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A PET-CT szerepe diffuz nagy B-sejtes
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A diffuz nagy B-sejtes limféma (DLBCL) a non-Hodgkin-limfé-
ma (NHL) leggyakoribb tipusa. Bar ez a limféma gydgyithato,
mégis a betegek mintegy 40%-at relapszus vagy refrakte-
ritds kovetkeztében elveszitjik. A '®F-fluoro-dezoxigliikéz
pozitronemisszids tomografia (FDG-PET) egy noninvaziv,
funkcionalis, haromdimenzids képalkoté modalitas. Anaté-
miai képalkotoval, CT-vel kombinalva hibrid modalitasként
(PET-CT) egyebek mellett kiilonbséget tud tenni a nekrotikus
tumormassza és az életképes daganatszovet kozott. A PET-
CT alapveté klinikai eszkdzzé valt az agressziv limfémak, igy
a DLBCL stadiumanak megallapitasaban, illetve a kezelésre
adott valasz megitélésében. Vizsgaltak tobbek kozt a kezelés
el6tti stddium meghatarozasaban, a restagingben, a kezelés
alatti monitorizalasban, a betegkdvetésben és a limfoma
transzformacidjanak esetében is. Szamos tanulmany eredmé-
nyei alapjan a PET-CT fontos szerepet jatszik a korai terapias
valasz megitélésében, a kezelés, beleértve a sugarkezelés
megtervezésében, a progndzis megitélésében is. Magyar
Onkoldgia 60:108-117, 2016
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Diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL] is the most com-
mon type of non-Hodgkin's lymphoma (NHLJ. Although this
lymphoma is curable, 40% of patients with DLBCL will die
of relapsed or refractory disease. "*F-Fluoro-deoxyglucose
positron emission tomography (FDG-PET) is a noninvasive,
3-dimensional, functional imaging modality. When com-
bined with the anatomical imaging tool computed tomog-
raphy [CT], PET/CT can differentiate among others necrotic
masses and viable tumors. PET scan has become a basic
clinical tool for staging and response assessment in ag-
gressive lymphomas, such as DLBCL. It has been evaluated
in pretreatment staging, restaging, monitoring during ther-
apy, post-therapy surveillance and assessment of transfor-
mation. Based on the preliminary results of several studies
FDG-PET scans play an important role in the early assess-
ment of treatment response, in planning of the treatment
including radiation therapy and in the estimation of prog-
nosis.

Paksi M, Demeter J, Szabé P. The role of PET/CT investiga-
tion in the management of patients with diffuse large B-cell
lymphoma. Hungarian Oncology 60:108-117, 2016

Keywords: diffuse large B-cell lymphoma, PET/CT, staging,
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BEVEZETES

A diffuz nagy B-sejtes limféma (DLBCL) vilagszerte
a non-Hodgkin-limféma (NHL] leggyakoribb tipusa, a fel-
néttkori NHL-ek mintegy 30-58%-a. Incidenciaja az Eurdpai
Unidban 3-4/100000/év, mely a kor el6rehaladtaval névek-
szik (1).

A DLBCL klinikopatolégiai és molekularis sokfélesé-
gét tikrozi a 2008-as WHO-felosztas is, mely tobb mint 15
DLBCL-alcsoportot kiildnbéztet meg morfolégiai, bioldgiai,
immunfenotipus és klinikai jellemzdk alapjan. Bar a betegség
gyogyithatd, mégis a betegek koriilbeliil 40%-a az alapbeteg-
ség relapszusa vagy refrakteritasa kovetkeztében meghal.
A CD20 elleni monoklonalis antitest hozzaadasa a standard
dézisu ciklofoszfamid, doxorubicin, vinkrisztin, prednizolon
kombinalt kemoterapias kezeléshez (R-CHOP) dramaian
javitotta a DLBCL-ben szenvedd betegek tulélési eredményeit.

A betegség progndzisanak megitélésére a legszélesebb
korben hasznalt csoportositas a Nemzetkozi Prognosztikai
Index (IP1), melynek 1993-as bevezetése dta szamos tovabbi,
a prognozist befolydsold tényez6t irtak le (1. tablgzat] (2).

1. TABLAZAT. Prognozist befolyasolé tényezk DLBCL-ben (2)

Standard prognosztikai ténye-
z6k (ajanlott minden Gjonnan
diagnosztizalt DLBCL-ben)

Provizérikus prognosztikai ténye-
z6k (jelenleg rutinszer(ien nem
elérheté/nem validalt)

1. génexpressziés profil (sejt ere-

1. 1PI , .
detére vonatkozéan)

2. immunhisztokémia a sejt
eredetére vonatkozoan (pl.
Hans-algoritmus)

2. szérum immunglobulin szabad
konny(lancok

3. szérum 25-hidroxi-D-vitamin
szint

3. képalkot6 vizsgalat: PET/
BE=Cil}

4. fluoreszcens in situ
hibridizacié (FISH) - MYC- és
BCL2-génatrendezédés

4. szérumcitokinek/kemokinek

5. abszolut limfocita- és

) , 5. autoimmunitas-vizsgalatok
monocitaszam

6. metabolikus tumorvolumen
(MTV), teljes lézié glikolizis (TLG)

A KEZELES ELOTTI VIZSGALATOK
Abeteg kezelése szempontjabol a pontos diagndzis kulcsfon-
tossagu. A pontos diagnodzishoz exciziés mintavétel ajanlott,
ha erre nincs mdd, a core biopszia is elfogadhaté modszer.
A finomtii-aspiracids biopszia (FNAB] csak kivételes ese-
tekben (amennyiben a fenti két eljards nem kivitelezhetd)
fogadhatd el, melynek oka, hogy a minta gyakran nem rep-
rezentativ, sok esetben alnegativ eredményd, és rendszerint
nem biztosit elegendd mennyiségl szévetet a molekuldris/
genetikai vizsgalatokhoz.

Arészletes klinikai kivizsgalas részei: gondos anamnézis-
felvétel, fizikalis vizsgalat, a betegséggel kapcsolatos tiinetek
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és panaszok kikérdezése, tovabba laboratériumi vizsgalatok
(vérkép, maj-, vesefunkcid, higysav, LDH) emellett egyéb,
a diagndzis és kezelés szempontjabdl relevans laborvizsga-
latok (HBV, HCV, HIV] (3).

