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1. BEVEZETES
Képalkot6 vizsgalatok az onkologiaban (K5, K7, K8, K12, K13, K14, K15, K16)

A radiodiagnosztika utobbi években ugrasszerien megnétt klinikai jelentésége egyrészt a
rakbetegség incidencidjanak noévekedésével flgg Ossze, masrészt az U terapias lehet6ségek
alkalmazasaval, ami a korszerd képalkoté6 médszerek felmérése-, kontrollja mellett torténik.

Az onco-radio-diagnosztika a radiolégian beliil specialis teriilet, egyre nagyobb a tarsadalmi
jelentésége, az onkolodgiai diagnosztikus és terapias algorithmus minden fazisaban részt vesz. A
képalkot6 vizsgald moédszerek tumor morfolégiai prognosztikai faktorokat hataroznak meg a
tumor méretét, a tumoros invazié mélységét a kornyezd szovetek érintettségét, a nyirokcsomok
allapotat és a tavoli metasztazisokat.

A technika fejl6désével a daganat képalkotoi diagnosztikdja nagy fejlédésen ment at a terapiajukhoz
hasonléan. A digitalis réteg képalkoté moédszerek kozil a komputertomografia (CT), ultrahang-
(UH), magneses rezonancias-vizsgalat (MRI) és a pozitron emisszids tomografia-CT (PET/CT)
hatalmas lehetéségek a daganat korai kimutatiasaban, a stadium meghatarozasaban, a terapias
hatékonysag vizsgalataban, a beteg kévetésében, a recidivak korai felfedezésében és pontosabb
leirasaban. (9, 10, 12, 18, 21, 23)

Az anatémiai képalkoté modszerek (RTG, angiografia, UH, CT, MRI) jobbara csak
el6rehaladott tumoros folyamatot tudnak detektilni. A funkcionalis képalkoté moédszerek
(izot6p, singl photon emissziés CT=SPECT, PET/CT, MR-spektroszképia, Dynamikus-MR,
Diffazios-MR, stb) a diffuzids-, perfuzios-, permeabilitasi viszonyok, metabolikus elvaltozasok
molekularis szinten zajlé biokémiai folyamatainak megjelenitését teszik lehetévé. A kutatiasok
eredményei arra utalnak, hogy a molekularis- és mikroszkopikus képalkotok feladata lesz a
daganatok individualis folyamatainak non-invaziv kimutatasa, abrazolasa.

Az MR technika nyujtja a legszélesebb platformot, ahol ugyanazon a késziiléken ionizald
sugarzas nélkul, egyszerre tobbféle mérésmod alkalmazasaval a kivald anatomiai felbontas mellett
szovetl analizis is végezhetd, és a tumor eredetére, Gsszetételére vonatkozé bioldgiai folyamatok
mérhetdk, akar kontrasztanyag adasa nélkul is. A technika fejlédésével, a magas térerejd (3 Tesla)
gépek elterjedésével, a specialis, gyorsabb mérésmddokkal, magasabb térbeli felbontast nyujtd
feluleti tekercsek hasznalataval, szovet specifikus kontrasztanyagok (pl. hepatocyta-, RES
specifikus) alkalmazasaval a vizsgalat diagnosztikus pontossaga folyamatosan javul. (1, 4, 32, 34)

A tobb mérésen alapulé multiparametrikus MRI (MP-MRI) a kivalé morfologiat nyujtd
hagyomanyos szekvenciak mellett specialis mérésmdédokkal funkcionalis, molekularis

informaciéval is szolgal.

A diffazié sulyozott MRI (DW-MRI) a vizsgalandé szévetben a vizmolekuldk random diffazids
mozgasat vizsgalja, sejt szinten zajlé mikrostruktaralis elvaltozasokrdl tajékoztat, mely a diffazids
képeken a normalistdl eltéré jelintenzitassal mutatkozik. Az emberi test szOveteiben a vizmolekulak
mozgasa kornyezettk altal befolyasolt, a sejtmembranok és makromolekulak altal korlatozott (1.
Abra). A daganatok kimutatasa a sejtstrdségen, differencidl diagnosztikajuk a hypercellularitas
kilonbozbségén alapszik. (26, 28)
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1. 4bra A vizmolekula mozgdsinak lehetdséget kiilonbozd széveti kornyezetben

A DW-MRI értékelése egyrészt kvalitativ modon, a képeken lathaté jelintenzitas elemzésével,
masrészt kvantitativ médon, az ADC mérések (Apparent Diffusion Coeficient) kiszamitasaval
torténik. Az Apparent Diffusion Coefficient (ADC) kvantitaiv paraméter, mely a szévetek viz-
diffaziéjat méri és a diffaziogitlas mértékét 10°mm?/sec egységben fejezi ki. A mérés
szenzitivitasat a szekvencia diffuzié sulyozottsaganak mértékét az alkalmazott ,,b” érték jellemzi.
Amennyiben minimum két b-értéket (rendszerint b=0 vagy 50 és b = 800 vagy 1000 s/mm )
hasznalunk, a diffuzi6 gatlas altal okozott jelintenzitas valtozast kvantitativan mérni lehet. (20, 28,
29, 35)

A multifazisu dinamikus kontrasztanyagos MR vizsgalat (M-DCE-MRI) néveli a vizsgalat
kontraszt felbontasat, ezaltal a differencial diagnosztika lehet6ségeit.

A perftzios dinamikus MRI (P-DCE-MRI) alkalmaval az intravénasan alkalmazott gadolinium-
kelat paramagneses kontrasztanyag altal okozott jelintenzitas névekedést az id6 figgvényében
vizsgaljuk és a kontrasztanyag altal 1étrehozott jelintenzitas valtozast szemikvantitativ és kvantitativ
moédon analizaljuk. (28, 29)

A pozitronemisszios tomografia (PET) és a CT software és hardware fuziéja (PET/CT) a
metabolikus eltéréseket kivalo anatomiai megjelenitéssel tarsitja, ezzel az anyagcsere folyamatok
jelzésére alkalmas radiofarmakon a CT és az MR ,szovetspecifikus felbontisat” javitja.
Leggyakrabban a gliik6z anyageserét vizsgaljuk, és glikoz analég farmakont (2-fluoro-2-deoxy-D-
glucose — FDG) hasznalunk. (2, 8, 35)

Napjainkban a PET és az MR hardware kombinaciéjaval megjelent PET /MR késziilékek klinikai
értékelése zajlik.

2. CELKITUZESEIM

1. Alapveté célom volt, hogy hatékony multimodalis képalkotd vizsgalati iranyelveket
dolgozzak ki minden daganat csoportban, az onkoldgiai diagnosztikus és terapias algorithmus
fazisai szerint, mely a daganatos betegek ellatasat, a szamukra legkedvez6bb terapia kivalasztasat a
nemzetkozi elvarasoknak megfelelén szolgalja. Ezen cél érdekében végeztem kutatasaimat.

2. Kerestem a magas effektiv felbontast nydjté HR-MR vizsgalatok technikai feltételeit,
rutinszerd alkalmazasanak lehetGségeit. Alapvets feladatomnak tekintettem, hogy a megbizhato
képalkotoi protokollok standard mikodtetésével a rutin betegellatas eredményeit a nemzetkézileg
elfogadott szakmai szinten tizemeltessem.

3. Kutattam az 1) képalkotéi modszerek-, elsésorban a folyamatosan meguajuld
multiparametrikus MRI mérésmoédok szerepét, korszerd alkalmazasat. A technikailag kidolgozott
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vizsgalati modszereket el6szor klinikai kutatdsokban vizsgaltam, és felmértem alkalmazhatésagukat
a rutin beteg ellatasban is.

4. Célom volt, hogy a képalkotok szerepét Uj teriileteken is megvizsgaljam és sajat
tapasztalatot gydjtsek a modszerek statisztikai értékeirdl, tobb daganat csoportban, kiemelten
kezelve a fej-nyaki- és a kismedencei daganatokat.

5. A mindennapi gyakorlatban fontos kérdés a terapia hatékonysiaganak illetve
hatastalansaganak korai megallapitisa, a posztterapias residuum illetve a residualis tumor
elkiilonitése. Ezen kérdések megolddsara kerestem a multimodalis képalkotéi diagnosztika és a
funkcionalis informacidval is szolgalé multiparametrikus MRI alkalmazasaval azokat a képalkotoi
markereket, melyek alapjan a daganatok molekularis szinten elemezhet6k és a daganat sejtbioldgiai
folyamataira is valasz adhato - kiilonos tekintettel a fej-nyaki- és a kismedencei daganatokra.

6. Tanulmanyozni szandékoztam a diffdzié sulyozott MRI (DW-MRI) alkalmazasat
kilonb6z6 daganat csoportokban, kiillonb6z6 szempontok szerint. Kutattam, hogy mely klinikai
kérdés megvalaszolasanal néveli a biztonsagot a DW-MRI?

7. Fontosnak tartottam, hogy a daganatok vascularizacion alapuld tulajdonsagait is
megvizsgaljam és az MR kontrasztanyag halmozasanak jellegzetességei alapjan javitsam a
differencial diagnosztika lehet6ségeit. Kutattam a t6bb fazisu dinamikus MRI alkalmazasanak

elényeit.

8. A perfaziés dinamikus MRI (P-DCE-MRI) alkalmazasaval a kontrasztanyag altal nyujtott
qualitativ eltéréseken tul vizsgaltam a daganatos erek permeabilitas valtozasan alapuld perfuzios
adatokat, a daganat id6 fuggvényében kialakult halmozasat, semiquantitativ elemzéssel.

9. Fontos kérdésnek tartottam, hogy a funkcionalis MR mérés médok (DW-MRI, P-DCE-
MRI) Dbeillesztheték-e kompromisszum nélkil a rutin  MRI protokollokba, mivel
alkalmazhatésagukat a diagnosztikus hasznossaguk mellett ez is befolyasolja.

10. Célom volt, hogy olyan onko-radio-diagnosztikai osztalyt szervezzek, melynek tagjai
azonos feltételek alapjan mikédnek, azonos szakmai elveket képviselnek, mivel csak ez altal valik
lehet6vé, hogy a klinikus kollégak a beteg szamara a megfelel6 onco-terapias iranyelveket
alkalmazzak.

11. Igen fontosnak tartottam, hogy a képalkoté szakemberek multidiszciplinaris onko-
teamben betdltott szerepe megalapozott tudas altal er6s6djon és stabil legyen.

12. Feladatomnak tartottam, hogy a folyamatos 6nképzés, konzultacio és tovabbképzés alapjan
megszerzett tudassal egy olyan megbizhaté szakmai kozeget biztositsak, mely hitelesen képviseli és
gyakorolja az onco-radio-diagnosztikai ismeretek atadasat, terjesztését — intézeten beldl és kivil,
konferencidkon, rendszeresen szervezett tovabbképzé kurzusokon.

3. FE]-NYAKI DAGANATOK (K1, K6, K8, K9, K10, K13)

Eurépaban mind a férfiak mind a nék kérében Magyarorszagon a legmagasabb a fej-nyak rak
morbiditasa és mortalitasa, férfiaknal a harmadik leggyakoribb daganatos halalok. A fej-nyak
teriletén el6fordulé rosszindulatd daganatok tobb mint 90%-a a szajireg-, szaj- és algarat-,
valamint a gége nyalkahartyajardl kiindulé lapham rak. Hazankban a széajiregi rakok el6fordulasi
gyakorisaga 1970 és 2000 kozott 265 szazalékkal noévekedett, amely a dohanyzasnak és a
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nagymértékd alkoholfogyasztasnak tulajdonithaté. Az elmult években a fej-nyaki lapham rakok
egyre alacsonyabb korosztalyokat érintenek és a betegek tObbnyire elérehaladott stadiumban
keriilnek orvoshoz, ez is indokolja, hogy kiemelten foglalkozzunk veliik.

A fej-nyak régié bonyolult anatémidja, a koros elvaltozasok régionként valtozé formai, azok
komplex morfologiai és patologiai kapcsolatai miatt a radio-diagnosztika specialis tertilete. A
radiolégus feladata, hogy precizen feltérképezze a 1€zi6 kiterjedését, pontos anatémiai és patologiai
képi informaciot nyujtson. Szamos lehet6ség koziil kell kivalasztanunk az optimalis modszert és
technikat, mellyel a vizsgalatot magas felbontassal, standard protokoll szerint végezziik el.

A hagyomanyos rontgen-vizsgalati modszerek alkalmazasa a fej-nyaki daganatoknal hattérbe
szorult. Az ultrahang vizsgalat (UH) a nyakon tapinthat6 terimékrol kitiné felbontassal informal.
Legnagyobb érdeme, hogy a vezérlésével készil6 percutan biopszidk gyors cytologiai és részletes
hisztolégiai diagnozist tesznek lehet6vé.

A multidetektoros CT (MDCT) tobbsiku abrazolasa alkalmaval nemcsak a primer daganatrol,
hanem a nyaki, valamint a felsé mediasztinalis nyirokrégiokrdl is informalédunk. Mellkas és teljes
A fej-nyak régi6 daganatainal a pontosabb adatgydjtést csak a magas térerejii (1,5-3 Tesla) MR
berendezések szolgaljak. A kiilonb6z6 MR mérésmodok analizise alapjan nemcsak a tumor
terjedésérdl kapunk kivald informaciot, hanem az elvaltozas szerkezetérdl, annak lagyrész, folyadék,
vér, vagy zsir tartalmarodl. A fej-nyaki daganatok kiterjedésének meghatarozasara az MRI altalanos
pontossaga 90-96%. (13, 16, 26, 29)

Amennyiben a CT j6 mindségi MRI utan torténik, a CT elsédleges szerepe a csont struktira
kiegészité megitélése. (2. Abra) (25)

2. dbra Aneurysmds csont cysta. Az MRI szerepe a ligyrész elviltozisok vizsgdlatiban, a
CT szerepe a csontstruktiira kiegészité megitélésében van

MR vigsgdlattal a bal arcus ygomaticus terime ldgyrésy s3erkezete résgletesen analizdlbato, '11-silyozottan
kazepes, és magas jelintenzitdsi (A), T2-siilyozottan (B) és STIR szekvencidval (C) az, erdsen magas jelintenzitis
domindl. Kontrasztanyag addsa utdan intengiv, inhomogén halmozdis mutatkozik (D) és a gocos struktiira betelddési
tendencidt mutat. Rekeszes belsd szerkezet ldthatd, melyen beliil néhany folyadéknive is megfigyelbets.

