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A neuroendokrin daganatok somatostatin receptort
expresszálnak és katecholamin tároló vesiculumokat tar-
talmazhatnak. Radioizotóppal jelzett molekulákkal mind-
két molekuláris mechanizmus felhasználható diagnoszti-
kára és terápiára is. A diagnózisban, stagingben, a beteg
követésében a somatostatin receptorhoz kötődő radio-
pharmakonok: az 111In-DTPA-octreotide (OctreoScan) 
és a 99mTc-EDDA/HYNIC-TOC (Tektrotyd) SPECT vizs-
gálat lényeges szerepet játszik. Segítsé gével kiválasztha-
tók azok a betegek, akiknél a Peptide-Receptor-
Radionuclide-Terápiától eredmény várható. Az adrenerg
receptorokban dúsuló „fals transzmitter” MIBG molekula
un. theranosztikum, mert a I23-I-MIBG specifikus diag-
nosztikára (SPECT), a 131-I-MIBG célzott (molekuláris
alapú) sugárterápiára használható. A neuroendokrin tu-
morok somatostatin expressziója, ill. MIBG dúsító képes-
sége kezelés hatására, de a lefolyás során spontán is vál-
tozhat. Mindkét típusú radiofarmakonnal ez követhető, a
fenotípus képileg ábrázolható és ennek alapján lehetősé-
günk van az optimális, személyre szabott kezelés megvá-
lasztására.

Neuroendocrine tumors (NETs) express somato -
statin receptors and may contain intracellular vesicles
with cathecholamines. Somatostatin-receptor scintig-
raphy with SPECT plays an important role in the 
diagnosis, staging, follow-up and restaging of 
NETs. Using 111In-DTPA-octreotide (OctreoScan) or 
99mTc-EDDA/HYNIC-TOC (Tektrotyd ) we can select pa-
tients, who respond to Peptide-Receptor-Radionuclide-
Therapy with 90Y- or 177Lu-labelled octreotide analo -
gues. MIBG is a “false neurotransmitter”, analogue of
norepinephrine. 123-I-MIBG SPECT can be used for 
imaging, 131-I-MIBG can be used for targeted radiothe-
rapy of NETs. MIBG is an excellent example of “thera-
nostics”, because the same molecule can be used for
specific imaging or targeted therapy as well depending
on the labelling radioisotope. Somatostatin receptor
expression and MIBG uptake of the NETs may change
spontaneously over the time or due to treatment. Using
specific SPECT examinations we can select appro -
priate, targeted, personalized radioisotope therapy.

BEVEZETÉS

A neuoroendokrin sejtekből kiinduló neuroendokrin da-
ganatok nem tartoznak a gyakori malignus megbetegedé-
sek közé. Megjelenési formájuk igen változatos. Kiindul -

hatnak a neurális őssejtből, nagyobbrészt azonban differen-
ciált epithelsejtekből keletkeznek. Közös tulajdonságuk,
hogy somatostatin receptort expresszálnak és katecholamin
tároló vesiculumokat is tartalmazhatnak. Különböző pepti-
deket, biogén aminokat, hormonokat termelnek a funkcioná-
lisan aktív neuroendokrin daganatok. Ezek a tulajdonságok
alkotják azt a molekuláris bázist, amelyek segítségével a be-
tegség megjeleníthető, amelyekhez kötődve a radioaktív
gyógyszerek hatni tudnak [1]. A közlemény célkitűzése két
targetspecifikus (molekuláris) vizsgálat ismertetése, a so-
matostatin receptor szcintigráfia (SRS) és az adrenerg re-
ceptor szcintigráfia (MIBG vizsgálat). A Semmelweis
Egyetemen 1993–ban végeztünk először OctreoScan vizs-
gálatot, 1999 óta rendszeresen küldünk betegeket Peptid
Receptor Radionuklid Terápiára (PRRT), a Baseli Nukleáris
Medicina Klinikára, ahol a radioizotópos kezelés történik. A
kezelés előtt SRS vizsgálattal állítjuk fel e kezelés indikáci-
óját, a kezelések során, ill. után a betegek terápiás nyo-
monkövetése is Egyetemünkön történik.

Az első sikeres 131I-MIBG vizsgálat is egyetemünkön
történt: egy hároméves kislány hasi neuroblastomáját mu-
tattuk ki 1985-ben. Az egyetem II. sz. Gyermekklinikáján ke-
zelték Annát, aki az ideiglenesen hazánkban tartózkodó
szovjet csapatokkal (szüleivel) gyógyultan ment haza. Azóta
több mint ezer MIBG szcintigráfiás vizsgálatot végeztünk,
betegeink nagy része neuroblastomás gyermek. A felnőtt
betegek radiojód MIBG kezelése az Országos Onkológiai
Intézetben történik. 

