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A sugárkezelés régóta fontos szerepet játszik a limfoproli-
feratív daganatos betegségek kezelésében. A nyiroksejtes 
daganatok diagnosztikájában és kezelésében hatalmas fej-
lődés tapasztalható az elmúlt évtizedekben. A molekuláris 
diagnosztika egyre pontosabban tipizálja a különféle daga-
natokat, és lehetőséget nyit a célzott kezelések bevezeté-
sére és egyre szélesebb körű alkalmazására. A képalkotás, 
különösen a funkcionális képalkotás fejlődése pedig egyre 
inkább befolyásolja a kezelés stratégiáját. A sugárterápiában 
is fontos technikai fejlődés ment végbe. Ennek következmé-
nyeként a sugárterápia helye, dózisa, technikája folyamatosan 
változik. Ebben a rövid összefoglaló tanulmányban azokat 
az aktuális kérdéseket tekintjük át, amelyekkel a betegek 
kezelésében részt vevő hematoonkológus vagy sugárterá-
piás szakemberek rendszeresen szembekerülhetnek. Ezek 
a következők: a korai Hodgkin-kór sugárkezelése: a dózis 
csökkentésének lehetősége, a besugárzott térfogat csök-
kentésének lehetősége, a PET-CT vezérelt, rizikóadaptált 
sugárkezelés; az előrehaladott Hodgkin-kór konszolidációs 
sugárkezelése; a sugárkezelés szerepe a diffúz-nagysejtes 
non-Hodgkin-limfómában a rituximabéra idején; a modern 
sugárterápiás eljárások (intenzitásmodulált sugárkezelés, 
protonbesugárzás etc.) szerepe a nyiroksejtes daganatok 
kezelésében. Magy Onkol 61:97–104, 2017
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Radiation therapy traditionally plays a  major role in the 
treatment of lymphoproliferative diseases. Diagnostics and 
treatment of these tumors improved tremendously in the re-
cent decades. Molecular diagnostics is able to discriminate 
its subtypes more precisely than ever and opens the pos-
sibility of the introduction of targeted medicines. Imaging, 
especially functional imaging now has an established role 
in forming treatment strategy. Radiation therapy showed 
substantial technical development too. As a consequence of 
these, the role, dose and technique of radiotherapy changes 
instantly. In this short review we discuss situations which 
clinicians, both hemato-oncologists and radiation oncolo-
gist may face day by day. These are: the changing role of 
radiation therapy in early Hodgkin’s disease, including dose 
and filed size reduction and PET-driven radiation therapy; 
the use of radiation in advanced Hodgkin’s disease; the role 
of radiation therapy of diffuse large B-cell lymphoma in the 
light of the use of rituximab; and finally the use of modern 
radiation therapy techniques like intensity-modulated radi-
ation therapy or particle therapy. 

Lövey J. Current questions in the radiotherapy of lympho-
proliferative tumors. Magy Onkol 61:97–104, 2017
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BEVEZETÉS
A sugárkezelés régóta fontos szerepet játszik a limfopro-
liferatív daganatos betegségek kezelésében. A nyiroksej-
tes daganatok diagnosztikájában és kezelésében hatalmas 
fejlődés tapasztalható az elmúlt évtizedekben. Ennek kö-
vetkezményeként a sugárterápia helye, dózisa, technikája 
is sokat változott. A molekuláris diagnosztika lehetőséget 
nyitott a célzott kezelések bevezetésére és egyre szélesebb 
körű alkalmazására. A képalkotás, különösen a funkcio-
nális képalkotás fejlődése pedig egyre inkább befolyásolja 
a kezelés stratégiáját. A sugárterápiában is fontos technikai 
fejlődés ment végbe. Mindez oda vezetett, hogy a sugárkeze-
lés alkalmazásában számos új kérdés merült fel. Egy rövid 
áttekintő dolgozat keretében nem lehet a limfómák sugárke-
zelésének egészét áttekinteni, ezért csak azokat az aktuális 
problémákat érintem, amelyekkel a klinikus rendszeresen 
szembekerülhet: a korai Hodgkin-kór sugárkezelése: a dózis 
csökkentésének lehetősége, a besugárzott térfogat csök-
kentésének lehetősége, a PET-CT-vezérelt, rizikóadaptált 
sugárkezelés; az előrehaladott Hodgkin-kór konszolidációs 
sugárkezelése; a sugárkezelés szerepe a diffúz-nagysejtes 
non-Hodgkin-limfómában a rituximabéra idején; a modern 
sugárterápiás eljárások (intenzitásmodulált sugárkezelés, 
protonbesugárzás etc.) szerepe a nyiroksejtes daganatok 
kezelésében.

KORAI HODGKIN-KÓR
A besugárzott térfogat csökkentése
A korai Hodgkin-kór kezelése évtizedek óta kemoterá-
pia és sugárkezelés kombinációjából áll, melyet számos 
randomizált vizsgálat eredménye támaszt alá (1). A külön-
böző kemoterápiás protokollok (MOPP, COPP, Stanford V, 
BEACOPP) vizsgálata után ma Európában standardnak az 
ABVD (doxorubicin, bleomycin, vinblasztin, dakarbazin) 
tekinthető. 

