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Nuklearis medicina az onkoterapiaban

Pavics Ldszlo, Besenyi Zsuzsanna

Szegedi Tudomanyegyetem, Nukledris Medicina Intézet, Szeged

A szerz6k a korszer( nukledris medicina lehetdségeirdl adnak dttekintést az onkoldgiai kezelések terén. A radioizotdpos kezelé-
sek rovid torténeti dsszefoglalasat kdvetden az alkalmazhato radionuklidokkal kapcsolatos kovetelményeket €s azok fizikai tulaj-
donsagait elemzik. A klinikai alkalmazdsok sordt a differencidlt pajzsmirigyrdkok radiojod-kezelése nyitja. A csontmetasztdzisok
gyogyitasanak lehetdségei sordn kiilonds figyelmet szentelnek az alfa-sugrdzé 223-RaCl,-nak. A radioaktiv mikroszférdkkal
végzett intraarteridlis tumorterdpia alkalmazdsdt a mdj daganatos elvdltozdsainak elldtasdban mutatjdk be. Az egyre szaporo-
do neuroendokrin tumorok komplex kezelésében is elengedhetetlen a radiogyogyszeres gyogyitds (szomatosztatinreceptorok,
adrenerganaldgok). A klinikai terdpids lehetdségek sordt a radioimmunterdpidk legujabb modszerei zdrjdk. A szerzék végiil a tdrs-
szakmdkkal térténd egylittmikddés fontossdgdra hiviak fel az olvaso figyelmét. Az elengedhetetlen kooperdcié fontos feltétele
a kezelések eredményességének és a radioaktiv anyagok biztonsdgos alkalmazdsanak. Magyar Onkolégia 59:193-197, 2015
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After a brief historical overview, the basic concept of therapy with radionuclides is summarised. This is followed by a review of
the physical and biological features of the different radiopharmaceuticals that are available. A clinical application of the different
techniques commences with the treatment of differentiated thyroid cancer using radio-iodine. From the various bone-seeking
radiopharmceuticals, we opted for the alpha-emitting 223-RaCl, for treatment purposes. Due to the increasing prevalence of
neuroendocrine tumors nowadays, somatostatin receptor and adrenerg analog radiotherapy are discussed. Next, one of the most
promising new techniques is presented along with some radioimmunological applications. Lastly, the importance of multidisciplinary
cooperation is analysed from the viewpoint of successful individual oncotherapy and safe radionuclide treatment for the benefit of
patients.
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BEVEZETES

A nyilt radioaktiv izotopok terapids alkalmazasdnak lehe-
tdsége Hevesy Gyorgy felismerésével egyidds (1), miszerint
a bioldgai szervezet nem képes kiilonbséget tenni az elemek
radioaktiv és stabil formdja kozott. Hevesy felfedezését No-
bel-dijjal honoraltadk, hasonléan a kivalé vegyész Seaborg (2)
altal radioaktiv elemek transzuran vegyiiletekbdl torténd izo-
lalasaihoz. Glenn T. Seaborg édesanyja pajzsmirigy-tulmu-
kodésben szenvedett, és nagyanyja is mar hyperthyreoticus
krizisben halt meg. Munkdssdga soran mintegy szaz elemet
izolalt, koztiik a jod-131 izotdpot is. Orvosa tanacsara (John
Lawrence, Ernest testvére) egy olyan jodelemet kerestek,
aminek megfelel6 szovetroncsold hatasa van, és mégsem tul
hosszu az élettartama. A béta-sugdrzd, 8 napos felezési idejii
jod-131 megtelel6 valasztasnak bizonyult, ami aztan Seaborg
édesanyjanak gyodgyulasdhoz is vezetett. Seaborg mindemel-
lett még tobb, orvosi szempontbodl fontos izotdpot izolalt,
koztiik a mai diagnosztikéban is leggyakrabban alkalmazott
99m-technéciumot, ezért méltan tartjak a radioizotdpok or-
vosi alkalmazasa egyik megteremtdjének. (Emellett azonban
az atombomba kifejlesztésében fontos pluténium-239 izotd-
pot is 6 izoldlta.) 1999-ben bekovetkezett halalaig a nukled-
ris medicina szakma vilagszerte elismerte és nagy tisztelettel
ovezte, emléke pedig 6rok.

