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1896 — Henri Becgerel, természetes radioaktivitas felfedezese

1898 — Maria Sklodowska & Pierre Curie, radium elvalasztasa

Radium-kezelések — 1910-t6l Budapesten (Tauffer Vilmos, Kelen Béla)
1924 — Briisszel: Giacomo Puccini kezelése

1913. januar — Hevesy Gyorgy levele:
A radioaktiv nyomjelzés otlete,
a modszer kidolgozasanak kezdete




NUKLEARIS MEDICINA:
Radioaktiv nyomjelzés az élé szervezetben

* Informaciotad a

rendszerrol,

(emisszios képalkotas:
SPECT, PET

ill. képsorozat)

* Nem befolyasolja a
nyomjelzett folyamatok
végbemenetelét!




NUKLEARIS MEDICINA:
Radioaktiv nyomjelzés az élo szervezetben

HALMAZ SZINT

= aramlas

, * megkotédés: diszperz rendszerek
A MOLEKULARIS SZINT
AL TN ..
. ~ = szervek funkcioi:
(. sejti, szoveti dramlas, megkotddés,
-\ | metabolizmus, kivalasztas

* molekularis elvaltozasok:
receptorok, antigének
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A nyomjelz6 anyagok
gyogyszernek minodsulnek

alkalmazasuk tobbnyire
intravénas beadassal torténik.



Elektromagneses sugarzast kibocsato,
nyomjelz6 radioizotopok

Sugarzas tipusa, energiaja
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HALMAZ SZINTU NYOMIJELZO ANYAGOK:
Aramlas, elkeveredés

PMTc-HSA (humén szérum albumin)

Komplexképzd centrumok:
a ~Gly-Gly-Cys™ vagy ~Cys-Gly-Cys~ szekvenciak

Intenzitas

(aktivitas)

10 min Ido




HALMAZ SZINTU NYOMIJELZO ANYAGOK:
Szemcseméret miatti megkotodés

PmTc-HSA—kolloid, szemcseméret: 200 — 600 nm
,Orszem” nyirokcsomé detektaldsa miitét kdzben

Hany nyirokcsomot kell eltavolitani?

2. nyirok-

orszem csomé

2. nyirok-
Orszem nyirokcsomd: a tumor nyirok- csomo
elvezetésébe esd elsd nyirokcsomoé




,SPECT” kamera ,PET” kamera
egyedi Y és/vagy X pozitron annihilaciobol

fotonok szarmazo Y-fotonok

Kombinalhatd transzmisszidos berendezéssel = SPECT-CT, PET-CT,
vagy magmagneses rezonancian alapulé berendezéssel > PET-MR




MOLEKULARIS SZINTU LEKEPEZES
kationos ?°"Tc-komplexekkel: szivizom perfizié

Felvevédnek a
szivizomsejtekben,
és elektrokémiai
folyamatban
mitokondriumhoz
kotédnek.

99mTc - Sestamibi

9mTc - Tetrofosmin



MOLEKULARIS SZINTU LEKEPEZES ES SZERVFUNKCIO:
A veseparenchima miuikodoéképességének nyomjelzése
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9 1/a anterior,
1/b posterior leképezés.

Normal felvétel a jobb
vesében, mig a bal vese
aktivitasa lényegesen
kisebb.

Jobb/ bal arany = 70:30

1/a

A kép joindulatu ciszta
vagy daganat jelenlétére
utal a bal vesében

AH AF Drsa N [N M DA W2

PmTc(111)-DMSA, 2. eset

2/a anterior,
2/b posterior leképezés

’ . A bal vese alig latszik

(rendkiviil csekély funkcio).
Ugyanakkor a jobb vese
alsé része szokatlan
formaju (Id. a nyilat).

Oka: az ismert, az
MNP DRSA M1 LN PR DA 2 | uréterben lévé daganat
kiterjedt a bal vesére.




MOLEKULARIS SZINTU LEKEPEZES ES SZERVFUNKCIO:
A vese tubularis kivalasztasanak nyomjelzése

glomerulus
tubulus contortus

proximalis

99mTe-L,L-EC
tubularis
kivalasztas

ductus
collectivus

Tc-N,N’-etilén-L,L-dicisztein (EC)

right posterior view

£ 5 F 9

1-5 min 6-10 min 11-15 min
male,
31 years

100 MBq
99mTec-EC

16-20 min NORMAL
left right RENOGRAM

°o Activity  + Activity X Activity

80000
70000] £, Normal értékek:
600004 |} )