A sugárterápia sokat változott az utóbbi évtizedekben. 
Az egyik igen fontos változás a besugárzott térfogatban jött 
létre. 20 évvel ezelőtt a kiterjesztett mezők alkalmazása 
volt a standard. A kemoterápia után a szupra- vagy infra-
diafragmatikus nyirokrégiókat kezeltük. A Mantle-mező 
a nyaki, szupraklavikuláris, axilláris, mediasztinális és 
hiláris nyirokrégiókat foglalta magába, a fordított Y-mezők 
pedig a paraaortális, parailiakális és inguinális régiókat. 
Ehhez még általában a lép besugárzása is társult. A beteg-
ség kiújulása a kiinduláskor nem érintett nyirokrégiókban 
igen ritka, ezért indult több randomizált vizsgálat annak 
bizonyítására, hogy elegendő csak az érintett területeket 
(involved field, IF) kezelni (2–4). Ezek hatására a korai Hodg-
kin-kór sugárkezelésében az involvált mezők besugárzása 
vált leginkább elfogadott eljárássá. Ez a folyamat folyta-
tódott az utóbbi időkben. A helyi kiújulás adatait elemez-
ve azt találták, hogy a kiújulás leggyakrabban az érintett 
nyirokcsomókban jelentkezik, tehát ez alapján elegendő 
lenne csak az érintett nyirokcsomók kezelése (involved 

node, IN) (5). Ezt az elgondolást a technikai kivitelezésre 
vonatkozó eljárások kidolgozása követte, melyet két nagy 
multicentrikus kutatócsoport, az EORTC (European Orga-
nization on Reserach and Treatment of Cancer) és a GHSG 
(German Hodgkin Study Group) tett közzé, illetve a közölt 
protokollok szerint randomizált vizsgálatokat indítottak 
(H10 és HD17) (6, 7). 

Az IN-sugárkezelés előnye, hogy azonos betegségkont-
roll mellett az ép szerveken kialakuló korai és főleg késői 
(elsősorban a szív, tüdő, pajzsmirigy) mellékhatások aránya 
jelentősen kedvezőbb. További fontos feltételezés, hogy 
a besugárzott terület méretének csökkenése mérsékeli 
a másodlagos daganatok kialakulásának arányát is. A korai 
klinikai eredmények azt mutatják, hogy a betegségmentes 
túlélés nem rosszabb az IN-kezelés esetén, a randomizált 
vizsgálatok eredményére azonban még várni kell (8, 9). 
Azt viszont mindenképpen fontos kiemelni, hogy IN-mezős 
kezelésre csak megfelelő protokollok és minőségbiztosítási 
előkészítés után szabad áttérni. A legfontosabb, hogy kiin-
dulási PET-CT képek hiányában nem lehet IN-besugárzást 
végezni. A kiindulási PET-CT képeket az IN-kezelés során 
a nyirokcsomók kontúrozásához kell felhasználni. Lehe-
tőség szerint a PET-CT és tervezési CT-képeket fuzionálni 
kell. Ennek megfelelően, ha IN-besugárzásra készülünk 
a betegnél, a PET-CT vizsgálatot már a sugárkezelésnél is 
használt egyenes asztalon kell elvégezni, lehetőség szerint 
ugyanolyan vagy hasonló betegpozícióban, mint magánál 
a sugárkezelésnél. A felvételek értékeléséhez, az involvált 
nyirokcsomók meghatározásához nukleáris medicina szak-
ember bevonása szükséges, kérdéses esetekben radiológus 
közreműködése is fontos. A PET-CT vizsgálat során, ha 
egyidejűleg kontrasztos CT-t alkalmazunk, tovább lehet nö-
velni a találati arányt. A PET-CT alapú IN-kontúrozás során 
a csak CT-alapúhoz képest a betegek 86%-ában változtak 
a bekontúrozott nyirokcsomók (10). Sajnos gyakran a beteg 
kivizsgálása nem tökéletes, például nem történik kiindulási 
PET-CT, így nem lehet meghatározni az involvált nyirok-
csomók területét. Erre az esetre hozták létre az involvált 
terület (involved site, IS) céltérfogatot. Ebben az esetben 
a nyirokrégióknak azt a részét sugarazzuk be, ahol a kóros 
nyirokcsomók voltak, de nem feltétlenül az egész régiót (11). 
A három megközelítést az 1. ábra mutatja. 

1. ÁBRA. a) Involvált mezős (IF), b) involvált terület (IS), c) involvált nyi rok-
csomó (IN) besugárzás sematikus ábrája

a b c
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A sugárterápia dózisának csökkentése 
Hasonló logika mentén, ahogy a besugárzott terület mére-
te csökkent, úgy csökkent az elmúlt évtizedekben a korai 
Hodgkin-kór kezelésében alkalmazott sugárterápiás dózis is.  
Míg a 80–90-es évek során az összdózis 40–44 Gy-ig terjedt, 
addig ma a legmagasabb dózis, amit alkalmazunk, 36 Gy, de 
korai, kedvező prognózisú betegségnél az alkalmazott dózis 
akár 20 Gy is lehet. A dóziscsökkentést számos nagy vizsgálat 
eredménye tette lehetővé, melyben a német Hodgkin-munka-
csoport (GHSG) vezető szerepet játszott. A két legfontosabb 
vizsgálat a GHSG HD10 és 11 volt (12, 13).

