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Primer staging részekent vegzett
PSMA PET/CT hatasa a klinikai dontésre

KURONYA ZSOFIA', AGOSTON PETER?¢, JORGO KLITON?¢, GESZTESI LASZLG?, KAPUVARI BENCE?, DOMBOVARI PETERY,
MAVROGENIS STELIOS*, GECZI LAJOS', LENART ENIKG', DIENES TAMAS', MANNINGER SANDOR®, SZAKALL SZABOLCS’,

MARTIN TAMASS, BIRO KRISZTINA!

Orszagos Onkolégiai Intézet, 'Urogenitalis Tumorok és Klinikai Farmakoldgiai Osztaly, 2Sugarterapias Kozpont, *Molekularis Immunoldgia és Toxikoldgia
Osztaly, Biokémiai Részleg és Nemzeti Tumorbioldgiai Laboratérium, “‘Uroldgiai Daganatsebészeti Kézpont, *Onkoldgiai Képalkoto és Invaziv Diagnosztikai
Kézpont, ¢Semmelweis Egyetem, Onkoldgiai Tanszék, "Pozitron-Diagnosztika Kézpont, Budapest, ®The Royal Marsden NHS Foundation Trust, London, UK

Levelezési cim:

Dr. Kiironya Zséfia, Orszagos Onkoldgiai Intézet, Urogenitalis
Tumorok és Klinikai Farmakoldgiai Osztaly, 1122 Budapest,
Rath Gydrgy u. 7-9., e-mail: kuronya.zsofia@oncol.hu,

tel.: +361-2248600/3601

Kozlésre érkezett:
2024. oktober 16.
Elfogadva:

2024. november 18.

Cél: Vizsgalatunk célja magas kockazatu prosztatadagana-
tos betegeknél primer staging részeként elvégzett 18F-JK-
PSMA-7 PET/CT vizsgalatok eredményének retrospektiv
statisztikai feldolgozasa annak eldontésére, hogy a vizsga-
lat eredménye milyen aranyban valtoztatta meg az eredeti
terdpids tervet.

Mddszerek: Avizsgalatba olyan magas rizikéjd - hagyomanyos
képalkotoval lokalizalt - prosztata-adenokarcindmas beteget
vontunk be, akinél 2020. 03. 01. és 2022. 03. 01. koz&tt primer
staging részeként PSMA PET/CT vizsgalat tortént.
Eredmények: PSMA PET/CT vizsgalattal 74 betegb6l 20 eset-
ben igazolddott tavoli attét. Ebbél 7 betegnél oligometasz-
tatikus betegség miatt lokalis ellatas tortént. A maradék 13
betegbdl 1 betegnél tavoli nyirokcsomadattétet, 2 esetben
csak csont-, 10 esetben nyirokcsomo- és csontattétet igazolt
avizsgalat. Ez a 13 beteg a PSMA PET/CT vizsgalat eredmé-
nye alapjan lokalis ellatas helyett szisztémas kezelésben
részeslilt. A PSA-, ISUP-score és a tavoli attétek verifikalasa
kozott nem talaltunk szignifikans statisztikai dsszefiiggést.
Kovetkeztetések: A PSMA PET/CT magas kockazatl prosz-
tatadaganatos betegek primer staging részeként torténd
szélesebb kord alkalmazasa precizebb személyre szabott te-
rapiat tehet lehet6vé a jovében. Magy Onkol 69:203-207, 2025

Kulcsszavak: prosztatarak, prosztataspecifikus membran-
antigén, PSMA PET/CT

Aim: Our study aimed to conduct a retrospective statisti-
cal analysis of 18F-JK-PSMA-7 PET/CT results in high-risk
prostate cancer patients as part of primary staging, to as-
sess how these results influenced the original treatment
plan.

Methods: The study included high-risk prostate adenocarci-
noma patients, localized by conventional imaging, who un-
derwent PSMA PET/CT as part of primary staging between
03/01/2020 and 03/01/2022.

Results: PSMA PET/CT confirmed distant metastasis in 20
out of 74 patients. Among them, 7 received local treatment
due to oligometastatic disease. The remaining 13 patients
had distant lymph node metastasis (1 patient), bone me-
tastasis only (2 patients], or both [10 patients). Based on
PSMA PET/CT results, these 13 patients received systemic
treatment instead of local therapy. No significant statistical
correlation was found between PSA levels, ISUP score, and
distant metastasis verification.

Conclusion: Broader use of PSMA PET/CT in primary stag-
ing of high-risk prostate cancer patients could allow for
more precise, personalized therapy in the future.