5000014

40000

30000

20000

10000

0 PFIYOOGO0CLaM0MN4S s . §
14 7 111519 23 27 31 35 39 43 47 S1 S5 59
minutes
Date: 2004-01-08 o left kidney

+ right kidney
Normal renogram. % background




NYOMIJELZES a sejtek, szovetek,
molekularis elvaltozasok dimenzidjaban

metabolizmus: agy
szivizom
tumorsejtek

receptorok: agy
szivizom
tumorsejtek

antigének: tumorsejtek
gyulladasok

hipoxia: oxigénhianyos sejtek tumorban

apoptozis: programozott sejthalal




Tirozin és szarmazékainak metabolizmusa az agyban

Tumorsejtekben fokozott

* az aminosavtranszport,
* a fehérjékbe torténd
beépilés,
a dekarboxilezodés.
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A 2-deoxifluoro-glikoz ,befagyott” metabolizmusa
tumorokban, a szivizomban és gyulladasokban

hexokinaz
OH

A

ATP ADP

A foszforilezett FDG a citoszolban marad.
Megkotodesének mértéke aranyos
az exogen glukoézfogyasztassal.

Meéri a sejtek energiaellatasat szolgal6 cukorfogyasztast.




Receptorligandumok idéskori megbetegedések
képalkoto diagnosztizalasara

PARKINSON-KOR

 dopamin ujrafelvételi helyeit
blokkolja

* dopamin allomanyt mutatja be

» csokkent receptorsiirliség miatt

X diffuz a kép Parkinson kdrban
* képalkotas 3 — 6 draval
X = _C6|_|4_123| a beadas utan

123I.FP-CIT: Z = -COOMe

1BE-flutemetamol ALZHEIMER-KOR
a B-amiloid plakkokhoz

HO S
@: k6tédik, melyek a
patologias folyamatban

megjelennek




Tumorsejtek: szomatosztatin receptor szcintigrafia

hipofizis tumor
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Tumorsejtek: szomatosztatin receptor szcintigrafia - PET
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Hipoxia: Oxigénhianyos sejtek tumorban

Lényegesen ellenallébbak a kiilsé6 sugarkezelésnek,
a hipoxias régiokra nagyobb dozist kell exponalni!

R-NO,+ e =2 R-NO, + e+ 2H" 2 R-N=0
Xantin-oxidaz
t2e+ 2H" 2 RNH-OH +2e+ 2H* 2 R-NH,
sejten belll
megkotédik

18E_fluoro-misonidazol

Radiojodozott
arabinozid-nitroimidazol =

jobb leképezés
24 — 48 oraval a beadas utan




Apoptozis: ,programozott sejthalal”:
Célzott sejtpusztitas eredményességének korai kimutatasa
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foszfatidil- szetin

Annexin-V: foszfatidil-szerinhezspecifikusan és
nagy affinitassal kotodo feherje,
320 aminosavbal all,

molekulatomege 36 kDa




Radioaktiv anyagok terapias alkalmazasa
Lokalis kezelés és nyomjelzés

Kezelés zart sugarforrasokkal

1.
2.

Kiils6 sugarkezelés (°°Co)
Kozelbesugarzas

agy (**°1)

prosztata (1%°1)
négyogyaszati mtétek
utani kezelés (*°lr)

Lokalis kezelés nyitott

izotopkészitményekkel
Majtumorok intraarterialis
kezelése (°°Y, 1%3Re)

izlileti gyulladas
intraartikularis kezelése
(90Y, 1664, 186Re, 169Ff)

Kezelés specifikus megkotodés
révén, molekularis szintl
nyomjelzés alapjan

1. Pajzsmirigy: hipertiredzis és
pajzsmirigyrak (1311)
2. Kiulonféle tumorterapia
radio-biokonjugatumokkal:
"  receptor-terapia
(50y, 131 177) 183Rg)
" immunoterapia
(90Y 131 177Lu)
3. Csontattét-terapia,
csontaffin vegyiiletekkel
(39Sr, 90y, 153§m 177 223Rg)




Korpuszkularis sugarzast kibocsato radionuklidok,
terapias felhasznalasu nyitott izotopkészitményekhez

Radiozotép T, Bomlas E../ E .. [keV]

50,4 nap 583 /1491
64,5 ora 935 / 2284
46,3 oOra 224/ 702
26,8 Ora 694 / 1854
6,7 nap 149 / 498
3,7 nap 362 / 1070
17,0 ora 795 / 2120
11,4 nap o, Y 5716




Molekularis szintl, specifikus megkotédés
0Y., 153§m-, 177Lu-, 185Re-biszfoszfonatok,
89Sr-, 223Ra-klorid




Kovetkeztetes: A nuklearis kémia ujabb eredményei
valoban hasznosulnak a gyodgyitasban,
a jobb életmindség elérésében