A HD10 vizsgálatban korai kedvező prognózisú betegeket 
vizsgáltak. A kedvező prognózist a következőképp határozták 
meg: I/A-II/B stádiumú betegek, nem állt fenn bulky betegség, 
kevesebb mint 3 régió volt érintett, a süllyedés és LDH-ér-
tékek normálisak voltak. A négy karra egyenlő arányban 
randomizálták 2×2 elrendezésben a betegeket. A betegek 
négy vagy két széria ABVD kemoterápiát kaptak, illetve 30 
vagy 20 Gy involvált mezős sugárkezelést. Nyilvánvalóan 
a legintenzívebb kezelést érdemes a legkevésbé intenzívvel 
összehasonlítani, ennek megfelelően a 4 ABVD + 30 Gy karon 
a 8 éves teljes túlélés 94,4% (CI: 90,2–96,8), a progresszió-
mentes túlélés 88,4% (CI: 82,6–92,4), míg a 2 ABVD + 20 Gy 
karon ugyanezek az értékek 95,1% (CI: 91,7–97,2) és 86,5% 
(CI: 80,9–90,6) voltak. A korai mellékhatások a dózis csök-
kentésével együtt csökkentek (Gr III–IV mellékhatás: 8,7% 
vs. 2,9%). A követési idő és a 8 éves túlélés még viszonylag 
korai eredménynek számít Hodgkin-kór esetében, de való-
színűleg a korai kedvező betegségben a csökkentett dózisú 
kemoterápia és sugárkezelés is elégséges. Természetesen 
a beteg megfelelő kiválasztása, a teljes körű kivizsgálás, 
beleértve a kiindulási PET-CT vizsgálatot, ebben az esetben 
is elengedhetetlen.

A HD11 vizsgálatban a korai, de kedvezőtlen prognó-
zisú betegeket vizsgálták. A betegeknél I/A-II/A stádiumú 
betegség állt fenn legalább egy következő negatív prog-
nosztikai faktorral: bulky vagy extranodális érintettség, 
magas süllyedés, >3 régió érintett, illetve II/B stádiumú 
betegek, akiknél magas süllyedés vagy >3 régió volt érin-
tett. Az előző vizsgálathoz hasonlóan az 1395 beteget négy 
karra randomizálták 2×2 eloszlásban. A betegek BEACOPP 
vagy ABVD kezelést, illetve 30 vagy 20 Gy dózisú involvált 
mezős besugárzást kaptak. Azt találták, hogy ha a betegek  
BEACOPP vagy ABVD kezelést és 30 Gy dózisú sugárkezelést 
kaptak, abban az esetben a túlélésben nem volt lénye-
ges különbség, de a mellékhatások nyilván az intenzívebb 
BEACOPP kezelés mellett fokozottak voltak. Amennyiben 
az ABVD kezelés mellett 20 Gy dózist adtak, a relapszus-
mentes túlélés 4,7%-kal rosszabb volt. A BEACOPP és 20 
Gy után az eredmények hasonlóak voltak, mint az ABVD + 
30 Gy után. Tekintettel arra, hogy a BEACOPP kezelés nem 
javította az eredményeket, viszont több mellékhatással jár, 
mint az ABVD, a korai kedvezőtlen Hodgkin-kórban továbbra 
is az ABVD a standard kemoterápia. Ezzel párhuzamosan, 

tekintettel arra, hogy az ABVD mellett alkalmazott csök-
kentett dózisú sugárkezelés az eredményeket ronthatja, 
a sugárkezelés dózisa továbbra is 30 Gy maradt.

A sugárkezelés elhagyása, PET-vezérelt sugárkezelés
A sugárkezelés dózisának legradikálisabb csökkentése 
nyilván az, ha egyáltalán nem alkalmazunk sugárkezelést. 
Tekintettel arra, hogy a sugárkezelés dózisa a korai kedvező 
Hodgkin-kórban már csak 20 Gy, felmerült az a lehetőség, 
hogy a legjobb prognózisú betegeknél a sugárkezelés esetleg 
elhagyható lenne. A prognózis megbecsüléséhez az interim 
PET-CT vizsgálat az, ami jelen pillanatban a legjobb ered-
ményt adja. Az interim (1-2 széria kemoterápia után végzett) 
PET-vizsgálaton a komplett metabolikus remisszió negatív 
prediktív értéke nagyon magas (14–17). Korábban már kö-
zöltek egy randomizált vizsgálatot, ahol PET-negatív, de 
reziduális nyirokcsomóval rendelkező betegeket vizsgáltak, 
és azt találták, hogy negatív PET mellett sem elhagyható 
a sugárkezelés (18). Az utóbbi időben két nagy randomizált 
trial eredményét közölték, a UK NCRI RAPID és az EORTC/
LYSA/FIL H10 vizsgálatokét (19, 20).

A H10 vizsgálatban korai, kedvező és kedvezőtlen prog-
nosztikai csoportba tartozó klasszikus Hodkgin-limfómában 
szenvedő betegeket soroltak be. A standard karon a be-
tegek 3-4 ABVD kemoterápiás kezelést és 30 Gy involvált 
nyirokcsomó (IN) besugárzást kaptak. A vizsgálati karon, 
amennyiben 2 széria kemoterápia után az iPET-vizsgálat 
komplett metabolikus remissziót mutatott, a betegek nem 
kaptak sugárkezelést, csak 1-2 ciklus további kemoterápiát. 
A tervezett interim analízis során azt találták, hogy mind 
a kedvező, mind a kedvezőtlen csoportban a kiújulás szignifi-
kánsan magasabb volt a vizsgálati karon, ezért a vizsgálatot 
idő előtt leállították. 