Az IPI DLBCL-ben tovabbra is a legmeghbizhatobb és
a legszélesebb korben elterjedt marker, a klinikai vizsga-
latok is ezt hasznaljak a progndzis megitélésére. Az eredeti
IPI 6t figgetlen prognosztikai tényezd - életkor, Ann Arbor
staddium, LDH, altalanos allapot vagy ECOG (Eastern Coope-
rative Oncology Group), extranodalis érintettség - alapjan
osztalyozza a betegeket négy kiilonbozé kockazati csoportba.
Kés6bb - tekintettel arra, hogy az életkor befolyasolja a var-
hatd talélést, illetve az intenziv kemoterapias protokollok
alkalmazasanak toleralhatésaga is eltérd idésebb korban -
megalkottak a korhoz adaptalt IPI-t, mely szintén tartalmazza
a betegség stadiumat. A rituximab bevezetését kovetGen az
IPI prediktiv értéke tovabbra is megmaradt, a rizikcsoportok
szama azonban haromra csokkent (,revised IPI”). 2014-ben
Zhou és munkatarsai kozélték a National Comprehensive
Cancer Network (NCCN) adatbazisban 7 centrumban 6sz-
szegydjtott, a rituximab éraban 2000 és 2010 kozott kezelt
1650 felnétt, de novo DLBCL-ben szenved6 beteg adatait. 5
tényez6t (kor, LDH, az érintett terilet, Ann Arbor stadium,
ECOG) vizsgalva 4 prognosztikai csoportot kiilonitettek el. Az
IPl-vel sszehasonlitva a NCCN-IPI jobban elkiilonitette az
alacsony és a magas rizikdju csoportokat (5 éves 6ssztulélés:
96% és 33%), szemben az IPI-vel (90% és 54%). Osszessé-
gében a NCCN-IPI kdnnyen alkalmazhato és a tulélés jobb
prediktora a rituximab korszakaban (4). Barmelyik rendszert
is hasznaljuk, a képalkoto vizsgalatoknak - beleértve a PET-
CT-t - mindegyikben kulcsfontossagu szerepe van.

FDG-PET-CT VIZSGALAT

Az emisszios tomografia koncepcidja David E. Kuhl és Roy
Edwards nevéhez flizédik, akik az 1950-es években tervezték
és készitették az elsé tomografkésziiléket. Ujabb mérfoldks
volt az 1970-es években Tatsuo Ido munkassaga, aki elséként
irta le a "®F-FDG szintézisét. A PET és a CT kombinaciéjat
pedig Townsend és Nutt alkottdk meg (5).

Hazankban 1994-ben kezdte meg m(kodését az els6
PET-kamera Debrecenben, 2005-t6l pedig megjelentek a na-
gyobb diagnosztikai pontossagot nydjtd PET-CT kamerak is. Az
els6 magyarorszagi PET-MR késziilék 2014-ben Kaposvaron
kezdett el mGkadni (6).

APET-CT a PET és CT technoldgiat egy késziilékben egye-
siti, mely a strukturalis és metabolikus informaciék egyidej
megjelenitését biztositja. PET soran pozitronsugarzé radio-
aktivizotoppal jelolt anyagok leképezése torténik. Avizsgalat
soran in vivo korlilmények kozott vizsgalhatdak a szervezet-
ben zajlé metabolikus folyamatok. Az '8F izotdppal jelzett gli-
kézanaldg, az "*F-fluoro-dezoxiglikéz (FDG) hasznélata széles
korben elterjedt, ez elsdsorban e radiofarmakon hosszabb
felezésiidejének kdszonhetd, ezaltal felhasznalhatdsaga és
szallitdsa is egyszeriibbé valt. Az FDG a tumorsejtek nagy
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részére jellemz6 nagyfoku gliikdzanyagcsere-novekedésbél
adddoéan az onkolégidban kiemelkedd szerepet jatszik. Az
FDG-t glikdztranszporter szallitja a sejtbe, majd intracel-
lularis foszforilaciot kovetéen akkumulalodik. Egyensdlyi
allapot elérését kovet6en az FDG-dusulds mértéke aranyos
a glikdézmetabolizmus mértékével egy adott lokalizacidban.
A PET technika a pontos morfolégia, anatdmiai lokalizacié
megjelenitése tekintetében elmarad ugyan a CT-vizsgalat-
tél, a két modalitas egyiittes hasznalata, a PET-CT azonban
otvozi mindketté eldnyeit. A legtobb tumoros folyamatban
jelentds anyagcsere-novekedést észlelhetiink (7). A klinikai
gyakorlatban a szdveti radiofarmakon-eloszlas szamszer(
- de a szamitasi modszerébdl adédoan csak szemikvantita-
tiv - jellemzésére az Un. standard felvételi érték (standar-
dized uptake value, SUV) alkalmazhatd, mely azt jelzi, hogy
a vizsgalt régiéban hanyszorosan haladja meg a jelzéanyag
koncentracidja azt az értéket, amit a beadott farmakon egész
testtomegben vald teljesen egyenletes eloszlasa esetén
mérhetnénk (8).

Atovabbiakban a PET-CT alkalmazasi terileteinek diffuz
nagy B-sejtes limfomara vonatkozo részleteit elemezzik.

STAGING

Alimfémak stadiumanak meghatarozasa alapvetéen befolya-
solja a kezelést. A staging nélkiilozhetetlen eleme a képalkotd
vizsgalat. Morfoldgiai képalkotas tekintetében kiemelkedd
jelentéséglia CT és az MR, funkcionalis képalkotd vizsgalatok
kozil kordbban jelentésnek szamitott a galliumszcintigrafia,
mely idGigényes volta, nagy sugarterhelése és alacsonyabb
szenzitivitdsa miatt mara hattérbe szorult (9).

A tervezett kezelés szempontjabél fontos a kezdeti és
elérehaladott stadiumok megkiilonboztetése. A Hodgkin-lim-
fomaval (HL) ellentétben a B-tlinetek megléte vagy hianya
NHL-ben nem befolyasolja a kezelési dontést, igy az A és B
stadiumok elkilonitésére nincs sziikség. Ezenkiviill NHL-ben
nincs egységes allaspont a bulky tumor méretét illetéen
sem, ennek pontos meghatarozasara tovabbi tanulmanyok
sziikségesek, melynek egyik eszkoze lehet a tumorvolumen
mérése. A primer nodalis limfémak stagingrendszerét a 2.
tablazat mutatja (3).

Szamos tanulmany igazolta, hogy a PET-CT a rendelkezés-
re allo képalkoté vizsgalatok kéziil a legérzékenyebb, emellett
erésen specifikus nemcsak a valasz értékelésében, hanem
a kezelés el6tt a betegség lokalizalasaban is. A legUjabb
Lugano-klasszifikacié a PET-CT vizsgalatot mar hivatalosan
is tartalmazza, mint standard képalkoté vizsgalatot az FDG-
avid limfémak stagingjére, mely minden limfémat tartalmaz
a kronikus limfoid leukémia/kis limfocitas limféma (CLL/
SLL), a mielofibrézis (MF) és az extranodalis marginalis
zbna limféma (MZL) kivételével. A PET-CT vizsgalat nagyfoku
érzékenységét mutatja az is, hogy annak elvégzése diagnoé-
ziskor az esetek akar 20-40%-aban a betegség stadiumanak
megvaltozasahoz vezet (2). APET-CT pontossaga feliilmulja
a konvencionalis képalkotokét, mert érzékeli a betegséget
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anormalis méret( nyirokcsomdkban és/vagy jobb mddszere
az extranodalis betegség kimutatasanak is (10).