A pajzsmirigydaganatok kezelésében a jod-131 alkalma-
zasa Seidlin nevéhez ftizddik. 1943-ban thyreoidectomizalt
személyek pajzsmirigy-adenocarcinomdjanak metasztézisait
mutatta ki és kezelte a készitménnyel (3). Talan nem véletlen,
hogy szamos nukledris medicinaval foglalkozé szakember
kezdetben a sebészek, illetve belgyogydaszok koziil keriilt ki.

A jod-131 izotop haszndlata egyértelmlien meghatdrozta
a nuklaris medicina tovabbi fejlodését és a teragnosztikumok
(terapiara és diagnosztikara egyarant alkalmazhato) egyik ma
is széles korben haszndlt mintakésziténye. A terapias vegytile-
tek koziil a radioizotép elem hatarozza meg a radiobiolégiai
hatékonysagot, a hozza kotott vegyiilet pedig a kezelni ki-
vant elvaltozashoz torténd transzportot (a jelolt vegyiilet
a radiofarmakon). A radiojod ebbdl a szempontbdl is egy
optimalis készitény. Onmagéban az izotop Un. ,vardzsla-
tos golyoként” (magic bullet) a szervezetbe juttatva 85%-ban
a pajzsmirigy follikularis elemeiben dusul, illetve ha a norma-
lis pajzsmirigyszovetet elotte kiirtottuk, a jodaffin follikularis
elemek veszik fel. A korszert radioizotépos terapiaban is ehhez
hasonl6 készitményeket keresiink, illetve alkalmazunk.

ALKALMAZOTT RADIOAKTIV ELEMEK (4)

A radioaktiv elemek bioldgiai hatékonysagat sugarfizikai
tulajdonsagaik hatarozzak meg, Ggymint bomlasuk tipusa,
energiaja, illetve a sugarzas felezési ideje. A részecskesugar-

26 izotdpok esetében az energiaelnyel6dés igen rovid tavon
(béta — elektron - sugdrzds esetén néhany milliméter, alfa
- He-atommag - sugdarzasndl 50-90 mikron) bekovetkezik,
kornyezeti sugarterhelést inkabb csak a célszervbe nem ko-
t6d6, a bioldgiai elimindciés mechanizmussal a szervezet-
bél kivalasztddo izotdp okoz. A sugdrzas energidja szem-
pontjabdl a MeV koriili nagysagrendet részesitjiik elényben.
A felezési id6 tekintetében az 1-2 hetes id6tartamot prefe-
raljuk, ami elegend6 a megfelel$ hatas kifejtéséhez anélkiil,
hogy az egészséges szervek miikodését veszélyeztetnénk,
melyre az individudlisan azért kiillonb6z6 sugarérzékenység
miatt lehet sziikség. Amennyiben részecskesugarzas mellett
az adott radioizotopnak gamma-sugarzo6 (nagy athatoloké-
pességti) komponense is van, a készitmény eloszlasat képal-
kot6 berendezéssel dbrazolhatjuk, illetve egy tesztddzissal
a kezeléshez sziikséges aktivitdismennyiséget (dozimetria)
egyénre szabottan is meghatdrozhatjuk. Tisztdn részecs-
kesugdrzé izotdpok esetén az adott elem gamma-sugarzd
izotopjat haszndljuk dozimetridra. A terdpiaban manapsag
leggyakrabban hasznalt terapias izotépokat és azok fizikai
tulajdonsagait az 1. tdbldzatban foglaltuk ossze.

1. tabldzat. A radioizotépos terdpidban haszndlt fontosabb
radionuklidok

Radio- , Energia max. | Tavolsag max.
nukiia | TV | Bomlas e s

90-Y 2,67 nap béta 2,28 12,0

188-Re | 0,71 nap béta, gamma | 2,12 10,8

166-Ho | 1,12 nap béta, gamma | 1,854 90

89-Sr 50,5 nap béta 1,463 8,0

186-Re | 3,77 nap béta, gamma | 1,07 50

153-Sm | 1,95 nap béta, gamma | 0,81 3,0

131- 8,04 nap béta, gamma | 0,61 24

67-Cu 2,58 nap béta, gamma | 0,577 2,2

177-Lu 6,70 béta, gamma | 0,497 18

213-Bi 45,6honap | alfa 8,0 0,1-nél kisebb

212-Bi 60,6 honap | alfa 6-9 0,090

211-At 0,30 nap alfa 6,0 0,065

223-Ra | 14nap alfa, gamma | 6,0 0,05-0,08

A terapias célra alkalmazott izotépok zommel reaktor-
termékek, el6allitasuk, illetve a készitmények jelolése a fel-
hasznalas helyétdl altalaban tavol torténik, ezért az ilyen
radiogyogyszereket szabalyozott koriilmények kozott kell
szallitani.