A RAPID vizsgálatban kedvező prognózisú korai stádiumú 
betegeket soroltak be. Az iPET 3 ciklus ABVD után történt 
(mely így kevésbé tekinthető interimnek, inkább kemote-
rápia utáninak). Negatív PET után a betegeket obszervá-
ció vs. sugárterápia karra randomizálták. Az eredmények 
szerint a vizsgálati karon a progressziómentes túlélésben 
az intent-to-treat analízisben nem volt szignifikáns a kü-
lönbség, bár trend mutatkozott, hogy a sugárterápiás kar 
jobb volt (HR 1,51, 95% CI: 0,84–2,97; p=0,16). A per protocol 
analízis alapján a különbség szignifikáns volt (HR 2,36, 
95% CI: 1,13–4,95; p=0,02). Végül a tanulmány nem tudta 
megerősíteni a feltételezést, hogy az obszerváció ebben az 
esetben nem rosszabb a sugárkezelésnél, bár a szerzők 
megemlítik, hogy a teljes túlélés a sugárkezelés nélkül is 
igen kedvező volt. 

A GHSG HD16 tanulmánya jelenleg is folyik, ahol a stan-
dard kar lényegében a HD10 vizsgálat során igazolt ABVD 
+ 20 Gy sugárkezelés. A betegeket negatív PET-CT után 
randomizálják a standard kezelésre vagy a további obszer-
vációra, sugárkezelés nélkül. A vizsgálat eredményére még 
várnunk kell. Minden adatot figyelembe véve tehát jelenleg 
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azt lehet mondani, hogy a sugárkezelés elhagyása a korai 
Hodgkin-kórban a rutin kezelés keretében nem javasolt még 
negatív PET-CT esetén sem (1. táblázat).

KONSZOLIDÁCIÓS SUGÁRKEZELÉS ELŐREHALADOTT 
HODGKIN-KÓRBAN
Régebben az előrehaladott III–IV. stádiumú Hodgkin-kór-
ban a kemoterápia hatására kialakuló megfelelő remisszió 
(CR: komplett remisszió, CRu: nem megerősített komplett 
remisszió) után a konszolidációs sugárkezelést kiterjedten 
alkalmazták, hasonlóan a korai betegséghez. Sokakban fel-
merült azonban, hogy egy disszeminált betegségben milyen 
haszonnal járhat a lokális sugárkezelés. Az EORTC 2003-ban 
közölte randomizált vizsgálatát, melyben előrehaladott stá-
diumú betegeket kezeltek (21). A 431 beteget, akik komplett 
remisszióba kerültek a kemoterápia után, randomizálták 
egyenlő arányban 24 Gy dózisú konszolidációs involvált mezős 
sugárkezelésre vagy obszervációra. Az eseménymentes és 
teljes túlélés nem különbözött szignifikánsan. A részleges 
remisszióba került betegeknél konszolidációs sugárkeze-
lést végeztek. Itt a túlélés nem különbözött szignifikánsan 
a komplett remisszióba került betegeknél (22). Az eredmények 
alapján a szakmai közvélemény elfogadta, hogy előrehaladott 
Hodgkin-kórban komplett remisszió esetén a konszolidációs 
sugárkezelésnek nincs haszna. 

Egy évvel később Laskar és munkatársai közöltek egy 
kisebb vizsgálatot, ahol a komplett remissziót elérő bete-
geket randomizálták konszolidációs sugárkezelés versus 

obszerváció karra (23). Ebben a vizsgálatban I–IV. stádiumú 
betegeket soroltak be. A multivariációs és alcsoport-analízis 
szerint a sugárkezelés az előrehaladott stádiumban javította 
a túlélést, az eseménymentes túlélést 59%-ról 78%-ra, a tel-
jes túlélést 88%-ról 100%-ra. Mivel az eredmények alcso-
port-analízisből születtek, az evidencia szintje természetesen 
alacsonyabb, mint az elsőként említett randomizált vizsgálaté. 

Ugyancsak post-hoc analízis a UKLG LY09 vizsgálat ered-
ményeinek elemzése a sugárkezelés szempontjából (24). 
Ebben a vizsgálatban a standard ABVD kezelést hasonlították 
össze két közepes dóziseszkalációt jelentő protokollal elő-
rehaladott Hodgkin-kórban. A vizsgálat protokollja szerint 
a konszolidációs sugárkezelés javasolt volt, de nem volt 
kötelező parciális remisszió esetén, vagy ha a kiindulás-
kor a betegség bulky volt. Az eredmények azt mutatták, 
hogy a progressziómentes túlélés – mely a vizsgálat eredeti 
végpontja volt – minden betegcsoportban, tehát a teljes és 
parciális remisszióban és a kiinduláskor bulky betegségben 
szenvedőkben statisztikailag szignifikánsan kedvezőbb volt, 
ha betegek konszolidációs sugárkezelést kaptak. 

Sajnos, amint a felsorolt adatokból látszik, ebben a kér-
désben csak egy randomizált vizsgálat eredménye áll ren-
delkezésre. További hátrány, hogy az elvégzett vizsgálatok 
még a PET-CT rutinszerű alkalmazása előtt történtek, tehát 
a remisszió megítélése nem volt még olyan pontos, mint 
manapság. A rendelkezésre álló adatok alapján azt a követ-
keztetést lehet levonni, hogy előrehaladott Hodgkin-kórban 
kemoterápia után komplett remisszióban a sugárkezelés 

1. TÁBLÁZAT. A PET-adaptált sugárkezeléssel végzett randomizált vizsgálatok eredményei

Betegszám HR 95% CI p PFS (%)