CT vigsgdlattal (E) ag arcus felfift, corticalisanak folytonossaga megtartott. A 3-D rekonstrukcios kép (F)
sgemléltetden mutatja ag elvdltozds elhelyezkedését, a jaromivhez vald viszonydt.
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A PET/CT szetepe és helye a fej-nyaki daganatok onkoldgiai diagnosztikus és terapids
algotitmusaban mar j6l kérvonalazédik. Folynak a klinikai kutatisok a PET/MR hasznossagarol,

A képalkotok szerepe a fej-nyaki daganatok stadiumanak meghatarozasaban- TINM altal
meghatarozott morfolégiai prognosztikai faktorok vizsgalataban (206, 29)

Bar a fej-nyaki daganatok TNM besorolasa régiénként valtozik, minden teriileten fontos szempont
a tumor nagysaga mellett lokalizacidjanak, pontos terjedésének, kornyezé szervekhez valod
viszonyanak, a nyirokcsomok allapotanak felmérése és a tavoli attétek kimutatasa. A tumor
terjedése stadiumot moédositd, fontos prognosztikai faktor. A nyak kilonbozé lagyrészterekre
oszthato, melyeket fascidk hatarolnak, ezek ismerete egyik igen fontos tényez6 a daganat stadium
meghatarozasaban. Kiemelkeded6 jelentéségli a koponyabazis allapota, az intracranlis, perineuralis
tumor terjedés ismerete.

A tumor terjedés meghatirozisa orrgarat daganatainil, a CT és az MR szerepe (7)
Célul tiztik ki, hogy a CT és az MRI képalkotasat az orrgarat tumorok (OGT) terjedésénél
tanulmanyoztuk. Kilonleges figyelmet szenteltink a daganat stddiumat modosit tényezék
vizsgalatara, a nyaki lagyrészterek-, (3. Abra), a koponyabazis-, agyidegek megitélésére,
nyiroklancok felmérésére.

PPhT- parapharyngealis tér,

nasopharynx iirege 4’” ’;" aris RPhT' I‘etI‘OphaI‘yngeéhS tér,
( A MT- masticator tér,
phT A\ / AR PVT-prevertebralis tér

- prevertebralis izmok

proc. styloideus
carotis tér

i 3
Z ApseTET—_— % ".
; ". \
a. carotis interna RPhT \

jugularis interna

PPhT: parapharyngealis tér
PVT: prevertebralis tér
RPHT: retropharyngealis tér

3. Abra, a nasopharynx kapcsolatit szemlélteti a kornyez terekkel
(Gddeény, Fej nyak fejezet, Szlavy CT és MR diagnosztika konyvbdl)

Anyag és Modszer

Az 1995-2002-ben vizsgaltak kozil 84 beteg stadium meghatirozé vizsgalatat dolgoztuk fel
retrospektive, indikacioként kilonbozé eredetl primer vagy recidivald OGT szerepelt. Recidiv
daganatot 34 betegnél analizaltunk, a recidiva az elsé sugarkezelés befejezését kovetden atlagban
27 honap elteltével jelent meg.

A vizsgalatok szovettan szerinti megoszlasat az 1. Tablazat mutatja. Valamennyi recidiv OG tumor
lapham carcinoma volt.

Negyvennyolc CT és 51 MR vizsgalatot értékeltink, 15 betegnél mindkét vizsgalat elkészilt. A
betegek nem szerinti megoszlasa: 59 férfi, atlagéletkor 57 év (31-79 év) és 25 né, atlagéletkor 53 év
(32-69 év). Akkor is elvégeztik a CT és/vagy MRI-t, ha a klinikai vizsgalatok direkt elvaltozast az
orrgaratban nem talaltak, de a panaszok, klinikai tiinetek OG tumorra vagy annak recidivajara
utaltak.
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1. tdblizat Orrgarat daganatok széveti megoszlisa (84 beteg)

Lapham carcinoma 61
Lymphoma 15
Adenocarcinoma 2

Adenoid cysticus carcinoma
Malignus hemangiopericytoma
Malignus fibrosus histiocytoma
Rhabdomyosarcoma
Chondrosarcoma

Osszes 84

PR RPN

A CT vizsgalatok (48 vizsgalat - 39 hagyomanyos-, 9 spiral médban), folyamatos axialis szeletekkel
késziiltek a suprasellaris cisternatél distal felé a mellkas bemenetig, 28 vizsgalatot koronalis
rétegekkel is kiegészitettiik.

Az MRI vizsgalatok (51) 1 és 1.5Tesla térereji gépeken, magas térbeli felbontast biztositd
antennakkal és mérésmodokkal késziltek. Multiplanaris T1-, T2-sulyozott és STIR szekvenciakat
hasznaltunk. Négy beteg kivételével kontrasztanyagot is adtunk (Gd-DTPA, 0,1 ml/tskg), utina
T1-sulyozott mérések késziiltek a zsir elnyomasaval vagy anélkil.

Eredmények

A betegek (84) tobb, mint fele (46 beteg, 55%) tapinthaté nyaki nyirokcsomé miatt fordult
orvoshoz, negyediik fiil eredeti panaszokat, hallas csokkenést, tinnitust is emlitett. Huszonnégy
esetben (29%) orr vérzés, orrdugulas vezették a klinikai képet. A betegek kb. egyharmada
panaszkodott fejfajasrél. Intracranidlis terjedéskor (38 beteg, 45%) trigeminalis arcfajdalom és
anaesthesia, hypoglossus paresis kévetkezménye volt a leggyakoribb panasz (13 betegnél, 15%), de
a klinikai kép a tobbi betegnél jellegtelen volt. A recidiv daganatok (34) csaknem felénél, 16 betegnél
(47%) az endoszkopos kép nem mutatta az elvaltozast, mivel a daganat a mélyben, a nyalkahartya
alatt recidivalt.

A tumor terjedését az aldbbiak szerint hataroztuk meg:

Lateralis terjedés. A tumor 58 betegnél (69%) parapharyngealisan terjedt, egyrészt lateral felé,
masrészt dorsolateralisan a parapharyngealis tér retrostyloid részébe (39 betegnél), a carotis tér
bazis alatti szakaszaba, onnan 12 esetben (14%) beterjedt a csontos carotis csatornaba és 7 betegnél
(8%) a fossa jugularison keresztil valt intracranialissa. Tovabbi lateralis iranyu terjedés a masticator
térben 18 betegnél (21%) volt kimutathat6 (4. Abra). Kétoldali tumorterjedést 21 betegnél (25%)
lattunk.

Ventralis terjedés 16 esetben (19%) volt megfigyelhetd, 9-nél (11%) a medialis pterygoideus izom
mentén a processus pterygoideus destructidjaval jutott a tumor a pterygomaxillaris fissuraba,
orruregbe, 11 betegnél (13%) rostasejtekbe, 7 betegnél (8%) sinus maxillarisba is. Tizenkét betegnél
(14%) az orrgarat tregét kitolté daganat meghaladta a choanat és csontdestrukcié nélkil direkt
terjedt az orriiregbe.
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4. Abra, Tumor terjedése a masticator
térbe (nyil), T4 stadium:

T1-sulyozott axialis siku réteg.

Bal oldalon kiterjedt parapharyngedlis
terjedes, mely elfoglalja a masticator
teret (nyil) is. T4 tumorstadium.

Dorsalis terjedés a retropharyngealis-, prevertebralis térben 15 esetben (18%) volt megfigyelhetd,
5 betegnél (6%) intraspinalis, 4 esetben paraspinalis terjedés is.

Proximalis, intracranialis terjedés (5. Abra) 38 betegnél (45%), a koponyabazis destructiéjat 25
betegnél (30%) lattuk. A folyamat 14 betegnél (17%) beterjedt az ikébolbe, onnan 4 esetben az
intracraniumba is. A foramen lacerumban 12 (14%), a masticator térbdl a foramen ovalen at 10
(12%) esetben lattunk tumor infiltraciét. A koéros lagyrész bazis destructién at, foramenek és

csatornakon keresztiil 14 esetben (17%) terjedt a sinus cavernosusba.

S. dbra, Proximadlis terjedés, T4
stadium

Corondalis siku CT réteg, bazis
destrukcion at bal oldali tumor
terjedés a sinus cavernosusba
(nyil).

Perineuralis tumor terjedés
alapos gyanuja felvetheto.

Perineuralis terjedés lehetSségét a tumor elhelyezkedése, terjedése szerint 18 (21%) betegnél
vetettiik fel, a direkt és indirekt jelek alapjan. Direkt jelnek tartottuk az ideg megvastagodasat, az
ideghez tartoz6 foramen kiszélesedését, az ideg lefutasa mentén elhelyezked6 tumoros infiltraciot
¢és a sinus cavernosusba torténé tumoros propagaciot. Indirekt jelként az atrophias izom STIR
sequentiaval magasabb jelintenzitasat, a kornyez6 zsir kompenzatorikus felszaporodasat és
kontrasztanyag adasa utan a T1-sdlyozott rétegen fokozott halmozasat lattuk.

Megallapitasok

» Az orrgarat carcinoma klinikai tiinetei attdl fliggnek, hogy a tumor hol helyezkedik el. A tumor
terjedés korai formaja a submucosaban infiltralja a musculus veli palatinit, mely a tuba auditiva
hibas mikodését okozza és kbvetkezményes serosus otitis mediat eredményez. Idegi tiinetek az
irodalom szerint 10%-15%-ban jelentkeznek, sajat betegeinknél 21%-ban talaltuk.
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» A betegek tobb mint felénél (46/84) elsé tinetként a f6lsé jugularis és/vagy accessorius lancban,
tapinthaté nyaki nyirokcsomok jelentkeztek. A daganat felfedezésekor az esetek kozel 80 %o-
aban mar nyirokcsomoéattét is kimutathaté volt, 50 %-ban mindkét oldalon. A tumorterjedés
els6 szardéi a retropharyngealis lateralis nyirokcsomok.

> A fastidk altal hatarolt nyaki lagyrészterek ismeretében sokkal hatékonyabban lehet az elvéltozas
lokalizacidjat feltérképezni, terjedésének modjat megérteni.

» Vizsgilatainkban az irodalommal megegyez&en a laterilis (dorso-lateralis) irinyu tumorterjedés
volt a leggyakoribb, 69%.

» Az orrgarat daganatok kilonleges jelentSségét a koponyabazis szomszédsiga adja. Az irodalmi
adatokhoz hasonléan eseteink 45%-ban tapasztaltunk intracranialis terjedést.

» A perineuralis tumortetjedés rossz prognosztikai jel, korelldl a tumor elhelyezkedésével. A tumor
proximalis terjedése a pharyngobasilaris fastiatél medialisan a foramen lacerum vagy a sinus
sphenoidalis felé vezet, a fastiatol lateral felé a foramen ovale, carotis csatorna, fossa jugularis
jelenti a terjedés utjait. A foramen ovalen a V3 agyideg 1ép ki, a sinus cavernosusban futnak a
III-VI agyidegek, a carotis csatorna, fossa jugularis a IX-XII agyidegek lefutasaval kapcsolatos.
Leggyakrabban a nervus trigeminus- és a szemmozgatd idegek koponyabazis kozeli szakaszat
talaltuk érintettenck. A V/3 ideg infiltricidjaval féleg a masticator tér, és a parotis tér
infiltratiojakor talalkoztunk

» MR vizsgalattal a CT-nél jobban lehet elkiloniteni a daganatot a kornyezé lagyrésztdl, a
kovetkezményes gyulladastol, pontosabban kimutathaté a daganat durahoz valé viszonya, az
intracranialis- és a perineurdlis tumorterjedés. A CT a csont corticalisat szemléltetébben
abrazolja mint az MRI.

> A CT és MRI rétegeken a malignus elvaltozas korai jele a garatfal aszimmetrias megvastagodasa.
A falon tali kezdeti infiltracié kotegezettséget okoz a parapharyngealis térben, a levator- és a
tensor palatini izmok koril.

» Lymphoma jellegzetes lehet, ha szimmetrikusan az egész Waldeyer gy(ri nyirokallomanyat és a
kornyezé nyirokcsomokat is infiltralja. Ha a lymphoma az orrgaratra lokalizalodik, a
planocellularis carcinomatél nem kiilonithets el, sem CT-vel sem MRI-vel.

> Az OG elsé nyirokszlrdje a retropharyngealis lateralis lanc, rejtett helyzetl, féleg MRI-vel
vizsgalhatd. A centralis necrosis, extracapsularis tumor terjedés mérettdl fiiggetlentl specifikus
jelek metasztazisra.

» Alegtobb OG daganat sebészileg nem kezelhetd, mivel a tumorszéleket nem lehet biztonsiggal
eltavolitani. A CT/MRI altal kimutatott stddium teszi lehetévé a terdpia meghatirozasat, a
sugarterapia fajtajanak kivalasztasat, a besugarzasi mez6 kijelolését. A mélyen infiltrald
tumoroknal, koponyaalapi destrukciénal CRT alkalmazando.