Közleményünkben saját beteganyagunkról is beszámo-
lunk, saját adataink is szerepelnek az irodalomjegyzékben.
A NEN ritkasága és heterogenitása indokolja, hogy a nem-
zetközi publikációk eredményeiről is beszámoljunk.
Kitekintést adunk olyan vizsgálatokra, amelyek hazánkban
még nem elérhetők (PET vizsgálatok, FDG és nem-FDG
vizsgálatok). A neuroendokrin daganatokat Wong [2] ajánlá-
sa alapján három csoportra osztottuk, enterochromaffin,
chro maffin neuroendokrin neoplasia (NEN) és medulláris
pajzsmirigy karcinóma.

DIAGNÓZIS FELÁLLÍTÁSA, STAGING, RESTAGING, 
TERÁPIÁS NYOMON KÖVETÉS 
ÉS A PRRT JAVALLATÁNAK FELÁLLÍTÁSA

Az enterochromaffin gastrointestinális és bronchialis ne-
uroendokrin daganatok, a chromaffin csoportba tartozó pa-
raganglioma, phaeochromocytoma, a neuroblastoma, vala-
mint a medulláris pajzsmirigy karcinóma vizsgálatában, a di-
agnózisban, stagingben, a beteg követésében a somatosta-
tin receptorhoz kötődő radiopharmakonok: az 111In-DTPA-
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octreotide (OctreoScan) és a 99mTc-EDDA/HYNIC-TOC
(Tektrotyd) SPECT vizsgálat lényeges szerepet játszik.
Kiválaszthatók azok a betegek, akiknél a Peptide-Receptor-
Radionuclide-Terápiától eredmény várható. Az adrenerg re-
ceptorokban dúsuló „fals transzmitter” MIBG molekula un.
theranosztikum, mert a I23-I-MIBG SPECT specifikus diag-
nosztikára, a 131-I-MIBG célzott (molekuláris alapú) sugár-
terápiára használható. A neuroendokrin tumorok somatosta-
tin expressziója, ill. MIBG dúsító képessége kezelés hatá-
sára, de a lefolyás során spontán is változhat. Mindkét típu-
sú radiofarmakonnal ez követhető, a fenotípus képileg ábrá-
zolható és ennek alapján lehetőségünk van az optimális,
személyre szabott kezelés megválasztására [2]. A neuroen-
dokrin daganatok az ismert öt somatostatinreceptor közül a
2-es és 5-ös típust expresszálják a legnagyobb mértékben.
A vizsgálat pozitivitása esetében nagy a valószerűsége
annak, hogy a daganat érzékeny somatostatin-analóg
gyógyszerekkel való kezelésre [3].

Enterochromaffin daganatok 
molekuláris diagnosztikája

Az enterochromaffin daganatok képalkotó diagnosztiká-
jában rendszerint az elsősorban morfológiai információt hor-
dozó CT az első elvégzett vizsgálat. Staging és restaging
megítélésére gyakran MR vizsgálatra kerül sor. A tisztán to-
pográfiai vizsgálatok általános érzékenysége 50-80% között
van, nagymértékben függ a lokalizációtól, az elváltozások
méretétől. A SRS vizsgálat érzékenysége 90% körül van, az
érzékenységet javítja az egésztest vizsgálat és SPECT fel-
vételek készítése. A GEP tumorok közül a pancreas daga-
natok kimutatásában kevésbé érzékeny a vizsgálat, mivel
az inzulinómák nagyjából fele termel csak somatostatin re-
ceptort. A vizsgálat specificitása minden csoportban magas,
88-97% [4]. A SRS kevésbé érzékeny a rosszul differenciált
neuroendokrin karcinómában. Téves pozitivitást okozhat fi-
ziológiás aktivitáshalmozás, vagy gyulladás, infekció.

Az enterochromaffin daganatok vizsgálatában a 123I-
MIBG érzékenysége alacsonyabb, 55-85%. Specificitása
azonban igen magas, gyakorlatilag 100%. 123I-MIBG,  ill.
131I-MIBG vizsgálat végzése enterochromaffin daganatok-
ban indokolt, amennyiben radiojód MIBG terápiát tervezünk
[5]. A hibrid berendezések megjelenésével ugrásszerűen
megnőtt a vizsgálatok diagnosztikus pontossága, a morfoló-
giai képet a funkcionális képalkotással fuzionálva közel 
100%-os érzékenység és fajlagosság érhető el [6, 7].