A limfémastaging része a csontvelé-érintettség jelen-
létének vagy hianyanak ismerete is. DLBCL-ben PET-CT
vizsgalattal a diagnéziskor akar 27%-ban van jelen csont-
vel§-érintettség (11).

A csontvel6-érintettség, mint extranodalis teriilet be-
folyasolja a stadiumot és az IPI-t. A véletlenszerien, vakon
végzett cristabiopszia amellett, hogy a beteg szamara kel-
lemetlen, esetenként alnegativ eredményt adhat, a vizs-
galatkor a fokalis érintettség sokszor rejtve marad, ezzel
szemben a PET-CT magas szenzitivitasu, kilondsen fokalis
csontveld-érintettség vonatkozasaban. A PET-CT vizsgalat
HL esetében 90%-o0s, DLBCL-nél 75%-o0s érzékenységgel
mutatja ki a csontvelGi érintettséget, ugyanakkor indolens
NHL esetében a szenzitivitdsa csupan 50% (12, 13). Osszes-
ségében elmondhatd, hogy a PET-CT-n a csontvel6dusitas
hidnya esetén nem valdszin(, hogy a cristabiopszia pozitiv
eredményt fog mutatni. Fokalis dusitdsok esetén sem va-
l6szind a rutin cristabiopszia pozitivitdsa, amennyiben az
FDG-t halmozd gécok nem a csipécsontban helyezkednek
el. A csontveld diffuz FDG-dUsitasa esetén, féleg egyéb rossz
prognosztikai markerek jelenlétében azonban sziikséges
a cristabiopszia annak megallapitasara, hogy limfémas érin-

2. TABLAZAT. Revidealt stagingrendszer primer nodalis limfémak
esetén* (3)

STADIUM ERINTETT REGIO EXTRANODALIS
Kezdeti
egy nyirokcsomo egy extranodalis lézio
|. stadium vagy nyirokcso- nyirokcsomo-érintett-
mo-régio ség nélkul
foiac?:):::?rzwi;’) I. vagy Il. stadium
II. staddium 9 lokalizalt extranodalis

a rekesz azonos

oldalan érintettséggel

II. stadium bulky

II. staddium bulky** NA
tumorral

Elérehaladott
nyirokcsomok

I1l. stadium a rekesz mindkét

oldalan

nyirokcsomok
a rekesz felett + NA
lépérintettség

tovabbi extralimfatikus
érintettség nem koz- NA
vetlen réterjedésbdl

IV. stadium

*A tonsillak, a Waldeyer-gy(ri és a lép nodélis szévetnek tekintend,
a betegség kiterjedésének meghatarozasa FDG-avid limféma esetén
PET-CT-vel, nem FDG-avid limféma esetén CT-vel torténik. **A Il. stadi-
umu bulky betegség kezelését a hisztoldgia és a prognosztikai marke-
rek szama hatdrozza meg. NA: nem alkalmazhato



tettségrél, reaktiv mielopoézisrél vagy egyéb korképrél van-e
526 (11). Khan és mtsai tanulmanyaban 130 DLBCL-es beteg
kozll 27%-nak volt csontveld-érintettsége, amit 33 beteg
esetében a PET, 14 betegben a csontveld-biopszia igazolt.
A PET minden olyan betegen pozitiv volt, akin a biopszia
pozitivitast igazolt. A csak PET-CT &ltal (nem biopszia altal)
észlelt csontvelé-érintettséggel rendelkezd betegek tulélése
hasonlé volt a csontvelé-érintettséggel nem rendelkezd,
IV-es stadiumU betegek taléléséhez (11). Mindezek és mas
tanulmanyok alapjan jelenleg HL-ben a PET-CT megfelel6
maédszer a cristabiopszia helyettesitésére, NHL-ekben, koztlik
DLBCL-ben azonban ez az allitds nem egyértelm(. A fokalis
osszedlis FDG-akkumulacid sok esetben kérjelzé lehet ugyan
limfémas érintettségre, azonban tobb vizsgalat is azt mutatja,
hogy ennek egyértelm( prognosztikai szerepe nincs. Egy
masik szempont, hogy a csontveld-érintettséget, mint igen
kedvezétlen prognosztikai markert nem FDG-PET-CT alapd,
hanem biopszia alapu vizsgalatok alapjan allapitottdk meg.
Mindezek alapjan nem véletlen, hogy jelenleg a kockazat-
felmérésben nem a képalkoté alapu, hanem a szévettanilag
igazolt csontvelé-érintettség szerepel (14).

Az ESMO-ajanlasok alapjan nincs sziikség cristabiopszia-
ra, amennyiben a PET-CT-n csont- vagy csontveld-érintettség
lathato, jelezve az elérehaladott stadiumot, de a csontveld
tekintetében negativ PET-CT esetén a biopszia indokolt,
mivel annak eredményeképpen valtozhat a kezelési stratégia
és a prognozis (15).

Osszességében altalanosan elfogadott, hogy DLBCL-ben
a PET-CT nem helyettesiti a csontvel6-biopszat, a crista-
biopszia a DLBCL stagingjének tovabbra is standard vizsga-
ld6moédszere maradt.

A PET-CT értékelésekor a SUV-értéken tul ma mar tobb
mérési metodika is szoba jon. A megndvekedett FDG-felvételt
mutatd tumorsejtek volumetrikus mérése a metabolikus tu-
morvolumen (MTV]. Ezéltal a teljes tumortémeg mérhetd. Az
irodalmi adatok alapjan a nagyobb tumortémeg néhany szolid
tumorban [nem-Kkissejtes tlidérak (NSCLC), méhnyakrak] 6sz-
szefiiggést mutat a rosszabb tulélési aranyokkal. Ujabb adatok
alapjan a kezelés el6tt mért tumortomeg erds prediktor ma-
lignus limfomakban is. Szamos tanulmany igazolta mar, hogy
a kezelés eltt mért MTV fliggetlen elérejelzdje a kimenetelnek
DLBCL-es betegekben. A magas MTV negativan befolyasolja
a progressziémentes tulélést és az ossztulélést (16).

A PET-CT-n a volumetrikus (MTV] és metabolikus (at-
lag SUV) informacidkat 6tvozé teljes lézid glikolizis (TLG) is
prognosztikai szereppel birhat. Egyes tanulmanyok alapjan
a kiindulasi TLG a daganat kitjuldsanak elérejelzéje is lehet.
Annak megerdsitésére, hogy a kiindulasi TLG szerepet jatszik
arelapszus eldrejelzésében és kapcsolatban van a terapiara
adott valasszal, tovabbi prospektiv, nagyobb esetszamu és
hosszabb kovetési idejli vizsgalatok sziikségesek (17).