Kiironya Z, Agoston P, Jorgo K, Gesztesi L, Kapuvéri B,
Dombovari P, Mavrogenis S, Géczi L, Lénart E, Dienes
T, Manninger S, Szakall S, Martin T, Biré K. The effect of
PSMA PET/CT performed in primary staging on the clinical
decision. Magy Onkol 69:203-207, 2025

Keywords: prostate cancer, prostate-specific membrane
antigen, PSMA PET/CT
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BEVEZETES

A prosztatardk vilagszerte a férfiak korében az egyik
leggyakoribb rosszindulatl daganatos betegség. A korai
felismerés és a pontos stadiumbeosztas kulcsfontossa-
gu az idedlis kezelés megvalasztdsa szempontjabél (1).
A hagyomanyos képalkotd eljarasok korlatozott érzékeny-
séggel és specificitassal rendelkeznek az attétes betegség
kimutatasara, kilondsen a prosztataspecifikus antigén
(PSA) alacsony szintje esetén (2). A fentiek miatt olyan
érzékenyebb képalkotd eljarasokra volt sziikség, amelyek
nagyobb pontossaggal képesek a prosztatardkos elvalto-
zasok kimutatasara.

Az elmult években a prosztataspecifikus membranan-
tigén (PSMA] igéretes biomarkerként jelent meg a prosz-
tatardk képalkotdsaban. A PSMA egy ll-es tipusu transz-
membran fehérje, amely glutamat-karboxi-peptidaz és
folsav-hidrolaz aktivitassal rendelkezik, és fokozottan exp-
resszaldédik a prosztatardksejteken, beleértve a primer
daganatot és az attéteket is (3). A PSMA PET/CT egy hibrid
képalkoté technika, amely a CT nagy felbontasu anatdmiai
képalkotd képességeit a pozitronemisszids tomografia (PET)
funkcionalis és molekuldris képalkoté képességeivel 6tvozi.
Ennek soradn egy megfeleld izotoppal jelolt PSMA-specifikus
ligandumot, példaul ®Ga-PSMA-11-et vagy "®F-DCFPyL-t
juttatnak a betegbe. A ligandum PSMA-hoz valé kétédése
utan a ligandum-PSMA komplex internalizalodik, felhal-
mozddik a tumorsejtekben, mikdzben a keringéshél gyor-
san kiurll. Az ezt kovets PET/CT képalkotas lehetdvé teszi
a prosztatarakos elvaltozdsok pontos lokalizacidjat, bele-
értve a primer tumort, a nyirokcsomoattéteket és a tavoli
metasztazisokat (4). Szamos tanulmany szamol be arrdl,
hogy a PSMA expressziés szintje a daganat stadiumaval
aranyosan novekszik (5, 6).

A PSMA PET/CT bevezetése forradalmasitotta a prosz-
tatardk diagnosztikajat, hiszen eddig még soha nem latott
pontossaggal tudjuk megallapitani a betegség stadiumat,
mely lehet6vé teszi az optimalis terdpia megvalasztasat (4).

Magyarorszagon 2019. decemberétdl érhetd el
a PSMA PET/CT egyedi engedéllyel primer staging része-
ként, illetve biokémiai relapszus esetén.

Ebben a tanulmanyban a PSMA PET/CT primer stadium-
meghatarozasban jatszott szerepével kapcsolatos kezdeti
tapasztalatainkat foglaljuk dssze. Azt vizsgaltuk, hogy az
elvégzett PSMA PET/CT milyen aranyban valtoztatta meg
a betegek tervezett kezelését a hagyomanyos képalkotashoz
képest.

BETEGEK, MODSZER

Betegek

Avizsgalatba az Orszagos Onkoldgiai Intézetben kezelt, 2020.
03.01.-2022. 03. 01. k6z6tt primer staging céljabol PSMA PET/
CT vizsgalaton atesett, szovettanilag igazolt magas kockazatd,
lokalizalt prosztata-adenokarcindméaban szenvedd betegek
(n=74) keriiltek bevonasra.
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1. TABLAZAT. A betegek klinikai paraméterei

Betegek szama

Eletkor (évek)
Minimumérték
Maximumérték
Aritmetikus atlag

95% Cl (aritmetikus atlag)
Median

95% CI (median)

ISUP-grade

g~ WON =

Indulé PSA
Minimumérték
Maximumérték
Aritmetikus atlag

95% Cl (aritmetikus atlag)
Median

95% CI (median)

Vizsgalat elotti PSA
Minimumérték
Maximumérték
Aritmetikus atlag
95% Cl (aritmetikus atlag)
Median

95% CI (median)