A radioaktiv elemeket vagy egyszer(i vegyiiletként (pl.
Nal, SrCl,, RaCl,), vagy nagyobb molekulakhoz kotve (pl.
polipeptidek) alkalmazzuk. A radiofarmakonok sajatsagait
az egyes eljardsok soran részletezziik.
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DIFFERENCIALT PAJZSMIRIGYRAKOK
KEZELESE RADIOJODDAL

A radiojod-kezelés jelentésége a differencialt pajzsmirigy-
rakok ellatasaban az elmult mintegy 70 évben lényegében
nem valtozott. A pajzsmirigyrakok kialakuldsanak gyako-
risdga azonban nem tisztazott okok miatt nd (a kérnyezeti
hattérsugarzas valtozasaitdl bizonyitottan fiiggetleniil), és
a daganatokat a korszert képalkoto eljarasoknak koszonhe-
téen egyre korabban fedezziik fel. A radiojod-kezelés sziik-
ségessége a differencialt pajzsmirigyrakok gyogyitasaban
talan egyediil az 1 cm-nél kisebb daganatok esetében képezi
meérlegelés targyat. Tobb ajanlas a mérethatar mellett més
szempontokat is figyelembe vesz az an. low-risk csoport
elkiilonitésében, de az erre vonatkozé adatok ellentmon-
dasosak, a betegek ellatasaban kozremiikodd szakemberek
egylttmtikodése és bevalt gyakorlata dontheti el a pontos
terapids stratégiat. A teljes thyreoidectomiat kovetSen vég-
zett radiojod-ablacid egyértelmien segit a betegség kezdeti
stadiumanak meghatarozasaban és a beteg tovabbikovetésé-
ben. A differencialt pajzsmirigyrakok kedvez6 prognézisat
(atlagos 10 éves tulélés 85%) egyértelmiien a kezdeti sebészi
beavatkozas és a radiojod-kezelés hatdrozza meg. A 10-
30%-ban el6forduld recidiva ellatdsdban is alapvet a sebész
és a nuklearis medicinaban jaratos szakember egytittmuko-
dése. A betegség multidiszciplinaris ellatdsaban utalunk az
Amerikai és Eurdpai Pajzsmirigy Szovetség (ATA, ETA) és
a National Comprehensive Cancer Network (NCCN) ajan-
lasaira (5-9). A radiojédot az inaktiv joddal egyezben aktiv
transzporttal natrium/jod-szimporteren keresztiil veszi fel
a follikuldris sejt, ahol a thyroid-peroxidaz hatasara oxida-
16dik, és a pajzsmirigyhormonokba épiil be. A folyamatot
a TSH szabalyozza. Az ablacidra javasolt aktivitas felnéttek-
ben 1-5 GBq, metasztazisok esetében akar tobbszor 3,7-7,4
GBq, de ennél nagyobb aktivitast 131-I izotép beadasara is
sor keriilhet. A készitményt éhgyomorra, per os juttatjuk
a szervezetbe. A sejtek megfeleld TSH-stimulaciojat (TSH
nagyobb mint 30 UI/L) hormonszubsztittici6 megvonasa-
val vagy rhTSH (Thyrogen) adasaval egyarant sikeresen
biztosithatjuk. A kezelésekre a nyitott radioaktiv anyagok
kezelésére vonatkozé hazai és nemzetkozi el6irdasoknak
megfelel6en, specidlisan erre kiképzett személyzettel ella-
tott fekvobetegrészlegekben kertilhet csak sor.