Kiterjedt, lényegében minden nyirokrégiot, tovabba a lépet
és a csontvel6t is érinté DLBCL-ben szenvedd beteg staging
PET-vizsgalatat szemlélteti az 1. dbra.
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A

1. ABRA. DLBCL-es beteg, staging FDG-PET-CT vizsgalat, PET maxi-
mum intenzitas projekcid, anterior nézet

INTERIM PET (IPET)

Annak ellenére, hogy a DLBCL gydgyithatd betegség, mégis
a betegek korilbelil 40%-a nem reagéal az elsédleges keze-
lésre, vagy relapszus kovetkezik be. Ezért is lenne rendkivdil
fontos a kedvezdtlen prognézist betegeket mar a kezelés
kezdeti fazisaban azonositani. Ezaltal lehetévé valna a be-
tegség kemoszenzitivitasadnak értékelése, igy a kezelésre
adott valaszhoz adaptalhatnank a tovabbi kezelési straté-
giat. Sokaig kontrasztanyagos CT-vizsgalat alapjan tortént
a terapiara adott valasz megitélése, azonban ez elsésorban
csak morfoldgiai, tumorméretbeli valtozast vett figyelembe.

Tekintettel arra, hogy a kezelés hatasara a daganatban
véghemend biokémiai folyamatok, anyagcsere-valtozasok
megeldzik a tumor méretbeli csokkenését, a PET-CT segit-
ségével kordbban és pontosabban lehet megitélni a kezelés
hatékonysagat, emellett a PET-CT képes elkiloniteni a re-
zidualis tumorszovetet a fibrozistdl, maradék hegszovettél.

A kezelés kezdeti szakaszaban, 1-4 ciklus kemoterapiat
kovetden (legtdbbszor 2 ciklust kovetéen) végzett PET-CT
vizsgalatot nevezziik interim vizsgalatnak. A DLBCL er6s
kemoszenzitivitdsabol adédodan a betegek egy része koran
PET-negativva valhat, mely nem feltétlenil jelenti azt, hogy
kis mennyiségben nincsenek még jelen tumorsejtek. A da-
ganatsejt-pusztulas kinetikdjanak megismerése alapjan
érdemes az interim vizsgalatot az 1-3. ciklus kezelést k&-
vetSen elvégezni (18).

Szamos tanulmany bizonyitja, hogy a korai, altalaban 2
ciklus kemoterapiat kdvetéen végzett PET-CT vizsgalat po-
zitiv vagy negativ eredménye a betegség kimenetelét illetéen
prediktiv érték{. Azonban az iPET szerepérél DLBCL-ben
ellentmondasosak az adatok. Ennek oka a betegpopuléacié
sokfélesége, a kiilonbozé kezelési protokollok alkalmazésa
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és a nem standardizalt PET-értékelési kritériumok, mindezek
alapjan nem lehet megbizhaté kdvetkeztetéseket levonni az
interim PET szerepére vonatkozéan DLBCL-ben. Az iPET
értékelésének standardizalasa céljabol 2009-ben Francia-
orszagban nemzetkozi szakért6k konszenzustalalkozéjan
(..First International Workshop on Interim PET in Lymphoma”)
altalanos ajanlast alakitottak ki a vizsgalat értékelésére
vonatkozéan.

Az ajanlas szerint a hattéraktivitast meghalado rezidualis
dusulasok mértékét a mediasztinalis vértartalom aktivita-
sahoz (MBP] és a majaktivitashoz viszonyitjak, mely alapjan
pontrendszert alkottak, a pontrendszert Deauville-kritéri-
umrendszernek (DK) nevezziik (3. tablazat] (19).

Szemikvantitativ analizisre a maximalis SUV (SUV_ ) sza-
zalékos csokkenése [ASUV) hasznalatos néhany ciklus kemote-
rapia utan a kiindulasi értékhez képest szazalékban megadva.
Lin és mtsai ugy talaltak, hogy a 65,7%-s SUV,, -valtozas
a legjobb cut-off érték a jo és a rossz prognodzisu betegek
elkulonitésére (20).

Sok tanulmany vizsgalta az iPET hasznossagat a rituxi-
mab bevezetését kdvetden is, az eredmények azonban itt is
ellentmondasosak. Habar néhany vizsgalat kimutatta, hogy
az iPET jol korrelal a hosszu tavu kimenetellel, masok vizs-
galatai alapjan nincs 6sszefliggés vagy viszonylag alacsony
prediktiv értéke van (21).

Sun és mtsai egy metaanalizist végeztek az interim PET
szerepére fokuszalva R-CHOP-val kezelt DLBCL-es bete-
gekben. Ertékelték az iPET prediktiv értékét a SUV, _ -érték
vagy vizualis értékelés alapjan. A progressziémentes tul-
élést (PFS) 6ssztuléléssel (0S) vagy anélkiil valasztottak az
iPET prognosztikai jelentdségének megitélésére szolgald
végpontnak. 6 vizsgalatot elemeztek részletesen, ami 605
DLBCL-es beteget jelentett. 2-4 ciklus R-CHOP-kezelést
kovetben tortént az iPET-CT vizsgalat. Konszenzuskritéri-
umok hianyaban vizualis [International Harmonization Pro-
ject (IHP) kritériumok és DK] és szemikvantitativ (ASUV)
modszerek alapjan értékelték pozitivnak vagy negativnak

3. TABLAZAT. Deauville-kritériumok: A PET-CT-n vizualis értékelésnél
a hattéraktivitdst meghaladd rezidualis dusuldsok mértékét a medi-
asztinalis vértartalom aktivitdsdhoz (mediastinal blood pool, MBP) és
a majaktivitdshoz viszonyitjdk, mely alapjan pontrendszert alkottak,
a pontrendszert Deauville-kritériumrendszernek nevezziik (19)

PONT FDG-FELVETEL

1. Nincs fokozott FDG-felvétel

2. FDG-felvétel <« MBP-aktivitas Negativ
3. MBP-aktivitds < FDG-felvétel < majaktivitas

4. FDG-felvétel a majaktivitast meghaladja Pozitiv
5. FDG-felvétel a majaktivitast jelentésen meg-

haladja és/vagy Uj lézi6 megjelenése

MBP: mediasztinalis vértartalom
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az interim PET eredményét. Osszességében az interim PET
kimenetelre gyakorolt hatdséra vonatkozéan ellentmondésos
adatok sziilettek, mind a DK-, mind a ASUV-alapu értékelés
megbizhatdsaganak igazolasara tovabbi nagy és fiiggetlen
beteganyagon végzett vizsgalatok sziikségesek (22).