Az 111In-DTPA-octreotide (OctreoScan) és a 99mTc-
EDDA/HYNIC-TOC (Tektrotyd) SPECT–CT vizsgálat mellett
egyre több közlemény számol be a PET-CT végzett vizsgála-
tokról. A pozitron sugárzó 68Ga somatostatin analóg DOTA-
TE, DOTATOC, és DOTANOC-kal végzett PET-CT vizsgála-
tok nagy előnye a kvantitálhatóság.  A Standardized Uptake
Value, azaz standard felvételi hányados: a SUV értékkel pon-
tosan mérhető a somatostatin receptor mennyisége a daga-
natban. A SUV érték korrelál a receptorok, elsősorban a 2 és
5 altípus denzitásával [9, 10]. Entero chromaffin daganatok-
ban a 18F-DOPA PET-CT vizsgálat kevésbé érzékeny.

A 18F-FDG a glykolitikus aktivitás mérésre alkalmas.
Rosszul differenciált, agresszív, gyorsan metasztatizáló fo-
lyamatok vizsgálatára alkalmas, illetve a prognózis megha-
tározására. A folyamat dedifferenciálódása esetében a so-
matostatin receptor aktivitás csökkenése mellett jelenhet
meg 18F-FDG aktivitáshalmozás a neuroendokrin daganat-
ban. Egyes közlések szerint az FDG felvétel a Ki-67 prolife-
rációs aktivitással korrelál [11].

A chromaffin daganatok 
molekuláris diagnosztikája

A hagyományos CT vizsgálat érzékenysége a mellékve-
se phaeochromocytoma kimutatásában 93-100%, extraad-
renalis paraganglioma eseteiben 90%, specificitása 80%. A
keresztmetszeti képalkotással a szervezet bármely régiójá-
ban elhelyezkedő paragangliomát, phaeochromocytomát
megtalálni nem könnyű. Egyszerűbb MIBG egésztest vizs-
gálattal kezdeni a vizsgálati sort. A gamma kamerával vég-
zett 123I-MIBG vizsgálat szenzitivitása 83-100%, specifici-
tása 95-100%. A 131 MIBG-vel végzett szcintigráfiás vizs-
gálat érzékenysége alacsonyabb: 77-90%, a 131MIBG vizs-
gálat is specifikus: 95-100%. Neuroblastomában a 123I-
MIBG vizsgálat érzékenysége: 90%, specificitása: 100%
[14, 15, 16, 17]. Téves pozitivitást a barnazsír aktivitás fel-
vétele okozhat, vagy a kompenzatórikusan megnagyobbo-
dott reziduális ellenoldali mellékvese egyoldali adrenalekto-
mia után. A genetikai mutációk ismerete fontos, malignus
paraganglioma egyes mutációkban nem halmoz MIBG-t, vi-
szont FDG aktivitása magas [18]. A hibrid berendezés,
SPECT-CT chromaffin daganatokban lényegesen javítja a
diagnosztikus pontosságot. Többen közöltek 100%-os szen-
zitivitást és specificitást. A 18F-DOPA és 18F-DA PET-CT
vizsgálat ígéretes a chromaffin daganatok vizsgálatában.
11C-hydroxyephedrine (HED) PET/ CT vizsgálatról is töb-
ben beszámoltak  PHAEO/PGL eseteiben. Vesicular mono-
amine transporter VAT transzport fehérje hiányában MIBG
negativitás figyelhető meg, a DOPA PET ezekben az ese-
tekben is lehet pozitiv. MIBG negativitás eseteiben érdemes
somatostatin analóg radiopharmakonnal próbálkozni, vala-
mint FDG PET-CT vizsgálatot végezni.

Medulláris pajzsmirigy karcinóma 
molekuláris diagnosztikája

A gyakorlatban a daganat eltávolítása után merül fel a
klinikai kérdés, maradt-e rezidualis tumorszövet vagy recidi-
va? A  SPECT vizsgálatok közül a somatostatin analóg
OctreoScan vagy Tektrotyd vizsgálat érzékenysége a legna-
gyobb, ez utóbbiról 79,5%-os szenzitivitást és 83,3%-os
specificitást is közöltek. A 18F-DOPA PET –el végzett vizs-
gálatok érzékenysége bíztató, 68Ga-DOTATE-től amennyi-
ben a rekkuráló daganat SRS receptort expresszál, várha-
tunk sikereses kimutatást. A 18F-FDG nem kellően érzé-
keny, igen magas calcitonin érték mellett azonban FDG hal-
mozást figyeltek meg [19, 20, 21].
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ENDORADIOTERÁPIA, PRRT

A neuroendokrin daganatok az ismert öt somatostatinre-
ceptor közül a 2-es es 5-os típust expresszálják a legna-
gyobb mértékben. A vizsgálat pozitivitása esetében nagy  va-
lószínűsége van annak, hogy a daganat érzékeny somatos-
tatin-analóg inaktív gyógyszerekkel való kezelésre is [22].