Képalkotok szerepe pajzsmirigyrik stidiumdnak vizsgilatiban (8, K3, K4)

A pajzsmirigy rak sebészi tervezéséhez a tumor stadium meghatirozasa alapveten sziikséges.
Vizsgaltuk a képalkotok szerepét multiplex endokrin neoplasiaban, MEN2A koérképekben és
familiaris medullaris pajzsmirigy carcinomanal (MPC).
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Hatvan6t konszekutiv MPC esetet dolgoztunk fel 1992 és 2000 kozétt, MEN2-A és familiaris MPC
mutaciot analizaltunk.

A 14 Gjonnan diagnosztizalt génhordozonal nyaki UH, nyaki és mediastinalis CT, valamint MRI és
teljes test Meta-"'J-Todobenzylguanidine (MIBG) scintigraphia, valamint FDG-PET késziilt. A CT
vizsgalatok szekvencialis moédban késziltek, az MR vizsgalatok 1,5T Siemens berendezéssel
torténtek. Mindkét modszerrel 5Smm vastagsagu rétegeket készitettiink.

A preoperativ periddusban az UH bizonyult a leghatékonyabb médszernek a pajzsmirigyen beliili
tumoros szerkezet meghatarozasara (SV: 78%, SP: 100%, PPV: 100%, NPV: 71%, ACC: 86%). A
CT két betegnél, az MRI harom paciensnél volt hatékony, akiknél a tumoros goc nagyobb volt,
mint 5mm. Az MIBG és az FDG-PET a MPC gécokat nem talalta meg. A teljes test FDG-PET
kettS esetben megtaldlta a nyirokcsomé metasztazist és egy esetben fals pozitivnak bizonyult (SV:
100%, SP: 89%, PPV: 67%, NPV: 100%, ACC: 91%). A t6bbi mddszerrel nyirokcsomé attétet
nem talaltunk.

Megaillapitas

> Az UH vizsgalat a primer MPC kimutatasara-,
az FDG- PET a nyirokcsomok megtalalasara a legalkalmasabb,

a MIBG scintigraphia pheochromocytoma kimutatasara lehet hasznos.

YV V V

Sziir6 vizsgalatként génhordozokndl felesleges rutinszertien a CT / MRI-t alkalmazni.

Az angiogrifia szerepe a medulliris pajzsmirigy carcinoma mdj metasztdzisainak
kimutatasaban (15)

Anyag és modszer

Kilonbozé képalkotok hatékonysagat analizaltuk MPC maj metasztazisainak kimutatasara. 1998
junius-2002 junius kozott 60 konszekutiv, szovettannal igazolt MPC esetet vizsgaltunk, akik
alkalmasak voltak arra, hogy naluk angiografiat is végezhesstink.

Minden betegnél kezdetben nyaki- és hasi UH vizsgalat, nyak-, mellkas- és hasi CT, teljes test
MIBG scintigraphia, valamint FDG-PET tortént. A nyaki- és a mediastinalis-, valamint a maj MRI
vizsgalatot két beteg klausztrofébia miatt elutasitotta, a tobbinél elkésziilt.

A maj vizsgalatok CT-vel spiral modban késztltek, nativ és kontrasztanyagos szériakkal. Az MRI
1,5T Siemens berendezéssel tortént, T1- és T2-sdlyozott, 1égzés visszatartott szekvenciakkal
zsitszuppresszioval, ill. Anélkil. Gadolinium tartalmi kontrasztanyag (Gd-DTPA, 0,1 ml/tskg)
adasa utan, rapid bolus technikat alkalmazva, M-DCE-MRI sorozatokat csinaltunk. A maj lézidkat
hypervascularisalt gocokra, cystakra és meg nem hatarozhato 1ézidkra osztottuk.

Eredmények

CT-vel 7, MR-rel 8 betegnél lehetett a majban metasztazis valoszinGsiteni. Az angiografia a 60-bol
54 betegnél mutatott tipusos, multiplex hypervascularis apré gocos elvaltozasokat a maj korai
artérias fazisaban (6. abra).

Egyebekben 3 esetben miliaris pulmonalis metasztazist is talaltunk CT-vel, 1 betegnél multiplex
csont attétet MRI- és CT-vel, valamint 7 nyirokcsomé metasztazist CT, MRI vagy UH-val. A teljes
test FDG-PET a nyirokcsomok érintettségét 53 betegnél (88%), 1-3 hepaticus metasztatikus gocot
8 betegnél és multiplex csont attétet 1 betegnél valdszinGsitett.

11
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6. dbra Szévettannal igazolt medulliris pajzsmirigy carcinoma madj attétei

Angiographia, A: artérids-, B: parenchymas fazis. Hdrom darab 7-8 mm-es és szdamtalan 1-3 mm-es goc lithats.
Laparoscopos miitét sordn kivették a beteg jobb mellékveséjét és akkor a madj felszinén 2-3 mm-es képletet littak,
mely szovettani vigsgalattal igazolva MPC metasztazisa volt.

Megallapitasok

» Az UH, CT és MRI a neuroendokrin tumorok apré hypervascularisilt mdj metasztazisainak
kimutatasara nem eléggé érzékeny modszer.

» A CT és MRI rétegeken a kisméret(i gbcok a partialis volumen effektus miatt 6sszemérédnek a
kornyezé normal maj parenchymaval és abba beleolvadnak.

» A scintigraphia nem alkalmas arra, hogy a MPC metasztazisokat megtaldlja.

» Az FDG-PET vidbilis tumor, metasztatikus nyirokcsomok kimutatdsara igen szenzitiv, de nem
megbizhaté arra, hogy MPC apré maj metasztazisait kimutassa.

» Az angiografias képen az aprd méj gécok intenziv halmozasa, multiplicitisa jellegzetes képet ad
a diagnozis felallitasahoz. A gyors keringést, féleg a korai artérias fazisban halmozé gécok
angiographiaval real time értékelhet6k.

» Bar az angiographia hatékonyan megtalilja a MPC m3j 4ttéteit, de felesleges lenne minden
esetben angiografiat végezni, mivel nincs terapids konzekvenciaja.

» A mijj disszeminaci6 arianya beteganyagunkban 90% volt és a nyirokcsomok involviltsiga 88%.
Ez a hasonlosag felveti annak gyanujat, hogy a kétfajta metasztazis kozott szinkron fejl6dés
lehet.

Képalkotok szerepe a terapia hatékonysaganak meghatarozasaban - az 4j terapias stratégia
elvarasai szerint (20, 28, 29)

Ha a daganat operabilis, standard kezelés a mutét, a daganat eltavolita az anatémiai viszonyok
rekonstrukciéjaval és posztoperativ sugarterapiaval. Az utébbi tiz év prospektiv és randomizalt
klinikai vizsgalatai megerésitették a komplex onkoterapia masodik komponensének, a
sugarterapianak a kézponti szerepét a fej-nyak rdkok kezelésében. A fej-nyak tumoros betegek
kozel 60 %-a részestl sugarterapiaban, ami lehet kizarélagos vagy chemo-radioterapia (CRT,
cisplatinnal vagy cetuximabbal), illetve mutéttel kombinalt.

A polymorph low-grade adenocarcinoma extrém ritka malignus daganat az OG-ban, radioterapiara,
chemotherapiara gyengén reagal, ezért amennyiben technikailag kivitelezhetd, elsédlegesen sebészi
eltavolitasara kell torekedni. Kivizsgalt esetiinkben a daganat nem volt operabilis, mivel infiltralta
a koponyabazist, ezért irradiaciot alkalmaztunk (80Gy 6sszdézisban). A CT megbizhatéan
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mutatta a tumor regressziojat. A daganat kedvezé bioldgiai tulajdonsagat elénydsen egészitette
ki a radioterapia, betegiinket tobb éven at tumor mentesen kovettiik. (3)

Tanulmadnyoztuk a reirradidcio hatékonysagdt nasopharynx carcinoma recidivakndl. (5) A
kezelés sikerének alap feltétele a korai, biztos diagnosztika. A betegek aktiv kovetése
klinikai-, CT és/vagy MR vizsgilattal teszi lehetévé, hogy a recidiv daganatot korin
felfedezziik. A nasopharynx recidiv carcinoma reirradiacioja hatékony kezelési forma, melyben a
kiils6 sugarkezelést és a belsé brachy-terapiat kombinaljak.

A CT és az MRI fontos szerepet jatszanak a sugarkezelés megtervezésében, a sugarterapianal
védendd szervek: szajiireg, nyalmirigyek, gége, szemidegek, szemlencsék, gerincveld, agytorzs
kikeriilésében és a szévédmények vizsgdlatiban is. (2)

A képalkotok szerepét néveli, hogy az elérehaladott fej-nyaki daganatok kezelésében a nem sebészi
kezelési formak alkalmazasa, a szerv és a funkcié megtartasa azaltal valhatott fontos szempontta,
hogy a chemoterapia és a sugarterapia fejlédése, kombinacidjuk sikeres alkalmazasa révén nem
romlottak a beteg tulélési esélyei a nagy radikalitasd, csonkolé mutétek eredményeihez viszonyitva.
A gybgyszeres kezelésre és a sugarterapiara azonban nem minden beteg reagal egyforman, vannak
daganatok, melyekre a kezelés nem vagy csak kevéssé hatékony. Ezekben az esetekben salvage
kezelést végeznek, pld. nagy radikalitisi mitétet rekonstrukcidval.

Szamos kutatas folyik annak érdekében, hogy megtudjuk, kik azok, akiknél a nem sebészi
kezelés hatastalan. Az utobbi néhany évben a fej-nyaki daganatok ellatasaban a sugarkezelés-
vagy a mutét el6tt alkalmazott indukcids kemoterapia (taxan-platina-5-fluorouracil kombinacio)
szerepét szamos kutatd csoport értékelte.

Az Orszagos Onkoléogiai Intézetben fizis II. randomizilt vizsgdlatban (37) hasonlitottuk
Ossze az indukcidés kemoterapia (ICT) utan alkalmazott CRT hatékonysagat és toxicitasat a standard
CRT-val. Hatvanharom betegnél (30 ICT+CRT ¢és 33 CRT) értékeltiink a localis tumor control
(LTC), a locoregionalis tomor control (LRTC), a teljes talélés (overal survival = OS), a progresszid
mentes tulélés (progression free survival= PES) és a toxicitas adatait. Minden betegnél a diagnézis
telallitasahoz, a stadium meghatarozasara fizikalis-, endoszkopos-, CT vagy MRI vizsgalat, valamint
szovettani verifikalas tortént. CT-t vagy MRI-t készitettiink az ICT hatékonysaganak mérésére és
8-12 héttel a CRT utan, valamint follow up vizsgalatként 6 havonta. A talélé betegek altalanos
kovetési ideje 63 honap volt (53-82 honap). Eredményeink alapjan megallapithaté volt, hogy az
ICT+CRT alkalmazasa nem jelentett elényt a CRT-hoz képest, de a kedvezStlen mellékhatasok
gyakrabban fordultak elé.

Az eddigi tapasztalatok szerint az indukcids terapia egyértelmi feladata azon betegek kivalasztasa,
akik az indukcids terdpia hatasira regressziot mutatnak, mert naluk a személyre szabott
szervmegtarto kezeléstdl, a (chemo)radioterapiatol hatékonysag varhatoé. A terapia hatékonysagat a
képalkotok hatarozzak meg. Amennyiben az indukciés chemoterapia vagy a CRT nem kell6en
sikeres, mutétet kell mérlegelni.

A terapia hatékonysaganak megitélése napjainkban is a daganatok méret valtozasa alapjan torténik.
Az 4j terapias lehet6ségek altal igényelt korai valaszadas értékeléséhez a daganat méretének
meghatarozasa mar nem elégséges.

Az immunhisztokémiai biomarkerek tesztelése és alkalmazasa folyamatban van. A képalkotoi
biomarkerek klinikai validalasa napjainkban zajlik.
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MRI-vel vizsgiltuk a neoadjuvins lokilis immunbioldgiai kezelés hatdsdt szdjiiregi
Iaphiamriknal, multicentrikus f4zis II klinikai vizsgdlatban (14)

Anyag és modszer

Elérehaladott primer szajiiregi lapham carcinomanal vizsgaltuk a lokalisan alkalmazott leukocyta
interleukin injekcié (LI) neoadjuvans hatasat, klinikopatologiai effektusat.

Harminckilenc T2-T3, NO-N2, MO szovettanilag igazolt, kezeletlen szajiregi lapham carcinoma
Fazis-11 multicentrikus vizsgalatat végeztiik el, 19 a LI kezelt csoportba és 20 a kontroll csoportba
tartozott. Az LI csoportban betegeinek atlag életkora 59,4 év volt, 7 szajtenék, 8 nyelv-, 1 ajak-, 1
oropharynx-, 1 bucca- és 1 gingiva daganat fordult el6. A kontroll csoport atlagos életkora 57,5 év
volt, 3 daganat a szajfenéken, 12 a nyelven és 5 az ajakon helyezkedett el.

A szajuregi daganatok stadium felmérése MRI-vel tortént. Az MR vizsgalat alkalmaval coronalis,
axialis és szagittalis T1- és T2-stlyozott fast spin echo rétegek késziltek, valamint STIR szekvencia
axialisan és coronalisan, majd kontrasztanyag adasa utan T1- sulyozott zsirelnyomasos mérések
torténtek. A daganat nagysagat a legnagyobb atméréjében adtuk meg. Az MRI analizis az LI kezelés
el6tt és utan is elkésziilt.

A 800 IU/nap LI anyagot megfelezve részben peritumoralisan, részben perilymphaticusan harom
hétig hetente 6t napon at fecskendeztik, a kumulativ dézis 12000 IU volt. Az LI kezelés utan
mutét, majd irradiacio tortént. A mitétet az LI csoportnal a kezelés 14-54. napja kozott végezték
el. Szbvettani, cytopatoldgiai, immunhisztokémiai vizsgalatok is késztltek.