Korabbi tanulmanyok alapjan a korai iPET-vizsgalat
azonosithatja a valdsziniileg relabalé betegeket. Itti és
mtsai arrol szamoltak be, hogy az iPET eldrejelzi a kiilonb6z6
szovettani altipusu, kiildnb6zé kemoterapias protokollal
kezelt DLBCL-es betegek kimenetelét ASUV-alapu kritériu-
mokat hasznalva. Azonban a kévetés soran igazolodott, hogy
a betegek egy jelentds része hosszabb tulélés( volt pozitiv
iPET-jlk ellenére (23).

Avélaszadaptalt stratégia altal - amely pontosan megha-
tarozza a kezelésre adott valaszt, majd individualizalja a tovab-
bi terapiat - javulhat a PFS, cstkkenhet a relapszusok aranya
és javulhat a klinikai kimenetel. Habar a szemikvantitativ
maddszerek, minta SUV, ., meghatarozasa részben megfelel
a kivanatos kvantitativ, standardizalt, reprodukalhaté mad-
szerkritériumoknak, a tanulmanyok mégsem tudtak eddig
meghatarozni egy egységesen alkalmazhato SUV, _,-reduk-
ciés vagopont (cut-off) értéket, amely pontosan meg tudna
jésolni a PFS-t és a klinikai kimenetelt. ASUV, ., emelkedett
anaerob anyagcserét és nagyobb gliikozfogyasztast tiikroz.
Ilyen terilet a tumorban az irreguléris angiogenezis( hipoxias
tumormagban talalhato, amely kevésbé vaszkularizalt, és
a gyogyszerek ideszallitdsa is ineffektivebb. Ennek meg-
feleléen a SUV, . -redukcid értékelése esetleg figyelmen
kiviil hagyja a tumor dinamikusabb teriileteit. Bar a fokozott
FDG-dUsulas teljes eltlinése komplett remissziét (CR) jelez-
het, a valésagban nem biztos, hogy a legjobb mddszer egy
bizonyos kezelésre adott korai tumorvalasz meghatarozasara.
Ebbdl adéddan egyes alternativ metabolikus paraméterek,
melyek integraljak a tumorvolument és az FDG-felvétel inten-
zitasat, sokkal pontosabb klinikai informacidt nydjthatnanak.
Malek és mtsai feltételezték, hogy az MTV jobb elérejelzéje
lehet a klinikai kimenetelnek, mint a szemikvantitativ mad-
szerek. 197 DLBCL-es betegben hasonlitottak 6ssze az MTV-t
és a SUV, , -értékeket az iPET-CT-n PFS elérejelzésére. Az
induld és az interim PET-CT-n hataroztdk meg az MTV-t és
a SUV,_,,-értékeket. A vizsgalat alapjan az MTV-redukcid
mérése jobb prediktora a PFS-nek, mint a SUV,_,-redukcid
mérése. Az MTV pontosabban jésolta meg a PFS-t, mely azzal
magyarazhato, hogy magaban foglalja a tumor metabolikusan
aktiv periférias részét is. Osszességében az MTV-értékelést
szemikvantitativ médszerrel egyiitt célszerd értékelni, egyiitt
jobb elérejelzéi a kimenetelnek az iPET-CT-n. A periférias
tumorrészek metabolikus aktivitdsanak mérését pedig be
kell illeszteni a valaszadaptalt stratégidkba, és prospektiv
vizsgalatokra van szlikség, hogy értékelni tudjak a kezelésre
adott valaszt (24).

Az interim PET-CT prognosztikai szerepérél kezdetben
biztaté eredmények lattak napvilagot. Ugy t(int, hogy pozitiv
és negativ prediktiv értéke is magas a betegség kimenetelére
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4. TABLAZAT. Médositott Cheson-kritériumok a terapias valasz értékelésére (27)

VALASZ DEFINICIO

Tumor és klinikai tiinetek

CR .
nincsenek

Min. 50%-os csokkenés a 6
PR legnagyobb nyirokcsomé mére-
tében, nincs Uj ézi6

NODALIS ERINTETTSEG

a] FDG-avid limféma: barmely témeg(,
PET-negativ szovetszaporulat
b) Bizonytalan FDG-aviditas: normalis
méret( nyirokcsomok a CT-n

a) FDG-avid limféma: csak a korabban
PET-pozitiv lézidk pozitivak
b) Bizonytalan FDG-aviditas: CT-vel reg-

LEP-,
MAJERINTETTSEG

Nincs hepato-szpleno-
megalia

Min. 50%-o0s csokke-
nés a tumortomegben,
ha volt érintettség

CSONTVELO

Nincs limfémas infilt-
racio

Nem relevans, ameny-
nyiben korabban is
pozitiv volt

resszio lathato

a) FDG-avid limfoma: csak a korabban

Sem a CR, sem a PR, sem a PD

D
S kritériumai nem teljestlnek

PET-pozitiv lézidk pozitivak, nincs Uj lézid
b) Bizonytalan FDG-aviditas: a CT-vel

detektalhato léziok mérete valtozatlan

Uj 1ézi6 megjelenése, vagy a ré-

PD giek min. 50%-o0s novekedése

novekedése

1,5 cm-nél nagyobb Uj lézié vagy a korab-
ban 1 cm-nél nagyobb Lézié min. 50%-o0s

Min. 50%-0s novekedé-
se a korabbi ézioknak

Uj vagy visszatérd
érintettség

CR: komplett remisszié, PR: részleges remisszié, SD: stabil betegség, PD: progredialé betegség

nézve, késébb mar inkabb csak a negativ prediktiv értékét
tekintették hasznalhaténak (25). Az elmult évben egy nagy
metaanalizis soran azonban beigazolddott, hogy az interim
vizsgalat szenzitivitasa és specificitdsa - legalabbis R-CHOP-
val kezelt esetekben - nem kielégité (52,4% és 67,8%), en-
nél fogva mind a pozitiv, mind a negativ prediktiv értékével
kapcsolatos korabbi vélemények megkérddjelezdtek (22).

Nincs tehat konszenzus az interim PET-CT pontos prog-
nosztikai szerepérél, de a kiilonbozé metodikak alkalma-
zasaval (SUV__ -redukcid, MTV-redukcid) a jovében talan
pontosabban eldrejelezhetd lesz a betegség kimenetele.
Mindenesetre kezelésvaltas csak az interim PET-CT ered-
ménye alapjan jelenleg nem ajanlott klinikai vizsgalaton
kivil, hacsak nincs evidencia a progressziéra. Ugyanakkor
vilagszerte jelenleg is tobb prospektiv klinikai vizsgalat zajlik
a valaszadaptalt kezelés vizsgalatara.