A neuroendokrin daganatok sugárkezelése 90-Yttrium,
és 177-Luteciummal jelölt somatostatin-analógokkal történik.
A kezelés akkor végezhető el, ha somatostatin receptorsz-
cintigráfiás vizsgálattal a daganatban megfelelő mértékű izo-
tópfelvétel mutatható ki. Az izotóppal jelölt somatostatin-ana-
lógok nagy specificitással kötődnek a neuroendokrin daga-
natok sejtfelszíni somatostatin receptoraihoz, majd internali-
záció révén a daganatsejtekbe bejutva roncsolják a beteg
sejteket. A kezelés előtt a daganat aktivitásfelvételének mér-
tékét szemikvantitativen ítéljük meg SPECT vizsgálat segít-
ségével. 68Ga-jelölt somatostatin analóggal végzett PET-CT
vizsgálat lehetővé teszi a pontos kvantitatív mérést, az eg-
zakt dózisteljesítmény becslését. A SUV értékeket összeha-
sonlíthatjuk a különböző receptor altípusok denzitásával. 

A NEUROENDOKRIN DAGANATOK KEZELHETŐEK 
A SPECIFIKUS RECEPTOR KÖTŐDÉS SEGÍTSÉGÉVEL

A daganatos sejtek excesszív somatostatin receptor ter-
melése, valamint MIBG halmozása lehetővé teszi, hogy a

sugárzó anyag szelektíven csak a daganatos sejtek recep-
toraihoz kötődjön, csak a daganatos sejtek pusztulását
hozza létre, a környező ép szövet megkímélésével! (thera-
nosztikum).

Az első PRRT-kezelések Európában már az 1990-es
évek elején elindultak, a tényeken alapuló orvoslás követel-
ményei szerint értékelt hatékonysága még napjainkban sem
ismert. A PRRT-kezelés eredménye a leggyakrabban abban
mutatkozik meg, hogy az addig progrediáló betegség stabi-
lizálódik. Úgynevezett minor válasz igazolható a betegek
12-26%-ában, parciális remisszió 9-29%-ában. A teljes re-
misszió ritka (2-6%). A betegek 9-20%-ában a kezelés elle-
nére a daganat változatlanul progrediál [22].

A tumor által elnyelt dózis elérheti a 200 Gy-t. Parciális
vagy komplett remisszió a betegek 30%-ában. A legjobb te-
rápiás válasz gastro-entero-pancreaticus NET esetében
várható: parciális remisszió: 9-29%, komplett remisszió: 2-
6% Ha sonlóan jók az eredmények thoracalis (tüdő) NET-nál
és neuroectodermalis tumoroknál (phaeochromocytoma,
paraganglioma). Ke vés bé kedvezőek az eredmények a
thymus NET, medulláris pajzsmirigyrák és dedifferenciált
pajzsmirigy karcinóma esetében. Bíztató eredmények
SSTR+ meningeomáknál, medulloblastomáknál és astrocy-
tomáknál észlelhetők.

(A publikáció elhangzott előadás formájában az IME
Képalkotó konferenciáján.)
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ratóriumban, 1985-től a laboratórium vezetőjeként vett részt a

Az OGYÉI felhívása a DNP (dinitrofenol) 
illegális fogyasztószerrel kapcsolatban

Az Országos Gyógyszerészeti- és Élelemzés-egészségügyi Intézet (OGYÉI) az Interpol által kiadott, a DNP (dinitro-
fenol) elnevezésű illegális fogyasztószerre vonatkozó figyelmeztetéssel kapcsolatban felhívja a lakosság figyelmét,
hogy a dinitrofenol nem gyógyszerhatóanyag. Napjainkban vegyipari alapanyagként, többek között festékek és gyom -
irtók alapanyagaként használják. Semmilyen formában nem alkalmas emberi fogyasztásra! Fogyasztószerként való
alkalmazása során számos esetben súlyos mellékhatásokat, sőt halálos kimenetelű mérgezéseket okozott. Az OGYÉI
hangsúlyozza, hogy senki ne vásároljon gyógyszert vagy gyógyszernek hirdetett készítményt illegális forrásból! 
A gyógyszerügyi hatóság a szert árusító honlapok üzemeltetői ellen hatósági eljárást indít.
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