Eredmények

A terapiara valaszt ad6 csoportban a tumor mérete csokkent, a T2-, valamint a STIR szekvenciak
jelintenzitasa és kontraszthalmozasa is mérsékl6dott. A terapiara nem reagalé csoportban az MRI
alapjan szignifikans valtozas nem volt kimutathat6 az LI kezelés utan. Progresszi6 esetén a daganat
mérete novekedett.

Két kezelt betegnél a mutéti blokkokban daganatszévetet nem lehetett azonositani, melyet
komplett patoldgiai valasznak tekintettiik. Két masik LI kezelt betegnél MRI-vel a daganat tobb
mint 50%-o0s volumen csokkenését észleltiik, amely részleges valasznak felelt meg. Négy LI kezelt
tumor térfogat-csékkenése 30%-nal nagyobb, de 50%-nal kisebbnek bizonyult és ez minor
valasznak volt tekinthetd. Progressziv betegség, 40%-nal nagyobb volumen névekedés egy betegnél
fordult el8, a betegek fennmarad6 részében (10/19) stabil tumor statust észleltink. Mindezek
alapjan a neoadjuvans LI kezelés hatdsara az objektiv valaszadas 21%, a teljes valaszadas pedig 42%
volt.

A részletes patoldgiai vizsgalat a tumort infiltrald sejtek Osszetételének valtozasat kilon-kilon
analizalta az un. valaszolo, responder és a nem responder csoportban. Figyelemremélté adat volt,
hogy a kedvezd klinikai vélaszt mutatd betegesoportban a tumor szovet koril a CD4" T-sejtek

koncentracidja megnétt, mig a CD8" T-sejtek ardnya lecsokkent.
Megallapitasok

» El6rehaladott szajiregi rakok egy részében igen hatékonyan lehet stimuldlni az immunrendszert,
mely j6l mérhet6 antitumoralis hatas.

» A 800 IU/nap dézisu LI neoadjuvins kezelés hatdsira a tumor volumen a betegek 42%-ban
jelentésen csokkent, melybdl 21% objektiv valasznak tekintheté és ebben két komplett
patologiai valasz is volt.
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» A terapia hatékonysigit az MRI-vel megbizhatéan kovette, melyet a patologiai vizsgalatok
tovabb értékeltek és az LI kezelés hatasossagat a cytopatologiai biomarkerek is alitamasztottak.
» A részletes patologiai, immunoldgiai elemzés kimutatta, hogy ennek hatterében a kezelés
hatasara 1étrejott intra- és peritumoralis T-sejt-infiltracié valtozasa all, mely a kezelt csoportban
szignifikinsan megvaltozott, mig a nem kezelt csoportban doéntéen immunszuppressziv

allapotot mutatott. .

A molekularis képalkotas kiilonb6z6 modszerei (f6leg nuklearis medicina és a funkcionalis
MRI moédszerek) az anatomiai jellegzetességeken tul olyan bioldgiai, biokémiai
informaciét nyujtanak, mely koran megmutatja a terapia hatékonysagat, illetve
hatastalansagat, igy dont6 hatassal van a beteg kezelésére.

A DW-MRI-vel a diffazi6 gatlas mértéke alapjan a tumorszovet ,tumor aktivitasarol”
informal6dhatunk. Hatasos kemo-, radioterapia esetében, a kezelés megkezdését kovetGen,
kezdetben sejtduzzadas alakul ki, mely a vizmolekulak mozgasat korlatozza, de a tumor sejtek
pusztulasaval a diffazié gatlas mérséklédik és az ADC értéke névekszik. (7. abra)

7. abra. Posztterapias tumor
residuum, supraglotticus gégerak
kemo-radioterapia utan

3T MP-MRI, axialis siku rétegek, A:
T2-sulyozott zsirsuppresszioval (T2-
FS), B: CE-T1-FS, C: DW-MRI, D:
ADC kép. A kezelés
hatékonysagarol a T2-FS és CE-T1-
FS szekvencidi alapjan nyilatkozni
nem lehetett.

A DW-MRI (b:1000 sec/mm?) magas
jelintenzitasu, az ADC képen
alacsony jelintenzitasu szerkezeti
eltérés utal a tumor residuumra.

Az utébbi években megjelent néhany kézlemény a perfuzioés dinamikus kontraszthalmozé MR
vizsgalat (P-CE-MRI) igéretes eredményeir6l szamol be a fej-nyaki elvaltozasoknal. A tumor
névekedése neoangiogenesisen alapul, ezért varhatd, hogy egy olyan MRI mérés, mely
haemodinamikai adatokkal szolgal, hasznos informaciét nyujthat az elvaltozas erezettségérdl és az
erek permeabilitasarol.

Nagy beteganyagon kutattuk a P-CE-MRI szerepét fej-nyaki elvaltozasoknal, elsésorban a terapia
hatékonysaganak jobb megitéléséhez szandékoztunk ujabb modszert talalni.
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A dinamikus kontraszthalmozé MR paraméterek, biomarkerek, értékelése fej-nyaki
1ézioknal, kemoradioterdpia utin, 3 Tesla MR berendezéssel (30)

A kutatasunk célja az volt, hogy olyan DCE-MRI paramétereket talaljunk, melyek biomarkerként
szolgalhatnak a fej-nyak 1éziok karakterizalasaban, féleg a CRT utan kialakult posztterapias
elvaltozasok elkiilonitésében, a rezidualis, vagy recidiv tumor kimutatasaban. Vizsgaltuk a DCE-
MRI semiquantitaiv szerepét, mely az id6-kontraszthalmozas gérbe (TIC gbrbe) analizisén alapult.

Anyag és Modszer

Intézetiinkben 2013. 03. 01-t61 — 2013. 12. 31-ig 205 konszekutiv beteg vizsgalatat végeztiik el, akik
fej- nyaki régioban 1évé elvaltozas miatt kertiltek MRI vizsgalatra. (2. tablazat) A bevalasztas
kritériuma a klinikai vizsgalattal bizonyitott fej-nyak 1ézi6 volt. Mindegyik tumoros esetnél
hisztolégiai bizonyitas tértént. A klinikailag és képalkotdilag tumor mentes post-CRT csoportban
a terapia utan Gjabb biopszia nem készilt, a stabil klinikai és képalkotoi vizsgalatok jelentett¢k a
bizonyitas alapjat, legalabb 12 hénappal az elsé MRI utan. Az 4j malignus esetek és a CRT utani
rezidudlis / recidiv tumorok a hisztoldgiai vizsgilat alapjan squamous cell carcinomanak (SCC)
bizonyultak. A legtébb tumor mesopharynx eredett volt (N=74), a szdjiregben 32, a gégében 27,
a hypopharynxban 18 és az epipharynxban 15 carcinomat igazoltunk. A 6 gyulladasos elvaltozas
begyulladt nyaki cystaval és mellette 1év6 gyulladt nyirokcsoméval volt kapesolatban. A benignus
tumorok a kévetkezSk voltak: 6 pajzsmirigy adenoma, 2 parotis pleomorph adenoma, 5 Whartin
tumor, 1 glomus tumor, 1 mesopharynx haemangioma.

2. tablazat, Vizsgalatban részt vev6 betegek csoportositasa

Osszes vizsgalt beteg 205
Uj malignus 1ézidk 43
Post CRT <1 év (Korai CRT utant status) 23
Post CRT >1 év (Kés6i CRT utani status) 84
Malignus tumor CRT utan 16
Benignus tumor 15
Gyulladasos 1ézi6 6
Vizsgalatbol kizartak a mozgasi mitermékek miatt 18

A vizsgalatok 3T-wide-bore klinikai MR berendezéssel (General Electric Discovery 750w,
Milwaukee, USA) torténtek intézetinkben. A konvencionalis (T'1-, T2- sulyozott, STIR) rétegek
kozul a legjobb anatémiai informaciét nydjté szekvenciakat hasznaltuk. A perfizios DCE
sequencia a rutin vizsgalat része volt, majd utaina mindharom fésikban magas térbeli felbontast
nydjté T1- sdlyozott zsirelnyomasos mérések is torténtek. A dinamikus mérés sorozat fast spoiled
gradiens echo sequentia (FSPGR) 80 fazisbol allt, 4 perc és 3 masodperc alatt zajlott le, 6 mm-es
szeletvastagsagot és 3 mme-es atfedést alkalmaztunk. Az altalanosan fazisonként 14 szeletbdl allo
vizsgalatot a kérdéses léziora centraltuk, melynek helyét a nativ rétegeken latottak alapjan
hataroztunk meg. A nativ szekvencidk elkészitése utin intravénasan 0,1 mmol/tskg gadobenate
dimeglumine (Multihance) kontrasztanyagot juttattuk be injektorral 3 ml/sec-os aramlasi
sebességgel, standard korilmények kozott. A ,,region off interest” (ROI) kérilirta az egész kérdéses
1ézi6t — kivéve a feltételezett necroticus tertiletet. A ROI arra az axialis rétegre kertlt, mely a kéros

lagyrészt a legnagyobb atmérével mutatta.
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Eredmények

A statisztikai médszerrel elsimitott, az atlag jelintenzitast szemlélteté TIC gbrbék alapjan tobb
paramétert mértiink: time to peak (TTP), relative maximum enhancement (RME) és relative Wash
out (RWO). Kutatasunk alkalmaval két 1j adat keltette fel az érdekl6désiinket, az ,,attack”
és a ,decay”. Az attack” azt a tertletet jelenti, mely a felszallé gérbe (AOC) f6l6tt mérhetd, a
kontrasztanyag beadasanak idejétél a maximalis jelintenzitasig (SImax). A ,,decay” a gérbe tobbi
része folotti teriiletet reprezentalja, mely az SImax-t6l a mérés végéig tart (Slend) (8.a abra)

I20=0e7425bq ROI=284.7 Variance=1.158360 Mal=0 PostRad=0 Ben=1

8.a abra Az id6-halmozas gérbe
alapjan vizsgalt paraméterek
TTP (Time to peak),

Slhase (base signal intensity),
Slmax (Maximum signal intensity),

Sl max

hax— Slend

Slend

Slend (end signal intensity),
300 RME_S’""S“,*b—j:”‘““ 100 (%) RME (relative maximum
enchancement),
200 pig - Simax=Stend o RWO (relative wash out),
SImax — Slbase AttaCk,
1001 1 Decay.
Sibase |— | . . . . . . L,
i s X tengelyen az ids
00 50600 100‘000 150I000 200b00 250000

Vizsgalataink soran 3 jellegzetes gorbe tipust talaltunk. A benignus tumorok gérbéje gyors wash-in
és wash-out lefutast mutatott. Az 4j malignus esetek gorbéin a gyors wash-in utan latott plato vagy
enyhe wash-out volt a jellegzetes. A kemoradioterapia utani rezidualis malignus tumorok csaknem
mindegyike az 4j malignus tumorra jellemz6 gbrbét adta szignifikans kilonbség nélkil. A CRT
utani csoportban egy lassu wash-in volt megfigyelheté folyamatos emelkedéssel egészen a mérés
végéig és wash-out nem, vagy alig volt lathat6. A gyulladasos esetek nagyon hasonlé gorbe lefutast
mutattak a tumor mentes CRT utani esetekhez. (8., 9. abrak)

A. New malignant lesion (NM)
e ]
/,///‘.;,»* &

—

B. All Post CRT Changes (APCRT) ).
~ i 8.b abra Id6—halmozas gérbe tipusok
X tengelyen az, id0 millisecundumokban,

Y tengelyen a jelintenzitis mértéke

A: Uj malignus Iézi6 tipust gérbe:
gyors wash in, lassii wash out vagy plato
képz0dés

B: Chemoradiotherapia (CRT) utini
gorbe, tumor nélkiil: lassi wash in -
Jfolyamatos emelkedéssel és késOi csiicesal

C: Benignus tipus: gyors wash in, gyors

wash-out

D: Malignus gérbe tipus, residudilis
tumor CRT utdn: gyors wash in, lassi wash
out vagy plato képz0dés

E: Gyvulladisos gérbe tipus, hasonld a
tumor nélkiili CRT utani girbéhez: lassii wash

% 00
C Bemgn Tumnr (BT) -

‘\Q’

-5 y Lesion (IL)

in, folyamatos emelkedéssel és késOi halmozisi
S - esteesal
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9.abra Bal oldali mesopharynx
carcinoma, nyil mutat a primér
tumorra

AT 2-siilyozott natly sequentia,

B:  Fast  spoiled  gradient  echo
(FSPGR) dynamikns méréssel késziilt
réteg, 3 sec alatt.

C: The region of interest (ROI)
kijelolése  utan  késziilt,  malignus
lefutdsii id0-halmozds gorbe.

X tengely ag idOt sec-ban mutatja,

Y ftengely a jelintenzitdst,

D: Kontrasztanyagos, gsir elnyomissal
késziilt  Tl-sibyozort  (PCTTES)

,,,,,,

réteg (mérési ido: 1perc 30 sec)

Megallapitasok

» A CRT utani fokozott kontraszthalmozas nem specifikus jel tumorra, gyulladasos reakcié is
okozhatja, mivel a gyulladasos reakcié megnévekedett permeabilitassal és interstitialis 6démaval
jar, melynek helyén kés6bb fibroticus szovet fejlédik.

» Az MRI fejlédésével a térbeli- és az idSbeli felbontis megnovekedett, ez teszi lehetévé a
kontrasztanyag eloszlas vizsgalatat az id6 fuggvényében, mely a szévetek permeabilitasi
viszonyairdl informal, és azokrol semiquantitaive értékeléssel adatokat is szolgaltat.

» A MP-MRI nyujtja a legjobb liagyrész felbontist a komplex értékeléshez, a postterapids
viszonyok felméréséhez. A nagy betegszamot feldolgoz6 kutatasunk alapjan megallapithato,
hogy a perfiziés DCE-MRI TIC analizissel hasznos része a magas minéségli MP-MRI-nek és
hatékony moédszer a poszt-CRT status analizisében. A kapott adatok hasznos biomarkerek
lehetnek a posztterapias elvaltozasok meghatirozasaban.