Picardi

Kombinált (KT+RT) 80 3,32 1,13–9,7 6 0,03 NS

Kemoterápia 80

H10 1 éves

Kedvező prognózis

Kombinált (KT+RT) 188 9,36 2,45–35,73 0,017 100

Kemoterápia 193 94,93

Kedvezőtlen prognózis

Kombinált (KT+RT) 251 2,42 0,026 97,28

Kemoterápia 268 1,35–4,36 94,70

RAPID 3 éves

Kombinált (KT+RT) 209 1,57 (ITT) 0,83–2,97 0,16 94,6

Kemoterápia 201 2,36 (PP) 1,13–4,95 0,02 90,8

HR: hazard ratio, CI: konfidenciaintervallum, PFS: progressziómentes túlélés, KT: kemoterápia, RT: 
sugárterápia, ITT: intent-to-treat, PP: per protocol
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alkalmazása nem javasolt. Ezzel szemben parciális remisz-
szióban, amennyiben nem rezisztens betegségről van szó, 
a kiegészítő sugárkezelés javítja a túlélést. A már korábban 
idézett EORTC-vizsgálaton kívül ezt támasztja alá a GHSG 
HD15 vizsgálata is, melyben a kemoterápia után PET-pozitív 
betegeket sugárkezeltek, és a túlélési eredmények a parciális 
remisszió és sugárkezelés után hasonlóak voltak a komplett 
remissziót mutató, csak kemoterápiában részesülő betege-
kéhez (25).

A DIFFÚZ NAGY B-SEJTES NON-HODGKIN-LIMFÓMA 
SUGÁRKEZELÉSE A RITUXIMABÉRÁBAN
A diffúz nagy B-sejtes non-Hodgkin-limfóma (DLBCL) su-
gárkezelése sokban hasonlított a Hodgkin-kóréhoz. Korai 
stádiumban a kemoterápiát, mely leggyakrabban CHOP 
protokoll volt, konszolidációs sugárkezelés követte. Ez két 
nagy randomizált vizsgálat eredményén alapult. Az SWOG 
8736 vizsgálatban a korai DLBCL-s betegeket 8 széria CHOP 
versus 3 széria CHOP + 40–55 Gy involvált mezős sugárke-
zelésre randomizálták. Az ötéves teljes túlélés 64% vs. 77% 
volt (p<0,03) (26). Az ECOG 1484 vizsgálatban 399 beteget 
randomizáltak, úgy, hogy akik 8 széria CHOP után komplett 
remisszióba kerültek, azok vagy 30 Gy dózisú sugárkezelést 
kaptak, vagy csak további obszerváció történt. A 6 éves teljes 
túlélés a kombinált karon 82%, a kemoterápiás karon 71% 
volt (p=0,24; a vizsgálatot 20% különbség kimutatására ter-
vezték). A betegségmentes túlélés 73 vs. 56% volt (p=0,05) 
(27). A rituximab hozzáadása a standard kemoterápiához 
a betegek teljes túlélését jelentősen javította, ezért felmerül 
az a kérdés, hogy a sugárkezelés ezek után hozzá tud-e 
adni az eredményekhez. Sajnos ennek a kérdésnek a tisz-
tázására randomizált vizsgálat kiforrott eredménye még 
nem áll rendelkezésre, így randomizált vizsgálatok post 
hoc analízisére és egyéb alacsonyabb szintű evidenciákra 
lehet támaszkodni, mint például kohorszvizsgálatok vagy 
retrospektív elemzések. 

A korábbi tapasztalatok alapján a DLBCL-ben a relapszus 
esélye a bulky betegségben a kiindulási bulk területén a leg-
nagyobb. Ez lehet a sugárkezelés legkézenfekvőbb indikációja. 
A RICOVER-60 vizsgálatban 60 év feletti betegekben a CHOP 
protokollhoz adott rituximab hatását vizsgálták (28). Ebben 
a vizsgálatban bulky betegség vagy extranodális érintettség 
esetén a betegek 36 Gy dózisú involvált mezős sugárkezelést 
is kaptak. A vizsgálatba való beválasztás befejezése után 
protokollmódosítást követően egy kiegészítő egykarú vizs-
gálatot végeztek (RICOVER-noRTh), melyben olyan betegeket 
kezeltek, akiknél kezdetben bulky betegség állt fenn, vagy 
extranodális manifesztációjuk is volt (29). A betegek csak 6 
széria R-CHOP-14 kezelést kaptak, sugárkezelést nem. Az 
eredményeket a RICOVER vizsgálat 6 R-CHOP + IFRT karához 
hasonlították. A sugárkezelésben nem részesült betegeknél 
az eseménymentes, progressziómentes és teljes túlélés is 
szignifikánsan rosszabb volt (EFS 54% vs. 80%, p=0,001, PFS 
62% vs. 88%, p=0,001, OS 65 vs. 90%, p=0,001). 

A MabThera International Trialben 18 és 60 év közöt-
ti betegeket kezeltek CHOP vagy R-CHOP protokollal. Azt 
találták, hogy a rituximab hozzáadása nem kompenzálta 
a bulky betegség negatív prognosztikai hatását. A vizsgálatban 
megengedett volt a konszolidációs sugárkezelés, de ennek 
eredményei nem feldolgozhatók még post-hoc analízis for-
májában sem (30). A német agresszívlimfóma-kutatócsoport 
(DSHBHL) UNFOLDER vizsgálatában 18 és 60 év közötti bete-
geket kezeltek egy négykarú, 2×2 elrendezésű vizsgálatban, 
ahol az R-CHOP-14 vs. -21 és a konszolidációs sugárkezelés 
hasznát vizsgálták bulky betegségben. A sugárkezelés nélküli 
karokat idő előtt le kellett zárni az interim analízis során 
feltárt jelentősen kedvezőtlenebb eseménymentes túlélési 
adatok miatt. A vizsgálat eredményeit még nem közölték.