T stadium

cTil

cTi2

cTi3

cTi4

N stadium
cNi0
cNi1

M stadium
cMi0
cMi1

PSMAT
T0
T1
T2
3
T4

PSMAN
NO
N1
N2

PSMA M
MO
M1

Lokalis vs. szisztémas terapia

Lokalis
Szisztémas

50,72
86,06
71,42
69,6 -73,22
72,17
68,38-74,72

9
13
7
18
27

4,90

532,00
65,17
42,25-88,08
28,30
20,54-41,81

0,00

380,60
40,85
25,64-56,06
15,60
9,62-27,20

42
26

45
29

36
32

42
31

54
20

61
13

74

12,16%
17,57%
9,46%

24,32%
36,49%

4,05%
56,76%
35,14%
4,05%

60,81%
39,19%

95,95%
4,05%

1,35%
0%
48,65%
43,24%
6,76%

56,76%
41,89%
1,35%

72,97%
27,03%

82,43%
17,56%



Adatgyiijtés

A bevalogatasra keril6 betegek adatait retrospektiven, egy-
séges tablazatban gy(jtottik, anonimizaltan kezeltik. Az
adatgy(jtés iranyitasat a vizsgalatvezetd végezte az adatvé-
delmi szabalyok betartasaval. Vizsgalt paraméterek voltak
a beteg életkora, vizsgalat el6tti ISUP-score, PSA-érték,
hagyomanyos képalkoté vizsgalatokkal tortént TNM-meg-
hatarozas, PSMA PET/CT alapjan mddositott TNM-megha-
tarozas, valamint a megkezdett kezelés tipusa (lokalis vs.
szisztémas). Avizsgalat ETT-TUKEB engedélyezéssel tortént
(BM-23333-1].

8F-JK-PSMA-7 PET/CT protokoll

Avizsgalatok a GE Discovery 1Q5 PET/CT-kameran (GE Health-
care, Chicago, IL, USA] késziiltek. A betegek a vizsgalatot
megel6z6 négy 6raban éheztek, csak folyadékot fogyaszt-
hattak. A radiofarmakon intravénas injektalasa ([18F]-JK-
PSMA-7; 3 MBg/ttkg) utan 2 éraval, a fejtet6tsl a combok
kozepéig egésztest-leképezést végeztek. A leképezés eldtt
a betegeket arra kérték, hogy a hiigyhdlyagjukat dritsék ki.
Atdjékozodo CT-felvétel utan alacsony dézist CT-leképezés
tortént, melyet 3 dimenziés médu PET-adatgy(jtés kovetett.
Afotonok szovetielnyelés-korrekcioja CT-attenudcios térkép
segitségével tortént. Avizsgalatok értékelését egy-egy nuk-
learis medicina szakorvos és radiologus végezte a betegek
klinikai adatainak és laboratériumi értékeinek ismerete
mellett.

Statisztikai értékelés

A betegek adatainak statisztikai analizisét a MedCalc® Statis-
tical Software version 20.116 (MedCalc Software Ltd, Ostend,
Belgium; https://www.medcalc.org; 2022) programmal végeztiik.

EREDMENYEK

A betegek klinikai jellemzgi

A vizsgalatba bevont, dsszesen 74 beteg klinikai adatait az
1. tablazat tartalmazza.
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PSA-, ISUP-érték osszefiiggése

az attétek megjelenésével

A betegek induldé PSA-értékeit a metasztazis szerint két
csoportra osztottuk (a PSMA PET/CT vizsgélat alapjan me-
tasztatikus és nem metasztatikus csoport) és Mann-Whit-
ney féle fiiggetlen mintas teszttel hasonlitottuk dssze a két
csoportot. A metasztatizalé betegek esetén a PSA median
értéke magasabbnak bizonyult (38 ng/ml) a nem metaszta-
tizalé betegekéhez képest (26 ng/ml), mely alapjan ok-oko-
zati kapcsolat feltételezhetd az emelkedett indulé PSA és
a metasztazis kialakulasa kozott. A statisztikai eredmény
bar megkdzeliti a szignifikanciaszintet, de nem szignifikans
(p=0,0589). Ennek oka feltehetéleg az alacsony betegszam,
ezért tovabbi adatgy(jtés szlikséges.

Az ISUP-score szazalékos aranyait bemutatd 2. tablazat-
ban az ISUP-score relativ kockazat (relative risk, RR] és az
esélyhdnyados (odds ratio, OR) értékeibdl jol lathatd, hogy
pozitiv kapcsolat van a magasabb ISUP-grade és a metasz-
tazis kialakulasa kozott.