> A gyulladisos és a post kemoterapias gorbe jelentGsen eltért a szamitott paraméterek alapjan a
rezidualis vagy recidfv tumor CRT utani gérbéktdl.

> A korai post-CRT stitusban, mely diagnosztikai szempontok alapjin a legnehezebben
értékelhetd, leginkabb a TIC gorbe analizisével kilonithet6 el a rezidualis malignus elvaltozas és
a gyulladasos post-CRT-4s elvaltozas.

» Az édltalunk vizsgalt gyulladasos elvéltozasok hasonld TIC tipust mutattak, mint a tumor nélkuli
post-CRT elvaltozasok és a szamitott paraméterek kozott szignifikans kilénbség nem volt.

> A korai és a kés6i post-CRT gorbék csak egy paraméterben kilonboztek szignifikdnsan, a
relative maximum enhancement (RME) paraméterben (p=0,045).

» Az irodalomban kozolt biomarkerek hasznossagat sajat kutatisunkkal is megerdsitettik és
magas szignifikanciaval 4j biomarkereket is talaltunk. Vizsgalataink alapjan 1j paramétereket
vezettink be, az ,attack” és a ,,decay” markereket, melyek hasznossagat az alacsony p-értékek
jol bizonyitjak. A tobbi marker, a TTP és az RWO is szignifikans kilonbséget mutatott a
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tumoros és a gyulladdsos csoportban, melyek egyeztek az irodalomban kozolt adatokkal. A
legtébb 4j malignus tumor és a CRT utani residualis tumor a szamitott paramétereiben sem
mutatott szignifikans kiilonbséget.

» A benignus tumor TIC gorbéi a multiplex paraméterek tekintetében is elkulontltek az dj
malignus daganatoktol és a tumor nélkili post-CRT gorbéktsl. A benignus esetek szignifikansan
gyorsabb wash-outot mutattak, mint az 4j malignus daganatok és a két csoport k6zott leginkabb
szignifikins paraméternek a RWO és a ,,decay” bizonyult. Atfedés a pleomorf adenoméknal
volt, hasonldéan az irodalmi adatokhoz.

» Amennyiben a korai post-CRT-s stitusban a gyulladis domindl, az neheziti a kis méretd
malignus residuum elkilonitését magas minéségd MP-MRI vizsgalatkor is. A tumor
szerkezetének inhomogenitasa, a necroticus teriiletek nehezittk a ROI kijel6lését és
modosithatjak a gorbe tipusat.

» A mozgasi mitermékek akadilyozzik a mérések pontossigit, médositjak, a gorbék alakjat. A
mozgasi mitermék jelentkezése a vizsgalando régioval szignifikansan (p=0,002) Osszefligg. A
legsulyosabb mozgasi mitermékek a gége és a hyphopharynx-, a legkisebbek az epipharynx
vizsgalatanal jelentkeztek.

» Megfelel$ technikai feltételek mellett a mddszer alkalmazasinak elsajatitdsa, az analizis pontos
moédjanak megtanulasa relative révid id6, amennyiben a régié komplex anatémiajat,
patholdgiajat és képalkotasat gyakorlott stab uralja és a ROI kijel6lése megfeleld.

Ismeretlen primer tumorok vizsgalata

Gyakori problémat jelent az ismeretlen eredetd, tapinthaté nyaki terimével jelentkezd beteg
kivizsgalasa. Ha a terime metasztatikus nyirokcsomé eredete cytologiaval bizonyitott, és a klinikai
vizsgalatokkal primer daganatot kimutatni nem tudtak, occult primer tumor keresése céljabol
képalkotoi vizsgalatok torténnek. Azon betegek életkilatasa kedvezobb, akiknél a primér tumort
megtalaljak és mod van arra, hogy célzott terapiat (primer tumor sebészeti eltavolitasat, tumorra
célzott sugarterapias kezelést) végezzenek.

A két nagy digitalis képalkoté moédszer az MP-MRI és az FDG-PET/CT hatékonysagat kutattuk
ismeretlen primer tumoroknal.

A multiparametrikus 3T-MRI és az FDG-PET/CT jelentésége ismeretlen eredetii nyaki
nyirokcsomo metasztizisnal - primer tumor kimutatdsa céljabol (35, folyamatban lévd kutatis)

Az ESMO guideline szerint az ismeretlen eredetd primer tumorok a metasztatikus daganatok
heterogén csoportjat képezik, melyek strandizalt diagnosztikus munkafolyamat kapcsan is rejtve
maradnak. Okkult lapham carcinoma gyakran a tonsilla palatinaban helyezkedik el, vagy azokon a
helyeken, melyek klinikailag nehezen vizsgalhatok, igy a sinus piriformisban, vagy a
nasopharynxban. Lapelyre és munkatarsai ismeretlen eredetd nyaki nyirokcsomé metasztazis
mellett 26 %-ban talaltak tonsilla palatina carcinomat.

Az MP-MRI a kival6 anatémiai térkép mellett funkcionalis és molekularis informaciot is nyujt a
DW-MRI alkalmazasaval. A klinikai gyakorlatban nincs olyan kozos ADC  érték, mely
egyértelmden, minden esetben elkilonitené a benignus és a malignus értéket. A fej-nyak
tumoroknal a DW-MRI szerepével foglalkozé elsé jelentSs publikacié 2001-ben jelent meg Wang
és munkatarsai tollabol. A benignus és a malignus szovet elkiilonitésére 1,22X10°mm?/sec ADC
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hatarértéket talaltak, és ezzel az értékkel az elvaltozas malignitasat 86 %-os pontossaggal, 84 %0-0s
szensitivitassal és specifitassal adtak meg.

Célul taztik ki, hogy a j6 anatémiai felbontast nytjté MRI mellett megvizsgaljuk a funkcionalis és
metabolikus informaciéval is szolgalé Gj képalkotéi médszerek hatékonysigat. Osszehasonlitottuk
az FDG-PET/CT és a 3T MP-MRI statisztikai értékeit bizonyitott nyaki nyirokcsomé metasztizis
mellett, fej-nyaki régi6 ismeretlen primer tumorainal.

Anyag és moédszer

Retrospective 37 beteget analizaltunk (25 férfi, 12 nd, atlag életkor 61 év), akiknél 2012. 06. 01. és
2014. 12. 31.-e kozott, igazolt nyaki nyirokcsomé metasztazis mellett a primer tumor klinikai
vizsgalatokkal ismeretlen volt. Mindegyik beteg el6szor fizikalis vizsgalaton esett at, melyet fiir-orr-
gégész specialistak végeztek, majd 3T MP-MRI, valamint teljes test fluoro-2-deoxy-D-glucose
(FDG)-PET/CT vizsgalat készult. A két modszer kozvetlenil a kezelés elétt, 4 héten belul tortént
meg. Az MP-MRI vizsgalatok 3T Wide-Bore MR berendezésen (GE Discovery 750 W, Millwaukee,
WI), magas felbontast nyudjté felileti tekercs alkalmazasaval késziltek. T1-salyozott és STIR axialis,
valamint koronalis rétegek utan T2-sulyozott turbo-spinecho axialis és szagittalis sequentiak
torténtek, majd DW axialis stk echo-planaris méréseket készitettiink. A 2D spin-echo DW echo-
planar szekvencia (TR 6130/ TE minimum, 65-70 ms, inverzids idé 200 ms, b-érték: 50, 500 és
1,000 s/mm?® hasznélatival (szelet vastagsig 3,6 mm, a szeletek k6zotti tavolsag 0,6 mm, FOV
300x300 mm® / 260x260 mm?* / 240x240 mm®, matrix 112x80, az aquisitio 2 / 7 / 14 a ,,b” értéktdl
figgben) a sequentia ideje 3 perc korili volt. A diffuzié gatlas mértékét ADC szamitassal quantitativ
moédon is  értékeltik. Kontrasztanyag adasa utin Tl-sulyozott mérések torténtek a zsir
elnyomasaval. A MP-MRI vizsgalat id6tartama atlagosan 30 perc volt.

Az FDG-PET/CT vizsgalatok standard teljes test protokoll szerint, Biograph 6HD tipusu
kameraval (Siemens, Knoxwille, TN) késziltek. Az injektalt 18 F-FDG radioaktivitasa 3,7-5,5
MBgq/kg volt. A PET/CT adatgy(jtés a koponya bazistdl a gat aljaig tortént, alacsony dézisu
(110/70 kW /mAs) nativ CT-vel.

Eredmények

Mindegyik betegnél FNAB-val igazoltik a nyirokcsomdk metasztatikus eredetét a PET/CT és az
MRI el6tt. A metasztatikus nyirokcsomok citoldgiai leletei: planocellularis carcinoma (n=24),
alacsonyan differencialt carcinoma (n=9), kdzepesen differencialt carcinoma (n=2), anaplasticus
carcinoma (n=1), adenocarcinoma (n=1).

A megtalalt primer tumorok helyeirél a 3. Tablazat tajékoztat.

A primer tumor lehetséges helyét PET-CT-vel 20 betegnél, MP-MRI-vel 18 betegnél
valészinusitettik. Ezen betegek kozil 14 PET-CT és 13 MRI vizsgalat eredményét bizonyitotta a
hisztolégial vizsgalat is. (10. abra)

A megtalalt primer tumor stadium csak 1 esetben volt T3, a daganat a mesopharynx magassagaban
submucosusan helyezkedett el. T2 tumor stadiumot is 1 betegnél talaltunk, ahol a primér tumor a
tonsilla palatinaban helyezkedett el. Az 6sszes tobbi (15) esetben a tumor stadiuma T1 volt.

A szovettanilag bizonyitott tumorok a magas ,,b”-értékkel készilt DW képeken tipusosan magas
jelintenzitast mutattak, csokkent jelintenzitast az ADC és magas jelintenzitast az e-ADC képen. Az
atlag ADC érték 0,862x10° mm?/sec volt a primer tumorokban.
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3. tablazat Képalkotokkal vizsgalt, hisztologiaval igazolt, elsé klinikai
vizsgalattal ismeretlen primer tumorok helyei, nyaki nyirokcsomo
metasztazis mellett

Tumor helyek MPMRI PET-CT Hisztologia
T+ | F- | F+ | T+ | F- | F+

Nasopharynx 2 2 1 2

Tonsilla palatine 3 4 3 4 3 1 7

Nyelvgyok 3 1 3 1 3

Hypopharynx 3 3 3

Supraglotticus larynx 1 1 1 1

Parotis 1 1 1 1 1

Pajzsmirigy 1

SUMMARY 13 4 5 14 3 6 17

T+ true positive, F- false negative, F+ false positive

10. abra. Klinikai vizsgalatokkal primer tumort nem talaltunk. A: Axialis kontrasztos 11-
silyozott 3sir elnyomdssal késziilt (CETTES) képen a nasopharynx bal oldalin apro halnozd lézid lathato (nyil).
B: a koronalis T1-siilyozott rétegen kétoldali nyirokesomd érintettség dbrazolidik. C és D: Kétoldali diffiizio
gdtldsra utald magas jelintenzitds lithatd a3 axidlis sikii DW rétegeken (b-érték: 1,000 s/mni’). E: szagittalis
PET/CT kép, fokozott FDG felvétel az occult tumornak és a metasztatikus nyirokesomonak megfelelden (nyilak).
F: axialis FDG-PET réteg. A képalkotik megtaliltik az occult primer tumont, melynek stadinma: TINZMO
Hisztoldgia: nasopharyngealis carcinoma.

A kulonb6zé mérésmodok statisztikai értékeit az 4. tablazat mutatja.
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4. tablazat 3T-MPMRI és az FDG-PET-CT statisztikai értékelése ismeretlen
primer tumor kimutatasara, nyaki nyirokcsomoé metasztazis mellett

52?37§§ T+ | P S [T |F+ | Sp% | ACC%
MRI natfv
T1, T2,
STIR 24.32 9 8 52,94 | 12 8 60.00 | 56.76
MRI nativ
sequencidk | 32.43 12 5% 70.59 | 13 7 65.00 | 67.57
+ DWI
MRI nativ
+CE.TIES 32.43 12 5 70.59 | 13 7 65.00 | 67.57
MPMRI 35.14 13 4 76.47 | 15 5 75.00 | 75.68
PET-CT 37.84 14 3 82.35 | 14 6 70.00 | 75.68
Osszesen 45.95 17

T+ true positive, F- false negative, T- true negative, F+ false positive
* 3 betegnél a susceptibilitasi mitermékek miatt a DW képek informacié tartalma csékkent volt

A 7. TNM szerinti osztalyozas alapjan a nyirokcsomé stadiumot klinikai vizsgalattal 12 esetben
(57,14 %) hataroztuk meg korrekten és 19 betegnél mindkét képalkotéi modszerrel (90,48 %).

Harminchat beteg részesilt radioterapiaban (66-70 Gy) 17 beteg kemoterapiaval kombinalva. A
megtalalt primér tumoroknal 3D-conformalis- és IMRT-t alkalmaztak a cél térfogat hatékonyabb
besugarzasa és a kornyez6 ép szovetek megkimélése céljabol.

A betegek statusat 3 havonta klinikai vizsgalattal, 6 havonta MRI- és évente PET/CT vizsgalattal
kovetjik. A vizsgalat két és £él évében az alkalmazott radikalis terapia utin nem jelent meg primér
tumor és a 37 betegb6l 3 meghalt, 2 a daganat sz6rédasa, 1 myocardialis ok miatt.

Megallapitasaink

» A primer tumor megtaldldsival a terapia célzotta valik.

» Az MP-MRI és az FDG-PET/CT vezétli a mintavétel helyét.

