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Célkitlizés

Az irdnyelvek célkitlizése az, hogy segitséget nyujtson a nuklearis medicinat gyakorlé orvosoknak:

e Azon betegek vizsgélataban, akik jelltjei lehetnek a myeloproliferativ betegség miatti *’p
terapidnak
e Akezelés elvégzésével kapcsolatos informacidk biztositasaban

e Aterapia kdvetkezményeinek megértésében és vizsgalataban

1. Hattér informaciok és definiciok

1.1. Definiciok

1.1.1. A *P reaktorban elGallitott, tisztan bétasugarzd, 14,3 nap fizikai felezési idével rendelkezé
radionuklid. A maximum és az atlag bétarészecske energiak 1,71 MeV illetve 0,695 MeV. A
szoveti hatétdvolsag atlag 3 mm, maximum 8 mm.

1.1.2. A terapia ebben az osszefiiggésben, a vizben oldott *’P-ortofoszfat intravénds vagy ordlis
adasat jelenti.

1.1.3. A myeloproliferativ betegség ebben az 0Osszefliggésben a polycythaemia verat és az

essentialis thrombocythaemiat jelenti.

1. 2. Hattér informacidk

A *?P terdpia a myeloproliferativ betegségnek tébb mint 30 éve elfogadott kezelési mddja. Intravénas
beadas utdn a radiofarmakon elt(inését a teljes vérbdl és a plazmabél biexponencidlis egyenlet irja le,
melynek két gyors komponense 1,7 és 0,8 nap, lassu komponense kb. 20 nap.

A csontvelSben a bioldgiai félidé 7-9 nap. A legnagyobb sugarterhelést a csontvel, maj és a Iép
kapja. A *°P aktiv médon beépiil a gyorsan osztédd sejtek nukleinsavaiba. A radiofarmakon a

hyperproliferativ sejtvonalakat altaldban csak elnyomja, de nem pusztitja el azokat.



2. Leggyakoribb indikacidk

2. 1. Polycythaemia vera (PV)

A PV egy kronikus progressziv myeloproliferativ betegség, amelyet a voroésvérsejt tomeg abszolut
megnovekedése jellemez. Leukocytosis, thrombocytosis és splenomegalia rendszerint jelen van. A
terdpia kezdeményezése el6tt a PV diagndzisat meg kell erGsiteni a secundaer polycythemia
kizarasaval. A PV nem tekinthetd ritka betegségnek. A statisztikak szerint az incidencia atlagosan 1-2
eset/100000 f6/ év, az incidencia az életkor el6rehaladtaval novekszik. Az 50 évesnél fiatalabb
betegek terdpidja Iényegesen kilonbozik a 60 évesnél id6sebbek kezelésétdl. A fiatalok kezelésének
legnagyobb kihivasa, hogy a PV atmehet aplasidba (spentphase) vagy akut leukémidba. Az idGsek
szamdra a trombozis a f6 veszély. Id&skorban a betegséghez kapcsolddé klinikai kockazat alapvetéen
vascularis jellegli, ez noveli meg leginkdbb a haldlozast, az életben maradottak szamara a
kovetkezmények sulyosak, rontjdk az egyén életmin&ségét, a kozosségnek, pedig jelentds anyagi
megterhelést okoznak. **P jél toleralhatd és hatékony az idGsebb korosztalyban (> 65 év), a kezelés

utdn hosszu a tulélés és kivalod az életmindség.

A betegség lefolyasanak valdszindi stlyossagat jelzi, hogy van-e gyors visszaesés az elsé *2P-indukalta
remisszié utan. Ha az értékelésbdl kizarjuk azokat a betegeket, akik az életet veszélyeztetd vascularis
torténésen estek at, akkor az igy alkotott betegcsoport 5 éves tulélése nem kiilonb6zott az azonos
életkoru és nem(, PV-ben nem szenvedd populaciéétdl. *2P kezeléssel nem révidebb a tulélés, és
nem nagyobb az akut myeloid leukémia (AML) incidencia, mint a busulfan vagy hydroxyurea kezelés
esetében. Két tanulmanyban, amelyek nagyszamu 65-70 év feletti beteg kezelésének eredményét

értékelték, az AML incidencidja 10 évvel a *’P kezelés utan kb. 10% -nak adddott [1, 2].