ZARO/RESTAGING PET-CT A KEZELEST KGVETOEN

A restaging PET-CT altaldban 6-8 héttel a kezelés befeje-
zését kovetden torténik. Az International Working Group
(IWG) 1999-ben hatarozta meg a kezelésre adott valasz kri-
tériumait. A valasz értékelése morfoldgia alapjan tortént.
A CT-vizsgalaton azonban sokszor rezidudlis szovetszapo-
rulat maradt vissza, melyrél a hagyomanyos CT-vizsgalattal
nem donthet6 el, hogy viabilis tumorrél vagy hegszdvetrdl
van-e sz0. Emiatt alkottdk meg a CRu fogalmat (Complete
Remission, unconfirmed; bizonytalan komplett remisszié).
A késbbbiekben szdmos tanulmany vizsgalta a PET értékét
limfémaban a kezelés befejezése utan. Ezek bizonyitottak,
hogy a zard PET vizualis értékelése jobban korrelal a betegség
kimenetelével, mint a hagyomanyos anatémiai CT-értékelés.
Zijlstra és mtsai 2006-ban kimutattak, hogy a PET prediktiv
értéke a kimenetel meghatarozasara agressziv NHL-ben

a kezelés végén nagyon erds, 72%-os szenzitivitasrol és
100%-0s specificitasrél szamoltak be (26). Ez 6sztonzéen
hatott arra, hogy tovabb egységesitsék a PET hasznalatat
és beépitsék a valaszkritériumokba. 2007-ben az Interna-
tional Harmonization Project Uj ajanlasokat fogalmazott
meg a vizualis értékelést hasznald PET-CT értelmezésére,
ezek a kritériumok mar kikliszobolték a CRu fogalmat és
a kezelés végi PET-CT értékelésének standard mddszerévé
valtak. A modositott Cheson-féle kritériumok vazlatosan a 4.
tdblazatban olvashatdak (27).

Arestaging PET esetében elegendd a vizudlis értékelés.
A vizsgalatot optimalisan a kemoterapiat kovetéen 6-8, de
legalabb 3 héttel, radioterapiat kovetden 8-12 héttel célszerd
elvégezni. Ez azid6 azért szlikséges, hogy az esetleges tuléld
tumorsejtek visszanyerjék novekedési és osztédoképessé-
gliket, mig a gyulladasos reakciok lecsengjenek (,.stunning”
és .flare”), hiszen ezek a jelenségek téves eredményhez ve-
zethetnek. A PET-pozitiv elvaltozasok a magas alpozitiv rata
miatt mindenképpen szdvettani megerdsitést igényelnek, de
alternativaként - a klinikai gyanutol is fiiggéen - szoba johet
a PET 6-8 hét utani megismétlése is (28, 29).

2009-ben Han és mtsai a PET-CT prediktiv értékét vizs-
galtak rituximabtartalmd immun-kemoterapiaval kezelt
agressziv B-sejtes limfomas betegekben. Vizudlis érté-
kelés tortént, az MBP-hez viszonyitva pozitiv vagy nega-
tiv volt a PET-CT, hasonléan az IHP-kritériumokhoz. Az
eredmények azonban nagyon alacsony prediktiv értéket
igazoltak, a progressziémentes tulélésben pedig a pozi-
tiv és negativ eredményi zaré PET-CT-k esetében nem
talaltak szignifikans kiilonbséget. A fals pozitiv PET-CT-k
magas aranyat a rituximab hasznalatanak tulajdonitottak
(30). Mas vizsgalatok a rituximab korszakaban szignifikans
kiilonbséget mutattak a kimenetelben a pozitiv és negativ
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2. ABRA. DLBCL-es beteg, immun-kemoterapia befejezése utani re-
staging FDG-PET-CT, PET maximum intenzitds projekcid, anterior
nézet: komplett metabolikus remisszid

PET-CT-k kozétt, de a pozitiv prediktiv érték nagyon valtozo
volt (30-71%) (25, 31).

A kozelmultban Manohar és mtsai 3 kiilonb6zé mérési
metodikat hasonlitottak 6ssze agressziv NHL-es betegekben
a zaré PET-CT-n (32). Hasznaltak az IHP-kritériumokat,
a Deauville-score-t és a 3,5-es SUV__, cut-off-ot (Gallami-
ni-kritériumok]), annak érdekében, hogy meghatarozzak,
melyik kritérium jelzi legjobban a kimenetelt. Adataik alapjan
a Gallamini- és a Deauville-kritériumok pozitiv prediktiv
értéke magasabb, mint IHP esetében. A kiilonbozé kritérium-
rendszerek kozétti legnagyobb kiilonbség az, hogy az IHP-kri-
tériumokat hasznalva jéval tobb a fals pozitiv eredmény.
Az egyszer(ibb értelmezés miatt a Deauville-kritériumokat
ajanljak. Ebben a vizsgalatban az is kiderilt, hogy a zaré
PET-CT-n észlelt minimalis rezidualis FDG-felvétel nem jar
nagyobb relapszuseséllyel. Martelli és mtsai PMBCL-ben
mutattak ki, hogy a DK-k jobban korrelalnak a kimenetellel,
mint az IHP-kritériumok (33).

Végiil a Deauville-kritériumok hasznalata az IHP he-
lyett belekerilt a kiilonb6zé szakmai ajanlasokba, 2014-ben
a Lugano-klasszifikacioba, készonhetéen annak, hogy javult
areprodukalhatésag és a kimenetellel valé korrelacio (3, 21).

Az 1. dbrén szerepld betegnél 8 ciklus R-CHOP-kezelés
tortént. Az ezt kovet6en végzett, komplett metabolikus re-
misszi6t mutatd restaging PET-CT vizsgalat lathaté a 2. dbran.

A PET-CT SZEREPE A BETEGKOVETESBEN

A zard értékelést kovetben a tovabbi képalkoto vizsgalatok
végzését alaposan meg kell fontolni, csak abban az esetben
végezziik el, ha az klinikailag indokolt. Rutinszerden, obszer-
vacio céljabol hatarozottan nem indokolt, sét ellenjavallt,
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kiilondsen HL-ben és DLBCL-ben. Egyaltalan nem kdltségha-
tékony és nagy a valdszinlisége az alpozitiveredményeknek,
amely felesleges képalkoto vizsgalatokhoz és biopszidkhoz
vezethet. Szamos tanulmany rémutatott arra, hogy az esetek
70-80%-aban a beteg vagy az orvos észleli a relapszust, az
ismételt PET-CT-k gyakran alpozitivak és egyaltalan nem
koltséghatékonyak (3).