A korai, kedvező prognózisú, nem bulky kiindulású be-
tegekben jelenleg ennyi adat sem áll rendelkezésre. Mivel 
idős betegekben gondot okozhat a CHOP kardiotoxikus ha-
tása, rövidített kemoterápia és sugárkezelés kombinációját 
alkalmazták pár nem randomizált vizsgálatban (31, 32). Az 
eredmények kedvezőek az egyéb vizsgálatokkal való nem 
közvetlen összehasonlítás szerint. A LYSA/Goelmans francia 
csoport korai, nem bulky betegeket kezelt 4–6 széria R-CHOP 
protokollal, a komplett remisszióba került betegeket rando-
mizálták konszolidációs sugárkezelés versus obszerváció 
karokra. A korai adatok szerint a túlélési eredményekben 
nincs szignifikáns különbség, de a vizsgálat végleges ered-
ményeinek közlésére még várni kell.

Előrehaladott betegségben több retrospektív vizsgálat 
eredménye is arra mutat, hogy a konszolidációs sugárke-
zelés javíthatja a túlélést. A ILSG (Italian Lymphoma Study 
Group) két klinikai vizsgálatának összevont, post hoc analízise 
szerint az ötéves eseménymentes túlélés még az R-CHOP 
után komplett remisszióba került betegeknél is jobb volt 
a konszolidációs sugárkezelés esetén, és a teljes túlélés is 
kedvező trendet mutatott (EFS 88% vs. 59%, p=0,035, OS 91% 
vs. 79%) (33). Hasonló eredményeket hozott több más egy- és 
többcentrumos retrospektív felmérés is (34, 35).

Ahogy a Hodgkin-kórban, itt is felmerül, hogy az in-
terim vagy az immun-kemoterápia befejezése után végzett 
PET-vizsgálat eredménye alapján történjen a sugárkeze-
lés indikációja. Randomizált evidencia itt sincs, a legna-
gyobb anyagot az MD Anderson központból közölték (36).  
Matched-pair analízissel azt találták, hogy mind a korai, mind 
a késői stádiumokban a komplett metabolikus remissziót 
mutató betegeknél a konszolidációs sugárkezelés javította 
a progressziómentes és teljes túlélést. Az immun-kemoterápia 
után fokálisan PET-pozitív betegeknél a legtöbb központban 
alkalmaznak sugárkezelést. Ezt az indikációt pár retrospektív 
vizsgálat támasztja alá, melyek szerint a gyógyszeres kezelés 
végén PET-pozitív betegek túlélése, akik sugárkezelést kapnak, 
hasonló a komplett metabolikus remissziót elérő betegekéhez 
(37). A németországi OPTIMAL randomizált kontrollált vizs-
gálat a PET-vezérelt konszolidációs sugárkezelést vizsgálja. 
A vizsgálat jelenleg is folyik, eredménye később várható.
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MODERN SUGÁRTERÁPIÁS TECHNIKÁK
Ahogy a korábbiakból kiderült, a sugárterápia céltérfogata 
jelentősen változott Hodgkin-kórban, a modern képalkotó 
technikák segítségével jobban meg lehet határozni a besu-
gárzandó területeket. A modern sugárkezelési technikák, 
mint az intenzitásmodulált sugárkezelés (IMRT), a nehéz-
részecske-besugárzás (proton, nehézion), a beállítás pon-
tosságát növelő eljárások, mint a képvezérelt sugárkezelés 
(IGRT), légzéskompenzációs technikák, mind azt célozzák, 
hogy a céltérfogat nagyon pontos besugárzásával a túlélési 
eredmények javuljanak, viszont az ép szervek, szövetek 
dózisa a lehető legkisebb legyen, mivel a sugárterápiá-
val kapcsolatosan a legnagyobb félelem mindig a késői 
mellékhatások kialakulása és a másodlagos daganatok 
megjelenése volt (38, 39). Fontos kérdés, hogy nyilvánvaló 
elvi előnyük mellett is mikor érdemes ezeket a bonyo-
lultabb, anyagi és emberi erőforrásokat jobban igénybe 
vevő technikákat alkalmazni. Paradox módon a céltérfogat 
méretének csökkenése a modernebb technika szükségét 
csökkenti, hiszen kis céltérfogat esetén gyakran nincs ér-
demi különbség a régebbi 3-dimenziós konformális kezelés 
és pl. az IMRT között. A magasan konformális technikák 
a nagy, szabálytalan alakú céltérfogatok esetén nyújtanak 
jelentős előnyt. 

A legtöbb technika esetén az előnyök mellett bizonyos 
hátrányok is jelentkezhetnek. Ennek kiváló példája a medi-