» Okkult laphim carcinoma gyakran a tonsilla palatinaban helyezkedik el, a mi
betegcsoportunkban 18.92%-ban. Ha a metasztatikus nyirokcsomé a felsd, vagy a k6zépsé nyaki
nyirokcsomé szintben helyezkedik el és a nem invaziv diagnosztikus moédszerek primer tumor
helyére nem utalnak, a tonsillectomia lehet diagnosztikus és egyben terapias megoldas laphamrak
kimutatasara. A mi betegcsoportunkban negativ noninvaziv diagnosztikus médszerek utin 3
esetben igazolédott rak tonsillectomiaval.

» PET/CT vizsgalattal két okkult tavoli metasztazist taldltunk, egy tidé és egy csont (multiplex

manifestatiot a gerincben) attétet és egy masodik primer tumort a hasban (NHL).

» Az MP-MRI a kival6 anatomiai térkép mellett a DW-MRI alkalmazdsdval segit a tumor- nem-
tumoros szévetet elkiillonitésében.

» A DW-MRI a diffuzi6 gatlis mértékét qualitative elemezhetd képi informécioval jeleniti meg és
quantitative mérhetd egységben (10°mm?*/sec) fejezi ki. A mi betegcsoportunkban az dtlag ADC
érték a szévettanilag bizonyitott primer tumornal 0,862x10”mm?/sec volt. A gyulladisos szévet
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magas viztartalma jelintenzitds névekedést eredményez, mind az alacsony, mind a magas ,,b”-
értéknél magas jelintenzitast és ADC értéke magas.

» Csapdat jelent, hogy a nem tumoros tonsilla palatindban gyakori a gatolt diffuzio.

» Szamos publikicié foglalkozik az FDG-PET/CT hatékonysiagival IPT vizsgilatindl. Az
irodalomi adatok szerint PET/CT utan a betegek egyharmadanal valtozott a klinikai ellatas.

» Mi azt talltuk, hogy megfelel$ technika mellett a fej-nyaki IPT kimutathatésaga hasonl6 a 3-T
MP-MRI (35,14%) és az FDG-PET/CT (37,83 %) alkalmazasakor. A PET/CT magasabb
szenzitivitasi (SV 82,35 %), de alacsonyabb specifitasia (SP 70,00 %) IPT kimutatasaban,
6sszehasonlitva a 3-T MP-MRI-vel (SV 76,47 %, SP 75.00 %).

» Az MP-MRI sugarterhelés nélkili alternativ vizsgalata a PET/CT-nek és primer tumor
keresésekor rutinszertien elsé vizsgalatként alkalmazhato.

» Amennyiben az MP-MRI nem utal primer tumorra, kévetkezd 1épésként, panendoscopia elétt,
mérlegelendé az FDG-PET/CT.

» Elérehaladott ,,N” stidiumban, supraclavicularis nyirokcsomé metasztazisnal, vagy ha a tavoli
metasztazis, illetve a masodik primer tumor rizik6ja nagy, javasolt, hogy az FDG-PET/CT
legyen az els6 képalkotdi modszer.

KEPALKOTOK SZEREPE NOGYOGYASZATI DAGANATOKNAL (K2, K11, K15)

Négyogyaszati tumorok stadium meghatarozasa, mely a klinikai és patologiai vizsgalatokon
alapszik, a képalkotéi technikak fejlédésével pontosabba valt. A klinikai stadium meghatarozasa a
FIGO (International Federation of Gynecology and Obstetrics) beosztason alapul, mely a lokalis
tumorterjedés tekintetében megegyezik a TNM rendszerrel. A nemzetkézi ajanlasok kiemelik a

MRI elsédleges szerepét, melyet szigora technikai feltételek mellett kell végezni.

Célul taztik ki, hogy a nemzetkozi elvarasoknk megfelel6 MRI protokollokat dolgozzunk ki
négyogyaszati daganatoknal is és megvizsgaljuk szerepét hazai kérilmények kozott. (11, 20, 22, 32)

A preoperativ. MR vizsgilat jelentésége az endometrium carcinoma (EC) lokilis
stadiumadnak megitélésében (6, 27)

Az EC iparilag fejlett orszagokban a leggyakoribb malighus négyégyaszati daganat. Incidenciaja
névekvé tendenciat mutat, melynek okaként az életkor meghosszabbodasat és az elhizast jelolték
meg. Magyarorszagon a négyogyaszati daganatok halalozasaban a petefészekrak mogott a masodik
helyen all.

A szovettani tipus és a differencialtsag mértéke, valamint a szerven beltli tumor terjedés alapjan
valasztjak ki azokat a betegeket, akik a kitjulas szempontjabdl nagy kockazatdak, akiknél a
kismedencei és/vagy paraaorticus nyirokcsomoék eltavolitisa mindenképp szikséges lehet.
Nyirokcsomo attét esetén a daganatos betegség kigjulasanak valoszintsége hatszorosara né, 6téves
talélés pedig 85%-16l 36%-ra csokken (Levine et al. 2010).

Anyag és Modszer

20006. januar 1-t6l 2011. december 31-ig 89 EC mutét el6tt készilt MR vizsgalatat értékeltiik
retrospektiv modon és Osszevetettik a szévettani lelettel. A betegek atlag életkora 59 év volt. A
szOvettan és grade szerint a rossz prognoézisu betegeket kiemelve, kiilon is értékeltik azokat az

23



dc_1100_15

eseteket, ahol egyedill a myometrium infiltratiojanak mélysége volt a terapiat meghatarozé, donté
prognosztikai tényezo.

Intézetiinkben standard sebészi ellatdis az abdominalis hysterectomia (TAH) és kétoldali
adnexectomia (BSO). Mutét el6tt MRI alapjan dontiink a mutét kiterjesztésérdl, a kismedencei-,
para-aortalis lymphadenectomia szitkségességérél.

Az MR vizsgalatok 1,5 T Siemens Symphony berendezéssel, j6 felbontast nyujté felileti tekercs
alkalmazasaval torténtek. A kismedencei nyirokcsomok, kismedencei szervek felmérése utan
uterusra fokuszalt multiplanaris, high resolution (HR) MP-MRI készult. A natfv sorozatok utan
minden esetben intravénas kontrasztanyagot (Gd-DTPA) alkalmaztunk és mindharom {6 sikban
T1- sulyozott zsirszuppressiés méréseket készitettiink. Az MR képeket attekintve kilon értékelttk
a tumor myometralis invazidjanak kimutathatésigat a nativ T2-silyozott méréseken és a
kontrasztos sorozatokon. A kontrasztos sorozatok 18 betegnél szagittalis sikban tébbfazisu
dinamikus mérési médban (M-DCE-MRI) késziiltek.

Az MRI-vel nyert myometrium infiltracié mértékét a patholégiai lelettel hasonlitottuk Gssze és
statisztikai értékeket szamitottunk.

Eredmények

A 89 EC szovettani tipusait, a daganatok differencialtsagi fokat és a FIGO stadiumot az 5. tablazat
mutatja meg. A 89 beteg kozul 38-ndl tértént lymphadenectomia, kozilik 4 esetben igazolt a
szovettani feldolgozas nyirokcsomé metasztazist.

5. tablazat A kutatasban résztvevd daganatok klinikai és patologiai

adatai
No. of patients 89
Mean age(range) 59 (29-85)
Tumor grade
ismeretlen 1 1,1%
I 36 40,4%
II 42 47,2%
ITI 10 11,2%
Tumor type
Endometrioid 81 91,0%
Seropapillaris 4 4,5%
Adenosquamosus 2 2,2%
Clear cell 2 2,2%
FIGO stage
IA 48 53,9%
IB 24 27,0%
II 9 10,1%
ITIA 2 2,2%
ITIB 0 0%
ITIC 5 5,6%
IV 1 1,1%
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Az MRI 89 betegbdl 75 esetben korrekt diagnozist adott. (6. Tablazat, 11., 12. abrak).

11. abra, A: T2-w,

B: kontrasztanyagos T1-w
zsirsuppressioval késziilt
szagittalis siku MR kép.

Atumor a T2-w mérésen
kozepes jelintenzitasu, a
kontrasztanyagot
meérsékelten halmozza (nyil)
a myometriumot kevesebb,
mint 50%-ban sziiri be.

12. abra, A: T2 sulyozott,
B: kontrasztanyagos T1
sulyozott zsirsuppressioval
keésziilt sagittalis siku MR
képek. A tumor (csillag) a
myometrium  tobb  mint
50%e-at infiltralta (nyil).

6. tablazat: Myometrium infiltratio mélysége az MR vizsgalatok és a patologiai
eredmények alapjan a teljes beteganyag értékelésekor

MR True MR Fals MR Patologia
<50% 60 50 10 54
=>50% 29 25 4 35
Total 89 75 14 89

A protokoll szerint a rossz prognozisu, G3-as és kedvezétlen szévettana (seropapillaris ill. clear
cell) daganatoknal mindenképp lymphadenectomiat kell végezni, igy ezeknél a betegeknél a
myometralis invazié mértéke nem befolyasolja a miatét tipusat. DéntS azonban a myometralis
invazié mértékének ismerete a G1l-2-es és kedvezSbb szévettand (endometrioid carcinoma)
esetekben, ezért ezeknek a betegeknek az adatait kiilon is értékeltik. (7. tablazat).

A 74 betegb6l 64 esetben volt korrekt az MR alapjan kapott eredmény.

7. tablazat: Myometrium infiltratio mélysége az MR vizsgalatok és a patologiai
eredmények alapjan, a G3-as és seropapillaris vagy clear cell szévettani esetek
nélkiil.

MR True MR Fals MR Patologia
<50% 52 44 8 46
>50% 22 20 2 28
Total 74 64 10 74
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Az MRI statisztikai értékeit a 8. sz. tablazat szemlélteti.

8. tablazat: MR vizsgalatok statisztikai értékei a myometrium infiltratio meghatarozasara,
Osszehasonlitva a sztikitett csoportot (G3-as és seropapillaris vagy clear cell szévettana
esetek nélkiil) az 6sszes beteggel

Ertékelés sztikitett csoport Osszes
Szenzitivitas 71% 71%
Specificitas 95% 92%
PPV 90% 86%
NPV 84% 83%
Pontossag 87% 84%o

Valamennyi MR vizsgalatnal kilon értékeltik a T2-sulyozott, és kilon a kontrasztanyagos MR
méréseken latottakat. (9. tablazat, 13. abra).

9. tablazat: Tumor kimutathatésaganak hatasfoka a T2 sualyozott és
kontrasztanyagos T1-stlyozott, zsirszuppressziés méréseken

T2 CE-T1Fs T2+CE-T1Fs
A tumor jol elkiilénithetd 69 (T7%) | 62 (70%) 81 (91%)
A tumor nem kiilonithets el j61 | 20 (23%) | 27 (30%) 8 (9%)
100%

90%

80%

T70%

60% -

50% - = A tumor jol elkiilonithetd

40% A tumor nem kildnithets el jol

30%

20% -

10%

0% - h
T2 CE-T1Fs T2 + CE-T1Fs

13. abra Tumor kimutathatésaganak hatasfoka a T2 sulyozott és
kontrasztanyagos T1-sulyozott, zsirszuppresszios méréseken

Endometrium carcinoma mellett 32 betegnél nem tumoros elvaltozas is kimutathaté volt az
uterusban. Ezek ko6zil 17 esetben myoma, 11 esetben adenomyosis, 1-1 esetben hyperplasia, polyp,
endometriosis, kronikus endometritis volt szovettanilag igazolhatd, melyek nehezitették a tumoros
invazié megitélését az MR képeken.

Megallapitasok

> Az EC pontos preoperativ stidium felmérése, a kidjulds szempontjabdl alacsony vagy magas
rizikoju folyamat elkiilonitése, fontos informacié a sebésznek, segit a nyirokcsomé disszekcio
mérlegelésében. Magas rizik6ja az EC, ha clear cell- vagy seropapillaris szovettand, ha G3-as
tipusu, vagy, ha a myometrium vastagsaga tobb, mint 50%-ban infiltralt.

» MRI szerepe a klinikailag igazolt EC-nal a stidium felmérése, a myometrium mélységi
invaziéjanak becslése, a cervicalis stromaba terjedés meghatarozasa.
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» Az EC a T2- sdlyozott mérésen az esetek tobbségében (77%-ban) a norméal myometriumtdl jol
elkilonil. A kontrasztanyag kilonosen azokban az esetekben jelent segitséget, amikor a T2-
salyozott mérésen a jelintenzitis eltérés nem egyértelmd, vagy értékelést nehezité egyéb
elvaltozasok pl. myoma, adenomyosis, endometritis zavarjak a megitélést. A T2-stlyozott és a
tobbfazisa T1-silyozott zsir elnyomassal készult kontrasztanyagos technika (M-DCE-MRI)
egylittes hasznalata javitja a diagnosztikus pontossagot.

» A DW-MRI jél hasznilhaté a myometrium invazié értékelésében és a T1- és T2-stlyozott
mérésekkel egytitt alkalmazva kivalthatja a kontrasztanyagos vizsgalatokat. A DW-MRI hasznos
az uteruson kivili tumor terjedés vizsgalataban és a peritonealis metasztatikus gécok, valamint
a nyirokcsomok megitélésében is.

» Sajit anyagunkban a myometrium tumoros invazidjat MRI-vel 71 %-os szenzitivitdssal, 92%-os

specificitassal tudtuk kimutatni az Osszes betegre vonatkozoéan. Az utébbi évek irodalmat
attekintve mas szerzGk is hasonlé adatokrol szamoltak be (10. tablazat).