TRANSZFORMACIO A PET-CT-N

A de novo agressziv limfémakhoz hasonléan a legtobb
transzformacidban magas SUV-értéket lathatunk, indolens
limfémaban végzett PET-CT-n magas SUV-érték esetén
transzformaciora kell gondolni. A transzformacié gyanuja-
nak megerdsitésére PET-CT-vel szamos vizsgalat tortént.
A PET-CT a transzformacié gyanujat tamogathatja, és segit-
het a biopszia optimalis helyének kivalasztasaban (az egyik
legmagasabb SUV-értéket mutatd elvaltozas), ugyanakkor
valdszinlileg nem fogja helyettesiteni a szovettani mintavételt,
hiszen az indolens és agressziv limfémak FDG-felvételében
vagy SUV-értékében jelentds atfedés tapasztalhatd (34).
Schoder és mtsai 82 beteg vizsgalata kapcsan szamoltak
be arrédl, hogy a 13-nal nagyobb SUV, , -érték esetén 90%-os
valdszinliséggel agressziv limfémarol, 6 alatti SUV,, -érték
esetén pedig varhatéan indolens betegségrél van szd. Sajnos
a betegek felének 6-13 kozotti SUV,,-értéke volt. Erdemes
azonban megjegyezni, hogy a '®F-fluorotimidin (FLT) a proli-
ferativ aktivitas in vivo markereként felilmulhatja az FDG-t
azindolens és agressziv limfémak elkilonitése tekintetében,
ezaltal javulna a transzformacid felismerése a PET-CT-n,
kilonésen a kétes SUV, _ -tartomanyokban (35).
0SSEJT-TRANSZPLANTACIO (SCT)

A limfomas betegek korilbelil 20-55%-a az els6vonalbeli
kezelést kdvetSen relabal vagy arra refrakternek bizonyul.
A kemoszenzitiv betegek standard ellatasa ma leggyakrab-
ban a ment6 nagy dozist kemoterapia, majd autoldg SCT
(ASCT) arra alkalmas betegekben. Azoknak a betegeknek,
akiknél a transzplantacid elétt a PET-CT aktiv betegséget
mutat, az 0ssztulélésiik igen rossz. SCT elétt alternativ
kezeléseket kell mérlegelni a nagy relapszuskockazat és
arossz prognozis miatt. Schott és mtsai két pontrendszert
kiilonitettek el autolég SCT-t megelézéen 2 ciklus rein-
dukcids kemoterapia el6tt és utan: a korhoz adaptalt [PI-t
a relabalt agressziv NHL-es betegekben és a visszatérd
Hodgkin-score-t a relabalt Hodgkin-limfémas betegekben.
4 rizikdcsoportot kilonitettek el, amelyek megjdsoljak az
ASCT sikerességének aranyat. A klinikai rizikot és a PET-
CT-n észlelt, 2 ciklus kemoterapiara adott valaszt kombinalva
sokkal pontosabb prognosztikai osztalyozast lehet végezni
ebben a betegcsoportban (36).

Sauter és mtsai a mentékezelést kdvetéen ASCT eldtt
végzett PET-CT prognosztikai szerepét vizsgaltak 129 re-
frakter/relabalt DLBCL-es betegben. A vélasz értékelését
DK alapjan végezték. 3 év utan, akik DK 1-3 valaszt értek



el, azoknal jobb volt a PFS és 0S (77% és 86%), szemben
a DK 4-et elérbkkel (49% és 54%). Nem volt mas kockazati
tényezd, mely a talélést szignifikansan befolyasolta volna (37).

AUTOIMMUNITAS

Egyes irodalmi adatok alapjan a terapiaindukalt autoimmun
folyamat a daganatsejtek pusztuldsahoz vezet. Mar koradbban
igazoltak emlérakos betegekben, hogy az autoimmun thy-
reoiditis (AIT) jelenléte kedvez8bb kimenetellel tarsul (38).
Ez 9sztonozte azon tanulmanyok elvégzését, melyek arra
iranyultak, hogy R-CHOP elsévonalbeli kezelést kdvetben
kialakult autoimmun pajzsmirigygyulladas kedvezébb prog-
nozist jelenthet-e pajzsmirigybetegségben nem szenvedd
DLBCL-es betegekben. Kozelmdultbeli vizsgalatok ramutattak,
hogy a fokozott pajzsmirigy-FDG-dusulas krénikus AIT-t jelez.
Song és mtsai 270 olyan DLBCL-es beteget vizsgaltak, akik
elsd vonalban R-CHOP-kezelést kaptak és a zaré PET-CT-n
CR-ba keriiltek. A vizsgalat f6 célja az volt, hogy R-CHOP-ke-
zelés utan a PET-CT-n detektalt, AIT-vel kapcsolatos Gjonnan
kialakuld diffuz pajzsmirigy FDG-felvétel (DTU) befolyasolja-e
a progndzist, illetve milyen hatasa van a betegség klinikai
kimenetelére (39).

Normalis esetben a pajzsmirigy FDG-felvétele alacsony
vagy hianyzik, mivel a mirigy elsédleges szubsztratjai a sza-
bad zsirsavak (40). Altalanossagban elmondhaté, hogy a DTU
gyulladdsos etioldgiat jelent, azaz krénikus AlIT-t. Intenziv
kemoterapiat kovetden kialakuld szekunder autoimmun
betegség a periférias tolerancia elvesztésével magyarazhato
(regulator sejtek kiesése vagy autoreaktiv sejtek proliferaci-
dja). A kemoterapia utan a regulator T-sejt funkcid deplécidja
vagy blokkolasa, vagy az effektor T-sejtek aktivacioja fokozza
az autoimmunitast. Tobb tanulmany szamol be autolég SCT-t
kovetéen kialakult szekunder autoimmun betegségrél is
(41-43).

Ezen tulmenden a rituximab, mely egy kiméra an-
ti-CD20 monoklonalis antitest, a malignus és a normalis
érett, CD20-pozitiv B-sejteket egyarant depletalja. Kimu-
tattdk, hogy rituximabterapia mellett a normalis B-sejt-
pool csokken, és a B-sejt-aktivalo faktor (BAFF) tobblet az
autoreaktiv B-sejtek tulélését segiti. Feltételezhetd, hogy
a tulzott BAFF-stimulacid vezet az autoimmunitadshoz, hiszen
ismert, hogy kiilonb6zé autoimmun betegségekben magas
BAFF-szint talalhato. A feltételezés, hogy a rituximabkezelés
hatdsara megvaltozott B-sejt-eloszlas a periférids vérben és
a pajzsmirigyben a B-sejt-depléciot kveté megnovekedett
BAFF-aktivitds autoimmun folyamatot general (39). Minde-
zek alapjan a kialakuld autoimmun folyamat tehat nem egy
nemkivanatos mellékhatas, hanem épp ellenkezdleg, egy
elényds tumorellenes mechanizmus.

Song és mtsai azt talaltdk, hogy DLBCL-es betegekben
R-CHOP-kezelést kdvetd PET-CT-n detektalt uj DTU kedve-
z6bb kimenetellel tarsul, jelentdés mellékhatas nélkil. S6t
ez a DTU egy fuggetlen prognosztikai marker az IPl-hez
viszonyitva. Ebben a vizsgalatban az alacsony IPI DTU-val
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hasonlé prognodzisd, mint a magas IPI DTU-val. A magas
IPI DTU-val jobb kimenetellel tarsult, mint az alacsony IPI
DTU nélkil. A tanulmany azt mutatta meg, hogy R-CHOP
kemoterapiat kovetéen a PET-CT-n detektalt fokozott DTU
figgetlen prognosztikai hatasu és kedvezébb kimenetellel
tarsul, mint sok egyéb faktor (39).