asztinális nyirokcsomók besugárzása. A korai mellékhatások 
kevésbé fontosak, a nyiroksejtes daganatoknál alkalmazott vi-
szonylag alacsony dózis ritkán okoz súlyos korai mellékhatást. 
A késői mellékhatások közül egyrészt a tüdő és szív sugaras 
károsodása, másrészt bármelyik szervben kialakuló sugárke-
zelés okozta másodlagos daganat lehetősége a legfontosabb. 
A mediasztinum besugárzására klasszikusan szembenéző 
mezőket alkalmaztunk, mely során a teljes mediasztinu-
mot és mindazt, ami előtte és mögötte van, besugaraztuk. 
A céltérfogat természetesen megkapta a megfelelő dózist. 
A tüdő mediasztinummal szomszédos területe viszonylag 
nagy dózist kapott, viszont a távolabbi perifériás részek érde-
mi sugárzást nem kaptak. A szív, ha a céltérfogat közelében 
volt, jelentős dózist kaphatott. Az emlőállomány mediális 
részének sugárterhelése ugyancsak viszonylag nagyobb volt, 
az egyéb emlőterületeken pedig alig alakult ki sugárterhe-
lés. Az IMRT alkalmazásával a céltérfogatot ugyanolyan jól 
besugarazzuk, mint a szembenéző mezőkkel, viszont a szív 
terhelése csökken, a tüdő és az emlőállomány nagy dózisú 
terhelése csökken, míg az alacsony dózis jelentősen nagyobb 
területen oszlik el (40) (2. ábra). Ebben az ellentmondásos 
helyzetben kellene kiszámolni, hogy mi az előnyösebb. Sajnos 
mind a tüdő és szív sugaras sérülésére, mind a sugárzás 
okozta másodlagos daganatok kialakulásának becslésére 
csak elég pontatlan modelljeink vannak. A konkrét klinikai 
adatok elemzéséhez pedig évtizedek kellenek, hiszen például 
a sugárzás okozta másodlagos szolid daganatok kialakulásá-
nak esélye jellegzetesen a sugárkezelés után 10 évvel kezd el 
emelkedni. Ilyen rizikóbecslést végeztek el Filippi és munka-
társai a mediasztinális besugárzásra (41). Azt találták, hogy 
az IMRT alkalmazása esetén a másodlagos tüdődaganatok 
kialakulásának becsült esélye növekszik, az emlődagana-
té csökken, míg a szív mellékhatása ugyancsak csökken. 
A tüdők, a szív és az emlő sugárterhelését csökkenteni lehet 
további technikákkal, pl. a légzés-visszatartásos kezeléssel, 
mely kiküszöböli a légzőmozgásból fakadó többletdózist. 

Az előzőekből látszik, hogy nem lehet általános szabályt 
felállítani arra, kit kell bonyolultabb, konformálisabb tech-
nikával kezelni, a döntést minden betegnél egyénileg kell 
meghozni. Az első lépés azt megvizsgálni, hogy a bonyolultabb 
technika lényegesen előnyösebb dóziseloszlást biztosít-e. Ezt 
úgy lehet ellenőrizni, hogy ugyanarra a betegre különböző, 
hagyományos, és újabb technikát alkalmazó besugárzási 
terveket készítünk, és azokat összehasonlítjuk. Amennyiben 
a fejlettebb technika jobb eredményt mutat, akkor az ép 
szövetek sugárterhelését a beteg egyéni érdekeinek meg-
felelően optimalizálni kell. A mediasztinális besugárzás 
példájánál maradva, egy idős szívbeteg férfi esetében a leg-
fontosabb tényező a szív sugárterhelése, míg az emlőre jutó 
dózis lényegében figyelmen kívül hagyható, ugyanakkor egy 
fiatal nőbetegnél az emlő dózisa legalább akkora súllyal esik 
a latba, mint a szív terhelése. 

Amint látszik, a foton-IMRT-kezelésnél általában vala-
milyen dozimetriai kompromisszumot kell kötni a különböző 

2. ÁBRA. Elülső mediasztinum sugárkezelése; dóziseloszlás, transzaxiá-
lis és longitudinális rekonstrukció. A magas dózisú terület vörös, az ala-
csony dózisú terület kék színű. a) AP-PA szembenéző mezők; a céltér-
fogat kellőképpen el van látva, de a céltérfogaton kívül jelentős méretű, 
magas dózissal besugárzott terület van. A  tüdő központi része nagy 
dózist kap, a  perifériás rész gyakorlatilag nem kap sugárdózist. b) In-
tenzitásmodulált ívterápia (Rapidarc); a  céltérfogat kellőképpen el van 
látva, a  céltérfogaton kívül magas dózissal besugárzott terület nincs. 
A tüdő kicsi, a céltérfogat mellett elhelyezkedő része kap nagyobb dózist, 
de a  peri fériás rész a  besugárzás magasságában gyakorlatilag teljes 
egészében alacsony dózisú sugárzásban részesül

a

b
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ép szervek dózisterhelése és az ép szervek és a másodla-
gos daganatok kiújulásának esélye között. Ezt támogató 
algoritmusok kidolgozására már történt kísérlet (42). A ré-
szecskesugárzások, mint a proton, illetve nehézion (szénion, 
oxigénion) elnyelődése különbözik a fotonsugárzásétól. Ezek 
a sugárzások energiájuktól függően mélységben egy keskeny 
sávban nyelődnek el, melyet Bragg-csúcsnak nevezünk. Ez 
a koncentrált elnyelődés azt jelenti, hogy ezekkel a sugárzá-
sokkal a besugárzás dóziseloszlásának minden paramétere 
jobb lehet, mint a fotonbesugárzásnál. A céltérfogat ellátása, 
a sugárzás konformalitása úgy növelhető, hogy közben minden 
ép szerv és szövet dózisa csökkenthető. Sajnos azonban ez 
a technika még nem kellőképpen kiforrott. A dózisszámolási 
algoritmusok kevésbé pontosak, mint a fotonbesugárzásnál. 
A betegbeállítás pontossága és főleg a sugárkezelés közbeni 
mozgás (például légzőmozgás) kompenzálása nem megol-
dott (43). Az is gond, hogy technikától függően másodlagos 
neutronsugárzás képződik, és ez az alacsony dózisú neutron-
kontamináció emelheti a másodlagos daganatok esélyét (44, 
45). Korai közlések igen biztatóak a nehézrészecske-besu-
gárzással, de az előbbi bizonytalanságok miatt alkalmazásuk 
egyelőre csak klinikai vizsgálat keretében javasolt (46).

