest-besugarzasra kifejlesztett gép.
Mezoéillesztés nem lehetséges teljes test besugarzasa soran.
Teljestest-besugarzashoz egyedileg 6ntott tiid6takarasokat alkalmazunk.

Az SRS és az SRT kozétt nincsen kiilonbség.

Agyi stereotaxia soran specialis rogzitési eljarasokat alkalmazunk (invaziv, nem invaziv).
A stereotaxias fejtarto keretet a koponyacsontra — rendszerint homlok- és tarkétajra
- helyi érzéstelenitésben készitett furatok segitségével rogzitik.

Stereotaxias agybesugdrzds tervezéséhez, amennyiben ez nem kontraindikalt, MR
alapu képi informaciét is felhasznalunk.

Intracranidlis stereotaxia soran kizarélag malignus tumorok kezelhet6ek.
Extracranidlis stereotaxia nem igényel specialis el6készitést, rogzitést.
Extracranidlis stereotaxia idealis esetben képvezérlés mellett torténik.
Extracranidlis stereotaxia soran a beteg testének rogzitésére vakuummatrac haszna-
latos.

A hasi kompresszié alkalmazasa segit a Iégz6 mozgasokbodl eredd bizonytalansagok
kikliszobolésében.

Modern 3D alapu brachyterapia tervezésére kizarélag UH hasznalhato.

A modern 3D alapu brachyterapia tervezéshez CT, MR valamint UH informacio hasz-
nalatos.

Emlétumorok boost kezeléshez kizarélag UH vezérelt brachyterapia hasznalatos.

A prostatadaganatok LDR seed kozel terapiajaban a leggyakrabban alkalmazott el-
jaras az UH vezérelt intervencio.

YTV

tekinthetéek a CT-MR fuizion alapulé besugarzas tervezési eljarasok.

=457 =



Sugdrterapia

91.
92.
93.
94.
95.
96.

97.
98.
929.

Cevixrakok kozelterapias ellatashoz hasznalatos eszkoz a vienna applikator.
Cevixrakok kozelterapias ellatashoz hasznalatos eszk6z a manchester applikator.

A gammakés egy specialis linearis gyorsité berendezés.

A gammakés kobalt tolteteket hasznal.

A tomoterapia kozelterapias eljaras.

A cyber knife alkalmazéasa nehezen hozzaférhetd, nagy pontossagot igénylé tumo-
roknal a legcélszer(ibb.

Sugdrsebészeti beavatkozasokhoz klasszikus TeCo berendezés hasznélatos.

A gamma kés alkalmazasa lehetséges extracranialis lokalizaciokban is.

A cyber knife kezelések soran a kezel6fej mellett a kezeléasztal is mozgathaté.

100. A cyber knife nagy mezéméretekkel dolgozik.
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F

FDG/methionin PET-vizsgélat 283

G, Gy

Gleason score 260

glioblasztéma multiforme sugarkezelése 291

gonadstroma tumorok 252

Graves orbitopathia 341

gyogyszeres kezelés lagyrésztumorok esetén
338

haemangiéma 331

hamszovet 317

harantcsikolt izomszdvet rosszindulatu
daganatai 333

haromdimenzids konformalis radioterédpia

prostatatumorok esetén 264

has-kismedence-CT heretumorok esetén 253

heredaganat, csirasejtes 252

heretumorok TNM-beosztasa 250

hipofizistumorok sugarkezelése 294

hipofrakcionalt radioterapia prostatadaganatok
esetén 268

Hodgkin-koér 304

hoélyagtumorok TNM-beosztdsa 236

hoélyagtikrozés 238

hormonellenes terdpia prostatadaganatok
esetén 271

hormonkezelés endometriumdaganatok
esetén 225

hugyhdlyagdaganatok mélybeterjedése 236
~ tUnetei 237

hypertermia cervixcarcinoma esetén 218

hypophysis adenoma 343

idegrendszeri tumorok szdvettani tipusai 282
idegszovet 317
intenzitds moduldlt ivterdpia 285
~ ~ radioterdpids sugartervezés 284
~ ~ sugarterapia (IMRT) 347
intracranialis stereotaxia 349
invazfv, szovetkozi sugarkezelés KIR-daganatok
esetén 290
invers planning 348
izomszdvet 317

K

kémiai kasztracié prostatadaganatok esetén
272

kemoterdpia endometriumdaganatok esetén
225
~ prostatadaganatok esetén 273

kemoterapidval kombinalt sugérkezelés
lymphomak esetén 305

képalkoto diagnosztika csontsarcomak esetén
323

kismedence-MR 222
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koponya-sugarkezelés soran kialakulé mellék-
hatdsok 301

koté-/tdmasztoszovet 317

kotészovet rosszindulatl daganatai 333

kraniospinalis sugarkezelés 287

KVimaging 350

L

lagyrészek porc-/csontszdvetképzd rosszindu-
laty daganatai 335

lipédma 331

Jow grade” gliomak sugdrkezelése 293

lymphangioma 332

lymphomak terjedése 304

M

magas inguinalis semicastratio 255
malignus gliomak sugarkezelése 291
méhtestrak diagndzisa 220