A SE I. Sz. Belgyégyaszati Klinikan kezelt DLBCL-es be-
tegek kozill eddig 18 betegnél tortént retrospektiv DTU-ér-
tékelés az R-CHOP-kezelést kdvetéen 6-8 héttel végzett zard
PET-CT vizsgalaton. A betegeknek megel6z6 autoimmun
betegségiik nem volt. A staging, interim és zaré PET-CT
vizsgalaton is tértént DTU-mérés. E 18 beteg esetében szig-
nifikdnsan fokozott DTU-t ez idaig nem észleltiink.

FDG-PET-CT ES SUGARTERAPIA (RT)

A sugarterapia fontos eleme a HL és az agressziv limfomak
kezelési tervének, a legtobb korai stadiumu indolens NHL
esetén pedig mint 6nalld kezelés szerepel. A PET-CT fontos
szerepet jatszik a sugarazni kivant lézi6 kijelélésében, emel-
lett a CT-alapl RT-tervezéssel dsszevetve szignifikdnsan
megvaltoztatta a sugarazando térfogatot. A modern képal-
kot technikak altal lehetévé valt az RT tovabbi finomitasa,
ezaltal csdkken a hosszU tavd mellékhatasok kockazata e
betegségek magas gyogyuldsi aranyanak megtartasa mellett
(44). Cassidy és mtsai 83, 60 éves vagy idésebb, R-tartalmu
kemoterapiaval kezelt DLBCL-es beteg tulélési adatait
vizsgaltak. 63 beteg CR-ba keriilt, kozllik a konszolidalé
RT-ban részesiiltek PFS-e és 0S-e egyarant jobb volt. Vé-
leményiik szerint a konszolidald RT 60 éves vagy idésebb
DLBCL-es betegek esetén megfontolandd stadiumtol és
a kemoterapiara adott valasztdl figgetlenil (45). Mendes és
mtsai pedig arra hivjak fel a figyelmet, hogy az R-CHOP-ke-
zelés okozta toxicitds bizonyos esetekben elkeriilheté RT
alkalmazasaval. Korai stadiumd, lokalizalt betegség vagy
kiilonosen nem kemoszenzitiv betegek alkalmasabbak le-
hetnek a kevert kezelési modalitdsokra, Ggymint R-CHOP
és konszolidalé RT (46).

AZ FDG-PET-CT KORLATAI

Az alpozitiv és alnegativ PET-CT eredmények befolyasolhatjak
a beteg kezelését. Alpozitivitas meriil fel fokozott FDG-felvétel
esetén minden olyan folyamatban, amely megndvekedett
glikolizissel jar, Ggymint gyulladas, fert6zés, granulomatézus
betegségek (szarkoiddzis), aktivalt barna zsirszovet. Szintén
alpozitiv eredmény sziilethet mitétek utan, sugarterapiat
kovetben, timuszhiperplazia esetén. Castelucci szamolt be
arrol, hogy a pozitiv PET-CT-k 21,3%-a nem tumoros eredet
volt (47). Abnormalisan fokozott FDG-felvétel fordulhat eld
hiperplazia esetén a csontvelében, illetve a csontvel6ben
és a lépben granulocita-koldniastimulalé faktor (G-CSF)
adasat kovetéen. Az alpozitiv eredmények eléfordulasanak
minimalizalasa céljabol a PET-CT-t legalabb 3 héttel a ke-
moterapia utan és lehet6leg 8-12 héttel a sugarkezelés utan
javasolt elvégezni.
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Alnegativ lehet a PET-CT - a lokalizaciétol is fiiggSen -
altaldban 7-8 mm-nél kisebb léziok esetében, aminek a PET
metodika térbeli felbontasanak fizikai korlatja képezi az
alapjat. Amennyiben kemoterapiat kdvet6en tul koran vég-
ziink PET-CT-t, a fent emlitett alpozitivitds mellett ugyancsak
el6fordulhat alnegativitds, mivel az el nem pusztult daganat-
sejtek metabolikus aktivitdsa atmenetileg a detektalhatdsagi
szint ala csokkenhet, de bioldgiai viabilitdsuk megmaradhat.

A képalkotas idézitése is fontos lehet az FDG beadasat
kovetGen. Kubota és mtsai mutattak ra, hogy 2 éraval a beadas
utani képalkotas esetén bizonyos tumorok, koztiik a limfo-
mak detektalasa javulhat. A szerzdk arra a kovetkeztetésre
jutottak, hogy az Ugynevezett késleltetett teljes test FDG-PET
képalkotas egyes esetekben jobb és megbizhatébb mddszere
lehet a daganatdiagnosztikanak (48), médszeriik azonban
nem keriilt be a napi gyakorlatba és a jelenlegi ajanlasok
sem tartalmazzak.

Végil tovabbi korlatot jelenthet az, hogy a normalis
agy, sziv, emésztérendszeri aktivitds miatt a tumor rejtve
maradhat, tovabba a hiperglikémia csokkentheti a daganat
FDG-felvételét.

0SSZEFOGLALAS

Az agressziv limfomak, koztiik a DLBCL kezelésének alap-
vetd klinikai képalkoté eszkozévé valt az FDG-PET-CT vizs-
galat. Ma mar egyértelmd, hogy sokkal pontosabb stadi-
ummeghatarozasra képes, mint a korabban alkalmazott
kontrasztanyagos CT-vizsgalat, igy DLBCL-ben stagingkor
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a kezelésre adott valasz megitélésére, azaz a restagingre.
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pozitiv vagy negativ eredménye a betegség kimenetelé-
vel szignifikdns dsszefliggést mutat. Az iPET szerepérdl
DLBCL-ben ugyanakkor ellentmondéasosak az adatok. Ennek
oka a betegpopulacidk sokfélesége, a kiilonboz6 kezelési
protokollok alkalmazasa, és a nem standardizalt PET-ér-
tékelési kritériumok. Az iPET-CT prognosztikai szerepérél
a kezdeti biztatd eredmények utan mar inkabb csak a magas
negativ prediktiv értékét hangsulyoztak, a kozelmultban
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tasa és specificitdsa sem tekinthetd kielégitdnek (legalabbis
R-CHOP-val kezelt esetekben). Mindenesetre kezelésvaltas
csak az interim PET-CT eredménye alapjan jelenleg nem
ajanlott klinikai vizsgalaton kiviil, hacsak nincs evidencia
a progressziora. A kiilonbozé metodikak alkalmazasaval
(SUV,_,-redukcié, MTV-redukcid, TLG) pedig a jév6ben talan
pontosabban eldrejelezhetd lesz a betegség kimenete-
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