CSONTMETASZTAZISOK RADIOIZOTOPOS
KEZELESE

A csontattétek nukledris medicinai eszkozokkel végzett
kezelésére az elmult idészakban szamos készitményt al-
kalmaztunk. Az eljaras lényege a csontaffin izotdpok,
illetve polifoszfatok megfelel6 radioizotopos jelolése, me-

Radioizotép-terapia

lyek intravénas beaddst kovetSen a ledalt teriileten dasul-
nak, és fajdalomcsillapito, illetve daganatdestrual6 hatast
valtanak ki (10). Az alfa-sugdrzé izotdpok terdpids alkal-
mazasdhoz a jelent6s biologiai hatas miatt eddig is nagy re-
ményeket fliztek. Az elsé, manapsag mar szélesebb korben
elérheté alfa-sugarzé 223-RaCl,-ot a hormonrezisztens
prosztatarakok csontattéteinek kezelésére ajanljak (11).
A radium a periddusos rendszerben a kalciummal azonos
sorban szerepel, kémiai viselkedése is ahhoz hasonlé. Fel-
fedezése az ugyancsak Nobel-dijas Marie Curie nevéhez
fuzédik (kétszeres Nobel-dijas, a franciaorszagi Radium
Intézet — ma Curie Intézet — megalapitdja). Kezdeti tapasz-
talatok alapjan mas daganatféleségek esetében is hatékony
a készitmény, de megfelel6 multicentrikus vizsgalati ered-
mények egyelére csak a prosztatarakok esetében allnak
rendelkezéstinkre. Az irodalmi adatok szerint nem csu-
pan a pallidcioban alkalmazhaté ez a radiofarmakon, de
szélesebb korben elérhetd és olcsobb béta-sugarzo 188-Re
vegyiiletek szintén perspektivikusak, de ezeknek a vegyii-
leteknek az elterjedése még varat magara. A kezelések,
beleértve a régebb ota elérhet$ csontaffin terapias készit-
ményekkel végzetteket (153-Sm-EDTMP, 186-Re-HEDP,
89-SrCl,) ambulansan végezhetdk.

MAJDAGANATOK (PRIMER ES METASZTATIKUS)
ARTERIAS RADIOIZOTOPOS EMBOLIZACIOJA
— SIRT (SELECTIVE INTERNAL RADIATION
THERAPY) (12)

A nukledris medicina és a daganatkezelés multidiszcipli-
naris megkozelitésének taldn legszebb példdja ez az elja-
ras, melynek lényege, hogy a daganatot ellat6 artéria sze-
lektiv katéterezésével az eret radioaktiv mikroszférakkal
embolizaljak. A terapids hatas kettds: az embolizacio
és a sugarzas szovetkarosito hatdsi. A terapia nem ope-
rabilis, szoliter primer vagy szekunder majtumorokban
alkalmazhat6. A betegek kivdlasztasa, a megfelel6 diag-
nosztikus tdjékozodas a beavatkozds megtervezéséhez és
végiil a gyakorlott intervencids radiolégus és a nuklea-
ris medicinai szakember egytittmtikodése a siker zaloga.
Az alkalmazott készitmények kozill a leginkabb ered-
ményesek jelenleg a 90-Y izotoppal jelzett mikroszférak
(gyanta vagy iiveg, részecskeméret: 20-60 pm). A kezelt
beteg megfelel6 majrezervje és jo funkcionalis allapo-
ta feltétele a sikeres kezelésnek. A hepato-pulmonalis és
hepato-gasztrointesztinalis shunt nagysagat 99mTc-MAA
(albumin-makroaggregatum) intraartérias beadasaval és
SPECT (SPECT/CT) leképezéssel hatarozzuk meg. A dozi-
metria individudlisan torténik a tumor nagysaga és a ké-
szitmény shuntolédése szerint. Majmetasztazisok esetén
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az onkologiai statusz felmérésében és a kezelést kovetden
a terapia kimenetelének megitélésében az FDG PET/CT
van segitségiinkre. A 90-Y-mal szerzett kedvezé tapaszta-
latok mellett 188-Re, ill. 166-Ho izotépok alkalmazhatd-
sagat is vizsgaljak.

