4. KOVETKEZTETESEK ESUJ TUDOMANYOS
EREDMENYEK

Az agydaganatok brachytherapigjara Uj modszereket dolgoztam ki és folyamatosan
fejlesztettem azokat. A beavatkozasok egy részét a nemzetkdzi irodalomban elsoként, ill.
részben elsok kozott ismertettem bel és kulféldon is elismert eredménnyel.

Megadllapitédsaim:

1. Uj megdllapitdsaim craniopharyngeoméas cisztak Y szlikét intracavitalis
besugéar zasaval kapcsolatosan. Az eljaras meghonositasa utan nemzetkozileg is elsok kozott
mutattuk ki, hogy a cisztés és kilondsen a recidiv craniopharyngeomas cisztak intracavitalis
0y ilikét kolloiddal torténs irradiacidja kis megterhelést jelents, tartds eredményt ad6
eljaras. Az P Y beadésa utdni 2-4. honapban a ciszta térfogat lag 50%-a, 5-6. hdnapban
30%-a, 7-8. hbnapban 20%-a volt az eredeti kdbtartalomnak, 95%-0s konfidencia
intervallummal. A craniopharyngeomés ciszték Y intracavitalis irradiacio  uténi
zsugorodasanak gorbéjét matematikailag az altalunk megéllapitott V = V*0.7 * €*¥ T + 0.3
képlet fejezi ki, ahol e az e alapu logaritmus alapszdma, T az id6 honapokban. Teljes
zsugorodés esetében a gorbét a V=Vg*e-%*'T képlet irjale. A neuro-ophtalmoldgiai tiinetek
elemzése alapjan megallapitottuk, hogy az idében tortené beavatkozas e betegség kezel ésenél
is kdvetelmény. A neuro-ophtalmoldgiai tlinetek elemzése alapjan megdllapitottuk, hogy csak
ép papilla vagy legfeljebb temporalis decoloratio esetén vérhatd jé prognozis. Papilla
atrophiand a folyamat mér irreverzibilis. A Y beadéasét kovetd részleges oculomotorius
paresis esetén nem az ismételt Y adasa vagy idegsebészeti miitét, a hanem vérakozés a

teends.

2. Meghonositottuk az inoper abilis gliomak, agytor zsi daganatok, meningeomak,
pinealis par enchimalis daganatok, acusticus neurinoméak szter eotaxias 'l interstitialis
3D besugar zasat. Folyamatosan elemeztik a szbvetkdzi besugarzast kdveto talélést. A tumor
és az agy szoveti elvaltozasait képalkoto eljarasokkal kovettik- ebbdl terapiés
kovetkeztetéseket vontunk le.

3. A képfuziot nemzetk6zileg elséként alkalmaztam agydaganatok szter eotaxias

képfuzid vezér elt brachytherapidjara.
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a) Az agydaganatok ,,state-of-the art” ellatédsa magéba foglalja tobbfajta képal kot eljaras
(CT, MR, PET) egyiittes alkalmazésat a daganatok |okalizalasara; valamint a 3D
besugarzéstervez6 szoftverek alkalmazasat, célpont és céltérfogat optimalizalés, dézisel oszlés
és besugarzés konformalitasanak optimalizél asara.

b) Nemzetkozileg elsoként vezettik be agydaganatok sztereotaxias brachytherépiés
miitéteinek mindsegi ellendrzésére az intraoper ativ CT-CT képfuziot az izotopokkal
feltoltott katéterek térbeli pozicidjanak ellendrzésére. Ha a katéter valodi pozicidja nem
egyezett atervben meghatarozottal, a katéter pozicidjat, és ezzel a besugarzés pontossagat
korrigdltuk. A katéterek és sugarforrasok behelyezésének és korrigal asanak szamos technikai
feltétel ét dolgoztuk ki.

c) Glidmak sugarkezelésénél az interstitialis besugarzés okozta, képalkoto eljarasokkal
kimutathat6 térfogat valtozasokat (nekrozis-reaktiv gyiiri és oedematérfogat) a daganat
nekrozist |étrehozd dozis megallapitéséit és a dozimetrial tervezés adatait el 6szor tettik

mérhetéveé.