2. 2. Essentialis thrombocythaemia (ET)

Az ET olyan krénikus myeloproliferativ betegség, amelyet tartds, nem csdokkené thrombocytaszam
emelkedés jellemez. Lényeges a secunder thrombocytosis kizdrasa. A betegség ritka, de a
prevalencidja ugy tlnik, ndvekszik. A vascularis komplikaciék kockdzata ugyanolyan nagy, mint a PV

esetében. A *’P terapiat altalaban 65-70 évesnél idésebb betegekre korlatozzak.

3. Kontraindikacidk

3. 1. Abszolut
Terhesség, szoptatds

3. 2. Relativ



3. 2. 1. A radiofarmakon nem javasolt reproduktiv korban Iév6é n6k szamara
3.2.2.PV: Ossz-fehérvérsejtszam <2. 0x109/I

Gyorsan romlé vesefunkcié
3.2.3.ET: Ossz- fehérvérsejtszam <2. 0x109/I

Hemoglobin <90 g /I

Gyorsan romlé vesefunkcié

4. Mddszertan

4.1.Targyi feltételek és személyzet

A sziikséges felszereltség fligg a tisztan bétasugarzo terapias szerekre vonatkozd nemzeti
torvényektSl. Ha a nemzeti torvények fekvSbetegként irjak el6 a kezelést, ahhoz megfelelGen
arnyékolt, és kilon fird6szobaval ellatott helyiség sziikséges. A kezelést végz6 osztalynak megfeleld
személyzettel kell rendelkeznie, sugarvédelmi eszkozdkkel, radioaktiv hulladék kezelésére és
tarolasara szolgald eszkozokkel, a kontaminacio kezelésére alkalmas felszereléssel,
szennyezettségmérd monitorral.

A *°P beaddsit megfelelGen képzett orvos személyzetnek kell végeznie az apolé személyzet
tdmogatasaval. A kezelést végz6 orvosnak tisztdban kell lennie a betegség patofizioldgiajaval,
lefolydsanak menetével, ismernie kell az egyéb kezelési lehet&ségeket, szorosan egyitt kell
mikodnie a beteg kezelésében résztvevé tobbi orvossal. A nyilt sugdrforrassal terapiat végzé

orvosnak ismernie és alkalmaznia kell a vonatkozd nemzeti és helyi jogszabdlyokat, elGirasokat.

4. 2. Beteg elGkészitése és felvilagositasa
4.2. 1. El6készités
® PV betegeket venasectioval kell el6kezelni annak érdekében, hogy a hematokrit érték 42-47%
ala csokkenjen.
e Akemoterapiat, a >’P adasat kovetd 1 héten belil abba kell hagyni.

e  Friss vérkép, vesefunkcids eredmények sziikségesek, valamint a testsuly ismerete.

4.2.2. Felvilagositas
A betegnek mind irott, mind szdbeli informaciot kell kapnia a beavatkozdsrél a terdpia alkalmazasat

megel6z6en. A betegtél irasbeli beleegyezd nyilatkozatot kell kérni.

4.3. Radiofarmakon

4.3. 1. Elfogadott megnevezés: Natrium (**P) foszfat



A radiofarmakont ortofoszfat (PO,>) vizes oldat formajaban forgalmazzak.

4.3.2. Radiofarmakon beaddsdanak mddja
A radiofarmakon intravénas injekcié formdjaban vagy ordlisan keral
beaddsra.

A beadas el6tt az aktivitast aktivitaskalibratorban le kell mérni.