NEUROENDOKRIN TUMOROK
RADIOIZOTOPOS KEZELESE

A neuroendokrin tumorok nem tartoznak a leggyako-
ribb rosszindulatu betegségek kozé, de eléfordulasuk az
utébbi idében végzett felmérések szerint nd. A szoma-
tosztatinreceptorok nem csupan a neuroendokrin tu-
morokban expresszalédnak, de ezekben a daganatokban
mindenképpen gyakrabban. A terdpids eljaras lényege,
hogy az intravéndsan a szervezetbe juttatott izotéphoz ko-
tott szomatosztatinanaldg a szomatosztatint fokozottan
expresszald tumoros elvaltozasokban dusul, és itt fejti ki
szovetdestruald hatdsat. A kezelés itt is komplex, amiben
a jelzett szomatosztatinanalégokkal végzett diagnosztikus
vizsgalatoknak és a terapianak egyre nagyobb a jelentd-
sége. Jelenleg 5-féle szomatosztatinreceptort kiilonbozte-
tiink meg. A radioaktiv izotépokkal jelzett peptidkészit-
mények (DTPAOC, DOTATOC, DOTALAN, DOTABOC,
DOTANOC, DOTATATE) (13, 14) affinitdsa is kiilonbo-
zik az egyes receptorokhoz. A leggyakoribb az sst2, sst3
és sst5 receptorokhoz a kotédés. Az affinitds az egyes
receptorokhoz az egymastdl eltéré daganattipusok ese-
tében kiillonb6z6 radiofarmakonnal végzett kezelés le-
het8ségét is felveti. A radioizotdpos kezelést megel6zden
a betegek szomatosztatinanalogokkal végzett kezelését
fel kell fiiggeszteni, mivel ezek a radioaktiv készitmények
receptorkotédését blokkoljak. Az alkalmazott terapids jelo-
16 izotdpok a béta-sugarzd 90-Y és a 177-Lu. A beavatkoza-
sok izotopterdpias osztilyon végezhetdk (1. dbra).

1. dbra. FDG PET/CT-vizsgélat eredményképei. PRRT (pep-
tidreceptor radionuklid terdpia) el6tt — felsé sor — és utdna —
alsé sor

MIBG-TERAPIA

A neuroektodermdlis tumorok kezelése 1311-MIBG-vel az
1980-as évektdl ismert eljaras. A metajéod-benzilguanidin
(MIBG) egy noradrenalinanaldg. Felvétele és tarolasa
aneuroszekretoros idegvégzddésekben azonos az adrenerg
vegyiiletekével, de a sejten belill nem metabolizalédik,
igy jotékony terapias hatasat specifikusan fejti ki. A ke-
zelések indikdcidi: inoperabilis phaeochromocytoma,
paraganglioma, carcinoid, neuroblastoma III-as vagy IV-es
stadiumban, illetve kitjul6 vagy metasztatizalt medullaris
pajzsmirigyrak (15). A daganatok MIBG-felvételérdl eld-
szOr diagnosztikus tesztddzissal bizonyosodunk meg.
A kezelések el6tt meg kell gy6z6dni a vesemtikodés
és a csontveld kielégité allapotardl. A radiofarmakon-
felvételt befolyasold gydgyszereket 1-3 nappal a kezelés
eldtt ki kell hagyni, és 10-15 nappal a kezelés utan lehet
a gyogyszerelésbe ismét bevezetni. A kezelés eredményes-
ségét képalkoto eljarasokkal ellenérizziik. Tekintettel arra,
hogy az indikdcids listaban szerepld daganatok sokszor
szomatosztatinreceptorokat is expresszdlnak, a tovabbi
kezelési stratégidban az ilyen analégokkal végzett radiote-
rapiak tovabb novelik a klinikai hatékonysagot. Az eljaras
fekvdbetegosztalyon végezhetd.