Az ISUP-grade 4 és 5 esetén megnd a metasztazis jelen-
létének relativ kockazata (RR=1,3441), mig ISUP-grade 1, 2,
3 esetén ez a kockazat egynél kisebb.

Az esélyhdnyados (OR) esetén hasonlé eredményeket
kapunk, mint az RR adatsoranal. Az ISUP-grade 4 és 5 esetén
nagyobb valészinliséggel alakul ki metasztazis, mint az ISUP-
grade 1, 2, 3-nal. A legnagyobb kialakulasi valdszinliség az
ISUP-grade 5 csoportban tapasztalhatd (OR=1,633).

Az RR és OR értékek egyik esetben sem szignifikansak,
ami az alacsony betegszamnak is tulajdonithato, viszont a po-
zitiviranyba torténd valtozas tendenciaja nyomon kdvethetd.

Hatas a terapias dontésre

74 betegnél PSMA PET/CT vizsgalattal 20 esetben igazolddott
tavoli attét, ebbdl 7 eset oligometasztatikus betegség volt,
akiknél lokalis terapia tortént, 13 betegnél (18%) viszont kiter-
jedtebb betegség miatt szisztémas kezelés indult. Ez utobbi
csoportndl a metasztazisok lokalizacidjat a 3. tablazatban

2. TABLAZAT. ISUP-grade szazalékos megoszldsa és a metasztazis esélye

ISUP-grade gyakorisagok

1 2

Nincs metasztazis 13,11% (8/61) 18,03% (11/61)

Van metasztazis 7,69% (1/13) 15,39% (2/13)

OR 0,552 0,826
95% Cl 0,0630-4,841 0,160-4,269
p-érték 0,5918 0,5918
RR 0,587 0,853
95% CI 0,0801-4,294 0,214-3,400
p-érték 0,5994 0,8219

3 4 5

11,48% (7/61) 22,95% (14/61) 34,43% (21/61)

0,00% (0/13) 30,77% (4/13) 46,15% (6/13)

0,269 1,492 1,633
0,0145-5,011 0,398-5,587 0,486-5,484
0,3790 0,5525 0,4278
0,295 1,341 1,341
0,0179-4,872 0,526-3,419 0,678-2,651
0,3937 0,5393 0,3993

OR: esélyhdnyados (odds ratio), RR: relativ kockézat (relative risk]

MAGYAR ONKOLOGIA 69:203-207, 2025
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3. TABLAZAT. A PSMA PET/CT-vel igazolt, nem lokalis ellatasban ré-
szesll6 betegek metasztazisanak megjelenési eléfordulasa

Attétek megjelenése n (darab) %
Nyirokcsomé dsszes 1 7,69%
Csak csont 0sszes 2 15,39%
Csak csont (<6 db metasztazis) 1/2 7,69% (50%)
Csak csont (6-20 db metasztazis) 1/2 7,69% (50%)
Csak csont (>20 db metasztazis) 0/2 0,00% (0%)
Csont + nyirokcsomd 0sszes 10 76,92%

Csont + nyirokcsomo

0, 0,
(<6 db csontmetasztazis) AL bRl

Csont + nyirokcsomd

0, 0,
(6-20 db csontmetasztazis) 2 Japsios (2]

Csont + nyirokcsomd

0, 0
(>20 db csontmetasztazis) wie s 127%)

Viszceralis 0 0,00%

foglaltuk Gssze. Az 1. dbran egy olyan beteg PSMA PET/CT
képét mutatjuk be, aki a ,Chaarted” definicid alapjan .high
volume” kategéridba sorolhaté [7).

MEGBESZELES

Vizsgalatunkban megallapitottuk, hogy a PSMA PET/CT ma-
gas kockazatu, kurativ ellatasra kijeldlt prosztatadaganatos
betegek primer stddiummeghatarozasa soran a jobb diag-
nosztikus pontossag kovetkeztében az esetek 18%-aban
valtoztatta meg a tervezett kezelést.

A PSMA-t célzé prosztataspecifikus radiotrészerekkel (pl.
Ga-68 PSMA 11, piflufolasztat F-18) végzett integralt PET/
CT-t alkalmazd korai vizsgalatok a kismedencei nyirokcso-
mok és tavoli attétek kimutatdsaban jobb szenzitivitast és
specificitast igazoltak a hagyomanyos képalkotashoz és mas
PET-trészerekhez képest (pl. FDG).

Bar tobb vizsgalatban is azt talaltak, hogy az érzékenység
a PSA-szint fliggvényében valtozik (8-12), a PSA, ISUP-grade
és a tavoli attétek verifikalasa kozott nem talaltunk szignifi-
kans statisztikai 6sszefliggést vizsgalatunkban.