MEGBESZÉLÉS
A limfoproliferatív betegségek sugárkezelése mind indi-
káció, mind besugárzási technika tekintetében jelentősen 
változott az utóbbi időben. A besugárzás során a céltérfo-
gat meghatározása pontosabbá vált, a besugárzott térfogat 
és dózis, főleg Hodgkin-kórban, jelentősen csökkent. Az 
új elvek szerint végzett sugárkezelés, az ISRT és INRT, és 
a hozzájuk társuló speciális, magasan konformális tech-
nikák, mint az IMRT-IGRT és részecskebesugárzás biztató 
eredményeket mutatnak a korai közlések alapján. A kisebb 
térfogatra pontosabb technikával kiszolgáltatott kisebb dó-
zistól azt várhatjuk, hogy ugyanolyan gyógyulási esélyek 
mellett a késői, súlyos mellékhatások aránya csökkenjék. 
A sugárterápiát különösen is körülveszi a késői mellékhatá-
soktól való félelem, a potenciális veszélyeket igen részletesen 
tanulmányozták és tanulmányozzák ma is. A sugárkezelés 
ma is az egyik leghatékonyabb kezelési módszer a limfo-
proliferatív betegségekben, ezért alkalmazásában jelentős 
változtatást csak megalapozott klinikai adatok alapján szabad 
végrehajtani. Sajnos a sugárterápiában ismert okok miatt 
nehezebb randomizált kontrollált vizsgálatokat végrehajtani, 
mint például innovatív gyógyszerek esetén. Ennek ellenére, 
a klinikai gyakorlat meghatározásában törekedni kell arra, 
hogy az elérhető legjobb tudományos bizonyítékokat vegyük 
figyelembe. A kedvező túlélés is nehezíti ezt, hiszen a vég-
leges adatokra akár több mint tíz évet is kell várni egy-egy 

vizsgálat befejezése után. A késői mellékhatásoktól való 
félelem nem lehet az elsődleges rendező elv, már csak azért 
sem, mert az alkalmazott kemoterápiás protokolloknak is 
jelentős késői mellékhatásaik vannak, bár ezeket jóval ke-
vésbé tanulmányozzák, illetve közlik, mint a késői sugaras 
mellékhatásokat. A modern sugárterápiás eljárások beve-
zetése is rejt veszélyeket. A nyiroksejtes daganatok jelentős 
része a kedvező prognózisú daganatok közé tartozik, ami 
azt jelenti, hogy ha a kezelés nem megfelelő minőségben 
történik, akkor a betegek gyógyulási esélye csökken. Új, bo-
nyolult sugárkezelési technikát csak akkor szabad bevezetni, 
ha a megfelelő minőségbiztosítási előkészítés megtörtént, 
a megfelelő protokollokat kidolgozták, a szakemberek megfe-
lelő képzésben részesültek. A betegnek még mindig nagyobb 
haszna van a régebbi, de helyesen kivitelezett, mint az új, de 
rossz minőségben végrehajtott kezelésből.

ÖSSZEFOGLALÁS
A korai Hodgkin-kór kezelésében a besugárzás dózisa 
a kedvező csoportban 20 Gy-re csökkent, a kedvezőtlen 
csoportban pedig továbbra is 30 Gy. A javasolt besugár-
zási térfogat ma már inkább az ISRT. Nagy tapasztalattal 
rendelkező központok, főleg, ha klinikai vizsgálat keretén 
belül teszik, elindulhatnak az INRT alkalmazásának irá-
nyába. A negatív interim vagy kezelés végi PET-vizsgálat 
egyelőre nem indikációja a sugárkezelés elhagyásának. 
A korai Hodgkin-kór standard kezelése továbbra is a kom-
binált (kemo- és sugárterápiás) kezelés. Az előrehaladott 
Hodgkin-kórban kemoterápia utáni komplett remisszióban 
a konszolidációs sugárkezelés rutinszerűen nem javasolt, 
a recidíva szempontjából magas rizikójú (pl. bulky) beteg-
ség esetén alkalmazása egyedileg mérlegelhető. Parciális 
remisszió, fokális reziduum esetén sugárkezelés javasolt. 
A DLBCL sugárkezelésének indikációja a rituximabkeze-
lés bevezetése után nem tisztázott. A rendelkezésre álló 
legmagasabb evidenciák alapján korai stádiumban, im-
mun-kemoterápia után, komplett remisszióban, ha kiindu-
láskor bulky betegség áll fenn, vagy ha parciális remisszió 
alakul ki, involvált mezős sugárkezelés javasolt. Előreha-
ladott betegségben a sugárkezelés szerepe még kevésbé 
tisztázott, de bulky kiindulási betegség esetén, parciális 
remisszióban, amennyiben fokális reziduum van, vagy ha 
a betegség extranodális manifesztációval járt, konszolidá-
ciós sugárkezelés javasolt. A nyiroksejtes daganatokban 
a modern sugárterápiás technikák bevezetése javasolt, 
mert a betegek túlélését javíthatja, a korai és a hosszú 
távú késői mellékhatások arányát csökkentheti. A modern 
technikák bevezetése azonban csak kellő előkészítés után, 
magas szintű minőségbiztosítás alkalmazásával javasolt.
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