RADIOIMMUNTERAPIAK

A radioaktiv izotdéppal jelolt tumorspecifikus ellen-
anyagokkal végzett kisérletek viszonylag hosszu multra
tekintenek vissza. A daganatterapids hatas eléréséhez
szitkséges olyan tumorspecifikus antigének megtalala-
sa, melyek vagy csupan a tumorban, de mindenképpen
a tumorban nagyobb aranyban expresszalédnak, mint
a normalis szovetekben. A kovetkez6 1épés olyan ellen-
anyag kifejlesztése, ami specifikus médon és nagy aktivi-
tassal alkalmas a radioizotép célbajuttatdsara. A megfe-
lel6 jelold izotdppal szemben stabil kotédés és megfeleld
terapids sugarzasi karakterisztika az elvaras. Annak el-
lenére, hogy a legkiilonbozébb daganatok kezelésére si-
keriilt megfelel6 immunterapias készitményt eléallitani,
a tumorspecifikus antigének valtozékonysaga miatt ez
a megkozelités csak szelektiv (4). Az ilyen kezelésekre
specializalédott intézmények az alkalmas betegeket ilyen
szempontbol kénytelenek voltak jelentésen megsziirni,
ami ahhoz is vezetett, hogy a tudomanyos vilag a kedve-
z6 eredményeket csak nehezen hitte el. Az elsé kommer-
cialisan is elérhetd terapia a non-Hodgkin-lymphomak
CD20+ eseteiben valdsult meg. A 90-Y-ibrittumomab
tiuxetan (Eurépaban Zevalin) az inaktiv készitménnyel
egytitt adva hatékonynak bizonyult (16). Az irodalom
80-100% ORR-r6l (overall response rate) szamol be. Az

© Professional Publishing Hungary



eljaras azonban nem egyszeri, a betegek megfelel6 els-
valogatdsara itt is sziikség van, az ismételt kontrollok,
a csontvelG-depressziotol valé félelem sok szakembert
visszatart a kezelésektél. Autolég Ossejt-transzplanta-
cié el6tt mieloablacidra is haszndlhaté a készitmény, de
ennek alkalmazasahoz a sziikséges protokollok még hia-
nyoznak.

A radioimmunterapidk egy masik, a szélesebb kort
klinikai bevezetéshez talan legkozelebb allo alkalma-
zasa a posztatarakok kezeléséhez kapcsolodik (17, 18).
A prosztataspecifikus membranantigént (PSMA) a prosz-
tata epitelialis sejtjei expresszaljak. A komplex molekula-
nak intracellularis, transzmembran és extracellularis része
egyarant van. A diagnosztikus és terapias célra megfeleld
antitestek koziil az intra- és extracellularis antigénrészhez
kotddd radiofarmakonokat fejlesztettek ki. A kezdeti
eredmények igen reménykeltek. Jelenleg multicentrikus
vizsgalatok folynak néhany készitménnyel, igy hamarosan
kideriil, melyik vegyiilet lesz alkalmas a prosztatarakok
hatékony kezelésére.

A NUKLEARIS MEDICINA
EGYUTTMUKODESE A TARSSZAKMAKKAL

A radioizotépok orvosi felhaszndldsa, kezelése, az ak-
tiv hulladék megfelel$ eltavolitasa specialis ismereteket
igényel. A teradpias felhasznalds nem csupan a radioak-
tiv anyagokkal kapcsolatos eljarasok altalanos ismeretét,
hanem a diagnosztikan tdlmend klinikai ismereteket is
megkovetel. A szertedgazo felhaszndlas, a mellékhatasok
felismerése, a betegek kovetése és kezelése tobb szakterti-
leten beliil is sziikségessé teszi a megfeleld tajékozottsagot
(onkoldgia, urolégia, endokrinoldgia, hepatoldgia, hema-
tologia, sebészet, intervenciés radioldgia stb.). A beavat-
kozasok indokoltsagdhoz a klinikummal a szoros egyiitt-
mukodés elengedhetetlen. A radiojod-kezelést leszamitva
a radioizotdpos terapiakat altalaban késén, mint végsé
lehet6séget alkalmazzak, helyteleniil, a toxikus onkol6-
giai gyogyszeres kezelések igy megel6zik a nuklearis me-
dicina terdpias beavatkozasait. A mellékhatdsok ilyenkor
jelentdsebbek, a szervek, elvéltozdsok sugarérzékenysége
mar kisebb. A daganatok sugarérzékenységének novelé-
sére a megfeleld gyogyszerelés csak az alapbetegségek fi-
gyelembevételével torténhet. Nagymértékben befolydsolja
tehdt a radioaktiv kezelés eredményességét az eljaras keze-
1ési stratégidba torténd id6beli elhelyezése. A terapiat kisé-
ré esetleges sz6voddmények elharitasaban is sokszor a tars-
szakmak kozos fellépése indokolt. Az egyiittmikodés

Radioizotép-terapia

tehdt elengedhetetlen. A korszer ellatds érdekében a nuk-
learis medicina szakembereinek bevondsa az onkoteamek
munkdjaba alapfeltétel.