~ prognodzisa 220

~ szdvettani tipusai 220

~ tlnetei 220
mellkas-has-CT vesedaganatok esetén 246
meningeoma 342

~ sugarkezelése 295
mesothelszdvet rosszindulatu daganatai 334
metastaticus hélyagtumorok kezelése 240
molekularis leképezés 352
morfologia 351
mozgas 351
MR szerepe a modern sugarterdpidban 352
MRI prostatatumorok esetén 261

~ vesedaganatok esetén 246
MR-spectroscopia prostatatumorok esetén 261

MR-vizsgalatok heretumorok esetén 254
~ lagyrésztumorok esetén 335

multibone kezelés 330

myeloma multiplex kezelése 311, 321

N, Ny

nehézrészecske-besugarzas KIR-daganatok
esetén 291

nephrectomia 247

non-Hodgkin-lymphoma 304

nyirokerek rosszindulatl daganatai 334

nyirokrégiok sugarkezelése penistumorok
esetén 234

nyirokszovet felépitése 302

0,0

oriassejtes daganat 319
osteochondroma 318

osteodysplasia 318

osteoid osteomak 319

osteolysis 318

osteomalacia 318

osteonecrosis 318

osteoporosis 318

osteosarcoma szévettani beosztasa 322
osteosclerosis 318

P

palliativ besugdrzas holyagtumorok esetén 242
~ ~ penistumorok esetén 234
~ kezelés endometriumdaganatok esetén
225
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palliativ sugarterapia heretumorok esetén 257
~ ~ vesedaganatok esetén 248
palliativ-definitiv sugarkezelés lagyrésztumorok
esetén 338
paraaorticus nyirokrégioé 256
paragangliomak 334
paraneopldzids tinetek 245
penisdaganatok sebészi kezelése 232
penistumorok klinikai staddiumbeosztasa 231
~ TNM-beosztasa 231
~ tlnetei 231
periférids idegek/vegetativ ganglionok rossz-
indulatu daganatai 334
PET/CT-vizsgalatok heretumorok esetén 254
~ prostatatumorok esetén 262
petefészek-daganatok diagnosztikaja 226
~ terdpidja 227
~ TNM-staddiumbeosztasa 227
portal film 350
portal imaging 350
postoperativ RT holyagtumorok esetén 242
~ ~ penistumorok esetén 234
RT/KRT cervixcarcinoma esetén 217
sugarkezelés Ewing-sarcoma esetén 329
~ ~ lagyrésztumorok esetén 338
~ ~ vesedaganatok esetén 248
post-transplantacios salvage kezelés 310
preoperativ radioterdpia vesedaganatok
esetén 248
~ sugarkezelés Ewing-sarcoma esetén 328
~ ~ |agyrésztumorok esetén 337
primer csontlymphoma 329
~ here lymphoma sugdrkezelése 308
~ kdzponti idegrendszeri lymphoma sugar-
kezelése 307
~ multifokélis csontlymphoma 329
primitiv neuroectodermalis tumorok sugar-
kezelése 293

l

1

prostata HDR-AL BT 269

prostatatumorok klinikai klasszifikacidja 260
~ TNM-beosztdsa 259

PSA-teszt 258

pterygium 341

R

radikalis prostatectomia 263
Reed-Sternberg-sejtek 304
retroperitonealis lympadenectomia (RLA) 255
~ nyirokrégiok besugarzasa heretumorok
esetén 256
rosszindulatu lagyrészdaganatok 333

S, Sz

schwannoma 332

sebészi beavatkozdsok lagyrésztumorok
esetén 337
~ kasztracio prostatadaganatok esetén 271

seed implantacio 269

seminoma sugarkezelése 256

sextans biopsia 261

simaizomszdvet rosszindulatu daganatai 333

spinalis tumorok sugarkezelése 296

step and shoot technika 348

stereotaxias kilsé besugarzas KIR-daganatok
esetén 289

sugarkezelés hugyholyagdaganatok esetén
240
~ lymphomdak esetén 306

sugarterapia ovariumcarcinoma esetén 228
~ vesedaganatok esetén 248

sugarterapias mellékhatdsok penistumorok
esetén 235

=463 =



Sugdrterapia

synovialis szbvet daganatai 334

szerv, parhuzamosan-kapcsolt 279
~ sorban-kapcsolt 279

szervmegorzéssel indikalt RKT hélyagtumorok
esetén 242

szimultan RKT hélyagtumorok esetén 242

T

teljes koponyabesugarzas 288
~ testfelszin elektronbesugdrzasa bérlym-
phoma esetén 311
teljestest-besugarzas 309
tobozmirigy-daganatok sugarkezelése
294
tlizdeléses/intersticidlis brachyterapia prostata-
daganatok esetén 268

U

UH szerepe a modern brachyterdpidban 352
UH-vizsgalat, hUvelyi 220

~ lagyrésztumorok esetén 335

~ vesedaganatok esetén 245

V

vérerek tumorai 334

vesedaganatok klinikai stddiumbeosztasa 245
veseparenchyma tumorainak TNM-beosztasa 244
vesesejtes carcinoma 245

VAS

zsirszovet rosszindulatl daganatai 333
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