A m(itét eldtt végzett PSMA PET/CT hasznossagat a nyi-
rokcsomoattétek kimutatdsaban tébb randomizalt vizsgalat is
megerdsitette. Az egyik legnagyobb betegszamu, fazis Ill-as
prospektiv PSMA-PreRP vizsgalatban (NTC02919111) 764 kize-
pes vagy magas kockazatu, lokalizalt prosztatarakban szenved6
betegnél, akiknél radikalis prosztatektomiat terveztek kisme-
dencei nyirokcsomo-eltavolitassal, egyszeri Ga-68 PSMA-11
injekciot alkalmaztak, majd egy oraval késébb PET/CT vagy
PET/MRI vizsgalatra kerilt sor, a referenciastandard a m{itéti
szovettani lelet volt (5). Avizsgalat elsddleges végpontja a Ga-68
PSMA-11 PET szenzitivitasa, specificitasa, pozitiv prediktiv ér-
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téke (PPV] és negativ prediktiv értéke (NPV) volt a kismedencei
nyirokcsomoattétek kimutatasara, 0sszehasonlitva a radikalis
prosztatektomia szovettani eredményével. A szenzitivitas 0,40
(95% CI 0,34-0,46), a specificitas 0,95 (95% C1 0,92-0,97), a PPV
0,75 (95% CI 0,70-0,80) az NPV 0,81-nek (95% Cl 0,76-0,85)
bizonyult a kismedencei nyirokcsomd-metasztazisok vonat-
kozadsaban. Avizsgalat eredménye nagyban hozzajarult ahhoz,

1. ABRA. 66 éves beteg, PSA: 130 ng/ml. Disszeminalt prosztatakar-
cinéma-metasztazis "®F-JK-PSMA-7 PET/CT képe (korondlis, axiélis
metszeti). Afiziolégias maj-, bél-, vese- és hiigyhdlyag-aktivitds mellett
kéros PSMA-dusulas figyelheté meg jobb oldali tulsullyal a prosztata
mindkét lebenyében (C>), a Th.ll., L.I és L.V. csigolyak korpuszaiban és
a jobb 4. borda oldalsé ivén (>>)




hogy 2020 decemberében az Egyesiilt Allamok Elelmiszer- és
Gydgyszerlgyi Hivatala (FDA) engedélyezte a Ga-68 PSMA-11
(gozetotid) PSMA-céli PET-képalkotasra valé alkalmazasat
magas kockazatu prosztatarakos betegeknél, akiknél radikalis
mditétet terveznek (13).

Egy korabbi prospektiv, kétkart randomizalt vizsgalat
kozvetlenil hasonlitotta 6ssze a Ga-68 PSMA-11 PET/CT
vizsgalatot a hagyomanyos képalkotd eljarasokkal (CT és
csontizotdp), nagy kockazatd, lokalizalt prosztatadaganatban
szenvedd betegeknél (12). Az elsédleges végpont az elsé
vonalbeli képalkotas pontossaga volt a kismedencei nyirok-
csomok, illetve tavoli attétetek kimutatdsa szempontjabél,
melyhez egy elére meghatarozott referenciastandardot hasz-
naltak, beleértve a szévettani, képalkoté és/vagy biokémiai
vizsgalatokat hat hénapos kovetés soran. Osszességében
a PSMA PET/CT 27 sz4zalékkal nagyobb pontossagot muta-
tott, mint a hagyomanyos képalkotdk (92% [88-95] vs. 65%
[60-69]; p<0,0001).

Sajat vizsgalatunkban a 74 magas kockazatl beteg-
nél, akiknél hagyomanyos képalkotd nem igazolt attétet,
PSMA PET/CT vizsgalattal 20 esetben igazolddott tavoli at-
tét. Egy Jeet és munkatarsai altal készitett metaanalizis
vizsgalatunkhoz nagyon hasonlé eredményt hozott. Az 6
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vizsgalatukban a PSMA PET/CT jobb diagnosztikai pontossaga
a betegek 28%-anal vezetett a klinikai kezelés megvaltozta-
tdsdhoz a hagyomanyos képalkotashoz képest az elsédleges
staddiummeghatarozas soran (14). Sajat betegeinknél a 20-bdl
7-nél (a betegek 9%-a) oligometasztatikus betegség igazo-
lédott, igy 6k lokalis kezelésben részesiiltek, mig 13 (18%])
betegnél kiterjedtebb betegség miatt szisztémas kezelés
indult. Egy ausztral vizsgalatban, melyben 295 férfi primer
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