IRODALOM

1. Levi H. George de Hevesy, Life and Work. Hilde Levi/Rhodos, Copen-
hagen, 1985

2. Glenn T. Seaborg. https://en.wikipedia.org/wiki/Glenn_T._Seaborg

3. Seidlin SM, Marinelli LD, Oshry E. Radioactive iodine therapy, ef-
fect on functioning metastases of adenocarcinoma of the thyroid. JAMA
132:838-847, 1945

4. Aktolun C, Goldsmith SJ (eds). Nuclear Medicine Therapy. Springer,
New York, Heidelberg, Dordrecht, London 2013

5. Luster M, Clarke SE, Dietlein M, et al. Guidelines for radioiodine ther-
apy of differentiated thyroid cancer. http://eanm.org/publications/guide-
lines/gl_radio_ther_259_883.pdf, 2008

6. Freeman LM, Blaufox D (eds). Controversies and changing concepts in
thyroid cancer management. Semin Nucl Med 41:81-148, 2011

7. Cooper DS, Doherty GM, Haugen BR, et al. Revised American Thyroid
Association management guidelines for patients with thyroid nodules
and differentiated thyroid cancer. Thyroid 19:1167-1214, 2009

8. Pacini F, Schlumberger M, Dralle H, et al. European consensus for the
management of patients with differentiated thyroid carcinoma of the fol-
licular epithelium. Eur ] Endocrinol 154:787-803, 2006

9. Tuttle RM. Comprehensive Cancer Network, Clinical practice guide-
lines in oncology, thyroid cancer. http://www.nccn.org/professionals/
physician_gls/PDF/thyroid.pdf, 2010

10. Bodei L, Lam M, Chiesa C, et al. EANM procedure guideline for treat-
ment of refractory metastatic bone pain. http://eanm.org/publications/
guidelines/gl_radio_treatment.pdf, 2008

11. Parker C, Nilsson S, Heinrich D, et al. Alpha emitter Radium-223 and
survival in metastatic porstate cancer. N Engl ] Med 369:213-223, 2013
12. Giammarile F, Bodei L, Chiesa C, et al. EANM procedure guideline
for treatment of liver cancer and liver metastases with intra-arterial ra-
dioactive compounds. http://eanm.org/publications/guidelines/ EANM _
liver_treatment_guidelines_2012.pdf, 2011

13. Bodei L, Kidd M, Paganelli G, et al. Long-term tolerability of PRRT in
807 patients with neuroendocrine tumours: the value and limitations of
clinical factors. Eur ] Nucl Med Mol Imaging 42:5-19, 2015

14. Bodei L, Kidd M, Baum RP, et al. PRRT: Defining the paradigm shift
to achieve standardization and individualization. ] Nucl Med 55:1753—
1756, 2014

15. Giammarile F, Chiti A, Lassmann M, et al. EANM procedure guide-
lines for 1311-meta-iodobenzylguanidine (1311-mIBG) therapy. Eur ] Nucl
Med Mol Imaging 35:1039-1047, 2008

16. Tennvall ], Fischer M, Bischof Delaloye A, et al. EANM procedure
guideline for radio-immunotherapy for B-cell lymphoma with 90Y-radio-
labelled ibritumomab tiuxetan (Zevalin). http://eanm.org/publications/
guidelines/gl_radio_ther_radioimmun.pdf, 2006

17. Zechmann CM, Afshar-Oromieh A, Armor T, et al. Radiation dosim-
etry and first therapy results with a (124)I/ (131)I-labeled small molecule
(MIP-1095) targeting PSMA for prostate cancer therapy. Eur ] Nucl Med
Mol Imaging 41:1280-1292, 2014

18. Tagawa ST, Milowsky MI, Morris M, et al. Phase II study of Lutetium-
177-labeled anti-prostate-specific membrane antigen monoclonal anti-
body J591 for metastatic castration-resistant prostate cancer. Clin Cancer
Res 19:5182-5191, 2013

197

Magyar Onkolégia 59:193-197, 2015