4. A I brachyterapia és a LINAC sugérsebészeti eljaras doziseloszlasainak és
sugarbiologiai hatasossdganak dsszehasonlitasara elészor tettlink kisérletet.

a) Magasabb dozisokna (40-100 Gy brachytherdpias dozis, ami 11,6 — 19,2 Gy LINAC-o0s
dézisnak felel meg) a brachyterdpias besugarzas szignifikansan kiméletesebb az ép
agyszovetre nézve, mint a LINAC besugarzds. Szabalytalan alaku cétérfogatokna a
kilonbség a két besugarzasi eljaras kozt mér (20 és 30 Gy brachytergpias dozisndl, ami 6,3 és
8,9 Gy LINAC- os dozisnak felel meg) alacsonyabb dozisnd is megfigyelheté, de nem
szignifikans. A brachytergpias besugarzas terveknél jobb konformalitast értink el, mint a
LINAC-osterveknd, de a kilénbség nem volt szignifikans.

b) Ami addzishomogenitést illeti, a LINAC-0s besugarzas szignifikansan jobbnak bizonyult,
mint a brachyterapia (p < 0,01). Ugyanakkor a brachyterdpia nagyobb dozis-
inhomogenitasanak kovetkezmeénye, hogy a céltérfogat centralis részére nekrotizal 6 dozist
lehet kiszolgaltatni.

5. K ésoi agyi sugér nekrdzis miatt miitétre kertlt betegek ,,kontrolljakent” 29
anaplasztikus glioma miatt besugarzott, 10200-t6l 19800 cGy dozist kapott, késdbb meghalt
beteg agyat részletes patol giai vizsgalatnak vetettilk ala. Utdbbiakban szdvettanilag
radionekrozis jeleit nem tudtuk igazolni. Bar a besugérzés utén eltelt ido, a betegek malignus
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tumor okozta haléla miatt &tlagosan révidebb volt, mint a harom térfogla 6 agyi
radionekrézishan szenvedd betegeknél, radionekroézis jeleit egyikojik agyaban sem tudtuk
kimutatni. Ugyanakkor talélési idoik kozil, tébb (pld. 29 honap) elegendo |ehetett volnaa
radionekrézis kialakulasahoz. Ebbél is kdvetkezik, hogy a késoi agyi sugarnekrozis

kial akulasaban a dozison és idéfaktoron kivil egyéb tényezdk is szerepet jatszhatnak.

6. A craniopharyngeomés ciszték *Y B besugérzésanak végss eredménye a ciszta
tartalom Ujratermel6désének megakaddlyozasa és a ciszta zsugorodasa (sugérfibrézis). E
mechanizmus elemzéséhez fontos tudni, hogy miért alakul ki ciszta a craniopharyngeomaban.
Szeifert Gyorggyel veégzett vizsgdlataink szerint a craniopharyngeomas cisztabennék
termelédéséhez a nydktermelés és az éren keresztili transszudécio is hozzajarul. A
ciszta falban provokdlt sugérfibrozis a vascularis elvltozésokkal egyitt magyarazatul

szolgalhat a ciszta zsugor odasara

7. Human anyagon a besugarzott és nekrotizalt daganatszovet kordli mikroglia macrofag
reakciét immunhisztokémiai modszerekkel vizsgaltuk. A besugarzas utani korai fazisban a
nekrotizalt daganatszdvet eltavolitését migraldé makrofagok végzik. A kialakult (established
phase) reaktiv zonaban a nekrozist belso aktivalt mikroglia/makrofég gyiir i 6vezi,
melyet érproliferacios zona és szélesreaktiv glidzis vesz kor tl. A kronikus (burned out)
fézisban a nekrozis elfolyosodik, végstadiumban levé makrofagok és astrocyta gliézis

veszi korll, mely akozponti idegrendszerben nekroézis korlli hegesedésnek felel meg.
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