10. tablazat
Az MRI szenzitivitasa és specifitasa kiilo6nb6z6 kutatasokban, az endometrium carcinoma
myometriumba terjedésének meghatarozasara

Study Sensitivity (%o) Specificity (%) Total number of patients
Nakao et al. 2006 75 93 116

Chung et al. 2007 51 89 120

Ortashi et al. 2008 56 86 100

Hwang et al. 2009 50 90 53

Emlik et al. 2010 76 75 53

McComiskey et al. 2012 73 83 183

Sajat kutatas 2013 71 92 89

» Ha a G3-as és rossz prognozisu clear cell, seropapillatis szovettanu esetek nélkili, beteg csoport
értékeit tekintjik, akiknél a lymphadenectomia eldéntésében a myometrium mélységi invasioja
a dontd tényez6, a szenzitivitas szintén 71%, de a specificitas 95%-ra emelkedett. Ebben a
csoportban MRI-vel 87%-o0s pontossaggal lehetett meghatarozni a myometrium invaziéjanak

mélységét.

RECTUM DAGANATAI
MRI szerepe rectum daganatok korszeri ellitisaban (K7, K12)

A végbélrak ellatasa az utdbbi évtized soran megvaltozott, kezelésuk multidiszciplinarissa valt, a
tumorstadium fuggvényében torténik. A daganat és a circumferencias rezekcids szél (CRM)
viszonya, valamint nyirokcsomé status a neoadjuvans kezelés eldontésében és a betegség
prognoézisanak meghatarozasaban fontos tényez6k lettek. (14. abra) (77, 19, 24, 33, 34)

A rectum daganatok kurativ ellatdsit a neoadjuvans irradiacié / kemoirradiacié utan a radikalis
sebészi eltavolitas biztositja. Napjainkban alsé 2/3-i, teljes falat infiltralé vagy att6r6 rectum
carcinomaknal a totalis mesorectalis excisio (TME) elvart matéti modszer. Ezen sebészi technika
bevezetése egymagaban a recidivak aranyat 32%-r6l 10% ala csokkentette. A kemoirradiacidjaval
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stadiumredukcié (down-staging) vagy méretcsOkkenés (down-sizing) érheté el. Neoadjuvans
terapia hatisara a mutét alatti tumorszérodas mérséklédik, a helyi kitjulas és a tavoli attétek
el6fordulasanak gyakorisaga csokken és a betegek kb. 1/5-énél komplett tumor regresszié érhetd

el.

14. abra, CRM infiltracio

MR-vizsgdlat, a tumoros rectumfalra
merolegesen késziilt, vékonyszeletes, axidlis
stku, T2-sulyozott szekvencian kozépso
harmadi, jobb oldali tulsulyu, a keriilet
kétharmadara  terjedo, stenotizalo T4
stadiumu rectumtumor (csillag) a bélfalat
szélesen attori, 7-8 oranal a mesorectalis
fasciat infiltrallja (nyil). A perirectalis
zsirszovetben apro, metasztazisra suspect
nyirokcsomok (fekete nyilhegy) lathatok.

A rectum daganatok 4j terapias szemlélete a radiolégusok felé 4j elvarasokat tamaszt.

Az MRI jelenleg a legalkalmasabb maddszer, melynek segitségével meghatarozhaté a tumor és a
totalis mesorectalis excisio hatarvonalat ad6 perirectalis fascia egymashoz valé pontos viszonya, a
CRM, ennek MRI-vel adhaté pontossaga megbizhat6 irodalmi adat szerint 92%, szenzitivitasa 70-
90%, specificitasa 75-100%.

A TRUH a bélfalon belili tumorterjedés megitélésében, a T stadium meghatarozasaban, a belsé
sphincterhez valé viszony megallapitasiban a HRMR-hez hasonlé pontossagu, azonban a
tumornak a mesorectalis fascidhoz valé viszonyat nem képes kimutatni.

Az MDCT szerepe elsésorban el6rehaladott végbéltumorok tavoli metasztazisainak (elsésorban
maj és tidd) felmérésében van.

Az anus carcinoma képalkotoi diagnosztikajaval kevés kozlemény foglalkozik.

Célul thztik ki, hogy megvizsgaljuk az MRI szerepét anus carcinomanal.

Az MRI szerepe az anus carcinoma (AC) stadiumidnak meghatirozisiban és a terdpia
megvilasztisiban (33)

Az AC a tapcsatorna daganatok ritka tumora, a lokalizaciét tekintve a rectum carcinomakhoz
tartozik, de attol jelentSsen eltér, mivel sajatos a szévettana, a klinikai viselkedése, a diagnosztikaja
és a terapiaja is, CRT-val jol kezelhet6 betegség.

Az anus daganatainak tébbsége lapham eredett (80%), ezt kéveti az adenocarcinoma (8-15%),
illetve a ritka veruccosus carcinoma. Igen agressziv altipus a kissejtes neuroendocrin eredetd
carcinoma, amely legtébbszor HIV fert6zés mellett fordul el6. A betegség diagnosztizalasakor a
tumorok tobb mint fele I., II. stddiumd, kb. egyharmaduk el6rehaladott, 4 cm-nél nagyobb
atmérdja és a betegek 15-20%-aban a szomszédos szerveket infiltralja.

Az AC néi dominencit mutat, a betegek 2/3-a né. A diagndzist a proktoszkopos vizsgalat és a
biopszia biztositja.
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Anyag és moédszer

Kutatasunk célja az MRI szerepének értékelése volt a primer-, a kezelt- és a recidiv AC ellatasa
soran.

Hatvanhét biopsziaval igazolt AC beteg (52 n6, 15 férfi, atlagos életkoruk 61 év) 2006. 01. 01-
2011.12.31 kozott készalt 151 MR vizsgalatat analizaltuk, retrospective. Valamennyi betegnél
tortént primer stadium meghatarozo vizsgalat. A betegek CRT-as kezelésben részesiltek. A 67
primer AC beteg kozil a 39 paciensnél posztterapiasan is tortént kismedencei MRI. Az MR
vizsgalatokat 1,5 T Magnetom Symphony (Siemens) késztilékkel végeztik és j6 felbontast nyuajtd
felileti tekercset alkalmaztunk. A szisztémas disszeminacié megitélésére CT vizsgalat tortént. Az
MP-MRI alkalmaval az altalanos tajékozodas és a tumor szorédas megitélése céljabdl el6szor a
teljes medencérdl késziiltek j6 anatémiai és kontraszt felbontast nydjté T1-, T2-sulyozott, valamint
STIR mérések, majd a rectumra-anusra fokuszalva multiplanaris native és kontrasztanyagos T1-

sulyozott zsir elnyomasos HR sequentiak.

A betegeket két £6 csoportban analizaltuk.

A csoportban vizsgaltuk az 6sszes, szovettanilag igazolt lapham carcinomat, a 67 beteg primer
tumor statusat, a recidivak kialakulasanak idejét, a metasztazisokat, valamint az alkalmazott
anatomiai és funkcionalis képalkoté vizsgalatok eredményeit.

A kovetés soran észlelt recidiv daganatos betegek (13 paciens) esetében elemeztiik a recidiva
kialakulasanak idépontjat a primer tumor kezelésének befejezéséhez viszonyitva, a kigjult daganat
T és N stadiumat, és a betegség kiterjedtségét 6sszevetettik a primer daganatéval.

B csoportba azok a betegek tartoztak, akiknél a primer status megitélésére és a terapiat kovetéen
is tortént MRI (39 beteg). Osszehasonlitottuk a tumor kezelés elétti és kézvetleniil a CRT-t kovets
stadiumat. CRT utani MR vizsgalatoknal a tumorregresszié6 mértékét RECIST 1.1 (Response
Evolution Criteria in Solid Tumors) szerint {téltik meg és a jelintenzitas valtozast is értékeltiik.

Eredmények

A csoport

A hisztologiailag lapham carcinomanak verifikalt 67 paciens kézott planocellularis carcinoma 53
(79%), basaloid sejtes carcinoma 13 (19,5%), veruccosus carcinoma 1 esetben (1,5%) fordult el6.
A primer anus daganatok atlagos nagysaga 3,1 cm volt. (15. dbra) A 67 AC stadium szerinti
megoszlasat a 11. Tablazat mutatja.

A's

15. dbra, A: axidlis T2-w kép, ag anus faldban jobb oldali tilsillyal tumor lithatd B: sagitalis T2-w
rétegen a hivelyfalba terjedeés itélhetd meg. C. corondlis T2-w rétegen a belsd sphinchtert (feketenyil), jobb
oldalon a musculus levator anit (febér nyil) infiltralo T4 stadiumii tumnor képe lithato.
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11. tablazat, betegeink TNM stadium szerinti megoszlasa

Primer anus carcinoma, 67 beteg

T Tis T1 T2 T3 T4
Esetszam 1 10 37 13 6
% 1, 5% 15% 55% 19,5% 9%
N NO N1 N2 N3

Esetszam 45 11 8 3

% 67% 16% 12% 5%

Relapsus 13 beteg

T Tis T1 T2 T3 T4
Esetszam 2 1 3 3 4
% 15,4% 7,7% 23,1% 23,1% 30,7%
N NO N1 N2 N3

Esetszam 6 1 1 5

% 46,1% 7,7% 7,7% 38,5%

Tavoli metasztazist 2 esetben (3%) észleltiink, mindkét betegnél a medenceév csontjaiban, a
sacrumban és az os coccygisban volt az attét.

A kovetés soran tavoli attét 10 betegnél (15%) alakult ki. Leggyakoribb tumoros disszeminacio a
majban (4/10 esetben) és a csontban (4/10 eset) volt.

A betegek koévetésekor masodik primer tumor 2 alkalommal talaltunk (3%, 1 végtagi melanoma
malignum, 1 vulva carcinoma).

A betegség kitjulasat 13 betegnél (19, 5%) észleltiik. Recidiva nagyobb aranyban (53.8%) fordult
el elérehaladott tumor stadium (T3, T4) utan. A regionalis nyirokcsomok 53,9%-ban metasztazist
mutattunk ki. A kigjult daganatok nyirokcsomo attétei eltértek a primer tumoroktol, azaltal, hogy a
pararectalis és parailiacalis lokalizacié gyakoribba valt.

B csoport

Ebben a csoportban (39 beteg) a primer MRI soran diagnosztizalt atlagos tumor méret 4,7 cm (2-
9,8) volt. A postterapias kontroll MRI a kezelés befejezését kévetéen atlagosan 7,6 héttel késziilt
(4-18 hét).

A CRT hatasara bekévetkezett tumor méret cs6kkenést atlagosan 76,4 %-nak talaltuk. A terapia
hatasara 26 esetben (66,7%) jo, 75% feletti regresszié mutatkozott, ebbdl 20 betegnél (51,3%)
komplett képalkotoi remisszio (100%-os regresszio) alakult ki. Egy beteg a kezelésre nem reagalt,
a CRT végén a tumor minimalis névekedése volt megfigyelhetd.

A terapiara méretcskkenést mutat6 paciensek kozil a korai, T1-T2 stadiumu 26 betegbdl 20-nal
(76,9%) 6-8 héttel a CRT befejezését kovetden a regresszidé mértéke 95,7% volt.

A CRT utan a T2-silyozott szekvencian 19/39 beteg daganata hyperintenz, 8/39 isointenz, 10/39
hypointenz volt, a tébbi esetben a tumor helye inhomogén jelintenzitast mutatott.

Rezidudlis elvaltozast 19 paciensnél (19/39: 48%) észleltink, melyek kozul 8-nal (20,5%)
biopsziaval is igazolodott a rezidualis tumor.
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MRI-vel rezidualis eltérést mutatd, de klinikailag tumormentesnek tiné 11 eset kozil a CRT

befejezését kovets 1 éven belill a kbvetéses MRI 6 betegnél tovabbi regressziot mutatott.

Megallapitasok

» Beteganyagunkban az AC el6fordulasa a nemzetkozileg ismert ardnyokhoz képest (ffi: 33.3%
n6:66.6%) tovabbi néi dominanciat mutatott (78 %). A planocellularis carcinoma az
irodalomhoz hasonléan, 79% fordult el6. A szomszédos struktarak infiltraltsaganak aranya az
irodalomban ismertnél (25-40%) valamelyest nagyobb (51 %) volt. A daganatok déntSen (94%0-
ban) locoregionalisak voltak, a diagnézis felallitasakor tavoli metasztazist csak két betegnél (3%o-
ban) észleltiik, mindkét esetben a kornyez6 csontban. A betegek tobbsége (77%) definitiv CRT-

ra meggyogyult.

» Lokoregionilis relapsust 19%-ban (13/67 beteg) észleltink. A recidiv tumorok a primer
elvaltozastol valamelyest eltéréek voltak, a betegség helyi infiltracidja, a szomszédos struktiarak
involvaltsaga kissé kiterjedtebb volt. Amig a primer elvaltozasok 71 %-a korai, Tis, T1, T2
stadiumud volt, addig a recidivaknal az el6rehaladott stadium daganatok (T3, T4) voltak
tulsalyban (53,8%).

» A korabbi irodalmi adatok azt mutattik, hogy azok a daganatok, amelyek primeren a 4cm-es
nagysagot meghaladjak, illetve nyirokcsomé porzitivak, valamint a basaloid sejtes tipusba
tartoznak, hajlamosabbak a lokoregionalis relapszusra. A lokalis recidivak csoportjaban az
atlagos tumorméret priméren nagyobb volt (4,7 cm) a kigjulast nem mutaté csoport tumor
nagysaganal (2,3cm).

» Primer stituskor a nyirokcsomokat 33%-ban talaltuk metasztatikusnak, betegek kozott az
inguinalis, a parailiacalis, valamint a perirectalis nyirokcsomoékban talaltunk attétet. A recidiv
tumorok tobb mint felénél (53,9%) mutatkoztak a nyirokcsomok metasztatikusnak és a
perirectalis, praesacralis és parailaicalis nyirokcsomoék érintettsége gyakrabban, az ingvinalis
nyirokcsomok attétei kisebb aranyban fordultak elé.

» Tavoli metasztazis a kovetés soran 15%-ban (10 beteg) jelentkezett. A tivoli metasztizisok
megitélésére CT és a PET/CT az ajanlott modszet.

» A HR-MRI az AC legpontosabb dllapot felméréje mind a locoregionilis statusban, a
radioterapias tervezésben, valamint a CRT-ra adott valasz megitélésében is. A T2-sulyozott és a
kontrasztanyagos méréseket talaltuk a leginformativabbnak. A neoadjuvans kezelés
hatékonysagat felméré funkcionalis MR mérések, féleg a DW-MRI rectum carcinomanal is
igéretes modszer.

» A kemo-radiotherapiat kovets 4-8 héten belli klinikai teljes regresszio a betegség lokoregionalis
kontrolljanak kival6 jelz6je. A CRT-t kévetden atlagosan 7,6 héttel a betegek tobbsége MRI-vel
igazoltan j6 regressziot mutatott, a 39 beteg koziil 26 betegnél (66,7%) a regresszidé mértéke a
75%-ot meghaladta. A regressziot a RECIST 1.1 szerinti a méret valtozas alapjan értékelttk,
emellett a T2-sulyozott kép jelintenzitas valtozasa is a regresszio jele lehetett. (16. abra)

» Irradiacié utin hirom-hat honapig is eltarthat, amig a teljes MR képi regresszi6 kialakul. A
primer kezelést kovetéen képalkotoval igazolt residuummal rendelkez6 betegek csaknem felénél
(9/19) kézel 1 év malva alakult ki a végleges lokalis status.
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16. abra Anus carcinoma (AC, T3 stadium) méret és jelintenzitas valtozasa a kezelés

hatasara

Az anus faldban belsd sphinctert infiltrilo AC, jobb oldalon perirectalisan patoligids nyirokcsoma (fehér nyil) lathato

B: 8 héttel a kemoradioterapia (CRT) utdin nagyfokisi regresszio, a korabbi tumor helyén mérsékelten jelsegény

teriilet figyelhetd meg. C: egy évvel a CRT befejexését kovetden kifejezett hegesedésre utald jelszegény teriilet

dbrazolddott és a nyirokesoma eltiint.

» Magyarorszigon AC-nil az MRI-t még nem alkalmazzak rutin szerlen, a betegek terapia el6tti
és utani értékelése dontéen a klinikai vizsgalaton alapul.

» Kutatasunk eredménye alitimasztja, hogy az AC diagnosztikijaban a szigoru technikai
feltételekkel késziilt kismedencei MRI mind a locoregionalis status felmérésére, valamint a CRT-
ra adott valasz megitélésére kiemelked$ fontossagu és rutinszerd alkalmazasa javasolt.

7. U] EREDMENYEK, MEGALLAPITASOK

I. Az MR képalkotas szerepét, tObb tertleten, Magyarorszagon els6ként kutattam és sajat
tapasztalatot gydjtottem alkalmazasarol.

» Kutatdsaim alapjan, Uj megkozelitésbdl, onkoldgiai szemlélettel hatékony MRI vizsgalati
protokollokat dolgoztam ki, melyek alkalmasak arra, hogy az onkoldgiai betegellatas fontos
klinikai kérdéseire megfelel6 valaszt adhassunk. Minden daganat csoportban kialakitottuk azt a
vizsgalati metodikat, mellyel magas effektiv felbontast nyujté vizsgalatok végezhetSk.

» Magyarorszigon els6ként kutattuk és publikdltuk a multiparametrikus MRI (MP-MRI)
jelentéségét tobb daganat csoportban, féleg fej-nyaki-, négyogyaszati- és rectum daganatoknal.
Az MP-MRI a kivalé anatomiai térkép mellett funkcionalis és molekularis informaciot is nyujt a
DW-MRI, valamint a DCE-MRI alkalmazasaval.

I1. A fej-nyaki régidoban végzett kutatasaimat kiemelem

» Fej-nyaki régio elvéltozasainal Magyarorszagon elséként vizsgaltam a CT és az MR vizsgalatok
szerepét és bizonyitottam be, hogy csak a kival6 minéségli, magas felbontasi CT és MR
képalkotas lehet a j6 klinikai diagnézis alapkéve és az altaluk kimutatott pontos tumor status
teszi lehetévé a terapia helyes megvalasztasat.

» Magyarorszagon elsGként vizsgaltam és bizonyitottam be fej-nyaki daganatoknal, hogy az MRI
kivalo lagyrész felbonté képessége és multiplanaris képalkotasa miatt az onkologiai
diagnosztikus és terapias algotitmus minden fazisaban jelentSs informaciéval szolgal, a primer
tumor stadiumanak, a kezelés hatékonysiganak felmérésében, a terapia utdni status
értékelésében, recidiva kimutatasaban egyarant jelentSs szerepe van.
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I11.

Kutatasaim alatamasztottak, hogy fej-nyaki daganatoknal az MRI szerepe azért is kiemelendd,
mert nemcsak a tumor - kornyezd ép lagyrész elkulonitésére, hanem a perineuralis tumor
terjedés vizsgalatara, a bazis kortli viszonyok felmérésére, intracranialis terjedés megitélésére
elsédlegesen alkalmazandé pontos médszer. Magyarorszagon uj szemléletet képviselve a nyaki
fascidk ¢és terek jelentéségét a koros elvaltozas terjedésének meghatarozasaban kiemelten
kezeltem.

Nemzetkozileg is 4j megallapitasra jutottunk az egyik legutébbi kutatdsunkban, melyben az
elvaltozasok tumoros vagy nem tumoros vascularisatiojan alapulé permeabilitasi-, perfzids
viszonyait vizsgaltuk, a perfuzios dinamikus kontraszthalmozé MRI (P-DCE-MRI) értékelését
végeztik 3 Tesla MR berendezéssel.

Az 1d6 fuggvényében felvett halmozasi gorbét (TIC) analizaltuk és kilonbozé szovet
specifikus biomarkereket kilonitettik el. Szignifikans adatokat nyertiink a benignus és a
malignus elvaltozasok gorbe tipusaira, a kemo-radioterapia utani status elemzésére.

A nemzetkozi irodalomban is 1j, magas szignifikanciajd biomarkereket (attack, decay)
talaltunk, valamint az irodalomban ko6z6lt biomarkereket validaltuk.

A nagy betegszamot feldolgozé kutatasunk alapjan megallapithaté volt, hogy a perfuzids
viszonyok valtozasan alapulé P-DCE-MRI a semiquantitativ TIC analizissel kiegészitve
értékes kiegészité informaciét nydjt a magas felbontast morfolégiai képalkotashoz, hasznos
része a MP-MRI-nek és hatékony modszer a poszt-CRT status felmérésében, a
rezidudlis/recidiv tumor meghatarozasaban.

Egy masik, napjainkban is folyé kutatdsunkban nemzetkézileg is 4j megkozelitésben
vizsgaltuk a nyaki nyirokcsomd metasztazissal jaré ismeretlen primer tumor (IPT)
képalkotéi  diagnosztikajat, 6sszehasonlitva a 3T MP-MRI és az FDG-PET/CT
eredményeit.

Ismeretlen primér tumor vizsgilatiban az FDG-PET/CT diagnosztikus értéke ismert és
elfogadott. A DW-MRI képes arra, hogy a szévetek eltéré diffizios viszonyait magas kontraszt
felbontassal jelenitse meg, azt szamszerden is meghatarozza (ADC méréssel), ezzel segitsen a

szovet karakterizalasaban, a tumor-, nem-tumoros szoévet elkiilonitésében.

Kutatasunk eredménye alapjan kimondhaté, hogy a nyaki ismeretlen primér tumor
kimutatasara és a regionais nyirokcsomoé metasztazis elemzésére a 3T MP-MRI csaknem
azonos diagnosztikus értékd, mint a PET/CT. Az MP-MRI sugarterhelés nélkiili alternativ
vizsgalat és primer tumor keresésekor rutinszerden elsé vizsgalatként alkalmazhato.

Endometrium carcinomanal (EC)

Magyarorszagon els6ként vizsgaltuk az MRI szerepét EC primér tumorstadium
felmérésére. A klinikailag igazolt endometrium carcinomanal az MRI szerepe a myometrium
mélységi invazidjanak becslése, a tumor cervicalis stromaba terjedésének meghatarozasa. Az
MRI j6 hatasfokkal jelzi el6re a myometrium tumoros invazidjanak mértékét.

Megallapitottuk, hogy az endometrium carcinoma MRI altal nyudjtott pontos preoperativ
stadium felmérése alkalmas arra, hogy a kitjulas szempontjabdl az alacsony vagy magas rizikoju
folyamatot elkiilonitése, ezzel fontos informaciét nyujt a sebésznek a nyirokcsomo disszekeid

mérlegelésében.
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IV. Rectum / anus carcinomaknal

>

Magyarorszagon el6szor vizsgaltuk a high resolution MRI szerepét a vastagbél also
szakaszanak megitélésére. Kutatasunk alatimasztotta, hogy az MRI a rectum- és anus
carcinomak ellitasaban alapveté szerepet jatszik, a locoregionalis status felmérésében, a
daganatos betegség korai és kés6i stadiumainak elemzésében, a radioterapia tervezésében,
valamint a CRT-ra adott valasz megitélésében, recidiva kimutatasaban egyarant hasznos.

Magyarorszagon el6szor vizsgaltuk nagyszamu betegcsoportban az anus tumorok CRT-ra
bekovetkez6 volumen- és MR jelintenzitas valtozasat és ennek viszonyat a terapia
hatékonysagahoz, a terapia utani tumor residuumhoz. Magyarorszagon anus carcinomanal az
MRI-t rutinszerGen még nem alkalmazzak, de kutatasunk adatai azt bizonyitjak, hogy anus
carcinomanal az MRI rutin szerd alkalmazasa mind a staddium meghatarozasban, mind a kezelés
hatékonysaganak megallapitasaban és a beteg kovetésében is sziikséges lenne.

Kutatasaim koézvetett eredményei:

U] megkozelitésbdl, klinikai  szemléletd onko-radiolégia alkalmazasaval multimodalis
képalkot6 vizsgalati iranyelveket dolgoztam ki minden daganat csoportban az onkologiai
diagnosztikus és terapias algoritmus fazisai szerint, a nemzetkdzi elvarasoknak megfelel6n és
azokat a Magyar Onkologiaban publikaltam.

Olyan onko-radio-diagnosztikai osztalyt szerveztem, mely hatékonyan muikédik, feladataval
beilleszkedve az intézet multidiszciplinaris onkologiai beteg ellatasaba. Az osztaly tagjai azonos
feltételek mellett végzik feladatukat, azonos szakmai elveket képviselnek, ezzel hatékonyan

tamogatva, hogy a klinikus kollégak a beteg szamara megfeleld terapiat valaszthassanak.

Tobb daganat csoportbdl képalkotoi adatbazist hoztunk 1étre, mely a képzés és tovabbképzés
egyik fontos alapja, timogatva ezzel a tudomanyos kutatast és a szakember képzést is.

A képalkoté szakemberek kutatasban meger6sodott tudasa tette lehet6vé, hogy a
multidiszciplinaris onko-teamben a radiolégus szerepe meghatarozé legyen.

A kutatasaban szerzett, folyamatosan novekv6 ismereteim, a folyamatos Onképzés, és
tovabbképzés alapjan megszerzett tudas szakmai biztonsiagot adtak, melyet a
multidiszciplinaris konzultaciok tovabb erésitettek. Ezek teremtették meg szamomra azt a
lehet6séget, hogy az onko-radio-diagnosztikai ismereteimet atadjam, terjesszem — intézeten
belil és kivul, hazai és nemzetkozi konferencidkon, valamint a rendszeresen szervezett
tovabbképz4 kurzusokon, féleg a képalkotoi diagnosztika legnehezebbnek tartott fej-nyaki
régio tertletein.
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9. KOSZONETNYILVANITAS

Koszonettel tartozom valamennyi kollégamnak, kilonos tekintettel a Radiologiai Diagnosztikai
Osztaly orvosainak, asszisztenseinek, a kutatasban részt vevd, kozvetlen segitséget ado
munkatarsaimnak, az értekezésben szereplé dolgozatok tarsszerzéinek, dr Horvath Katalin,
dr Jederan Fva és dr Lérant Gergé munkatarsaimnak.

Ko6sz6ném az OOI tobbi osztalyan dolgozoé klinikus kollégaimnak a j6 egytittmikodést, mely a
k6z6s multidiszciplinaris gondolkodas alapjan inspiralta a klinikai kutatasokat.

Kiemelt készonettel tartozom dr Kasler Miklos Professzor Urnak, az OOl féigazgatéjanak, hogy
tamogatasaval, az intézet stabil mulkodési feltételeinek biztositasaval lehetéség van a
kiegyensulyozott rutin munkan tul a kutatasra is.

Halas koszonetemet fejezem ki dr Olah Edit Professzor Asszonynak az értékes konzultaciokért, az

értekezés elkészitéséhez nyujtott igen hasznos tanacsaiért, lektori segitségéért.

Kiilén készonettel tartozom dr Eckhardt Sindor Professzor Urnak, akinek kitarté biztatdsa nélkiil
nem mertem volna a doktori palyazattal megmérettetni magamat.

A disszertaci6 elkészitése alatt az osztaly szervezési terheinek csdkkentéséért dr Petri Klara f6orvos
asszonynak és Kiss Szilvia vezet6 asszisztensnek is szeretném koszonetemet kifejezni.

A m Osszeallitasahoz nyujtott segitségért, pontos és igényes munkajaért nagy kdszonettel tartozom

Komaromi Saindornak.

Kosz6ném dr Nagy Péternek és munkatarsanak, Lénart Zsuzsanak, hogy a doktori palyazat
adminisztracidjanak folyamataban hatékony segitéim voltak.

Paizs Martat, kozvetlen munkatarsamat, valamint Faragd Danit az aprolékos hattérmunkalatok

miatt illeti meg a k&szonet.

Koszonet CSALADOMNAK, hogy biztos hatteret nytjtanak!

38