4. 4. A kezelés kivitelezése, alkalmazott aktivitasok

4.4. 1. Fix aktivitas
Kezdd aktivitas 74-111 MBq (2-3 mCi)/testfeliilet m*
A beadandé aktivitas felsé korlatja 185 MBq (5 mCi)

e Vagy a kezd§ aktivitds valamivel nagyobb 3. 7 MBg/testsulykg (0. 1 mCi/kg)
A beadandé aktivitas aktivitas felsé korlatja 260 MBq (7 mCi), ami

gyakorlatilag egy 70 kg sulyu emberre szamitott fix aktivitast jelent.

Szamos szakember, azt ajanlja, hogy a beadando aktivitast 80 éves életkor

felett 25 %-kal csokkenteni kell.

4.4.2. Dobzis eszkalacids séma
e  Fix kezdd aktivitds 111 MBq (3 mCi), majd amennyiben a valasz nem megfeleld
(PV: haematokrit <47%; thrombocyta és leukocita szam csokkenése> 25%;
ET: thrombocytaszam <450x109/1),
akkor 3 hénap mulva egy Ujabb kezelés kovetkezik, az aktivitast 25 %-kal
megnovelve.
A haromhavonkénti dézisnévelést mindaddig folytatni lehet, amig a
megfelel§ valaszt el nem érjik.
Az egyszerre beadhaté aktivitas felsé korlatja 260 MBq (7 mCi).
A megfelel6 valasz elérése akar honapokig, évekig is eltarthat. A betegség

progresszidja esetén az Ujboli kezelés széba johet.

4.5. Ovintézkedések, kovetés, mellékhatasok
4.5. 1. Ovintézkedések
e A kezel6 orvosnak tajékoztatnia kell a beteget a csaladtagok és a nyilvanossag (lakossag)

szlikségtelen sugarterhelésének csokkentésérdl.



e Kezelés utdn a betegnek tartézkodnia kell a terhességtdl legalabb 4 hoénapig. Igazabdl
valészin(itlen, hogy reproduktiv korban 1évé né alkalmas legyen *2P terépiara.

e A terapiat koveté 2 napon at a vizelet *'l-excretidja kiilon térédést igényel. A betegnek
szigoru higiénét kell tanacsolni az ugyanazon WC-t hasznalé rizikécsoport kontamindcidjanak
elkerilése érdekében.

®  Amennyiben a kezelés kérhazi bennfekvéssel torténik, akkor az dpoldszemélyzetnek ismernie
kell a sugarvédelmi elGirdsokat. Az egészségi allapotban bekdvetkez6 barmilyen valtozast
észlelni kell, és fel kell jegyezni. Amennyiben a betegnek slirgés orvosi ellatasra van
szliksége, akkor ez a legfontosabb, és a sugarvédelmi megfontolasok csak masodlagos

jelent@ségliek.

4.5. 2 Kbvetés

e Akezelés utdn a beteg hematoldgiai statuszat feltétlentl kdvetni, a vérképet 4-6 hetenként
ellendrizni kell, részben azért, hogy a szignifikdns myeloszuppressziét id6ben észleljik,
masrészt azért, hogy megtervezhessik a kovetkez6 izotopkezelési ciklust

e Az 6sztrogént vagy androgén hormont tartalmazé gyégyszerek megvaltoztathatjak a **P

biodisztribucidjat.

4.5. 3. Mellékhatdsok
4.5. 3. 1. Korai:
Leukopenia, thrombocytopenia
Altalaban a kezelés utan 4-6 héttel észlelhetd és spontan megsziinik 4

hénapon belil.

4.5.3.2. KésGi:

A PV-hez az akut leukémia fokozott rizikdja tarsul. A 2P kezelés megnoveli a leukémia egyébként is
meglévd kockdzatat, a leukémia el6forduldsat 10 éves tavlatban az irodalom 2% és 15% kozott adja
meg. Ez a gyakorisdg azonos, mint a betegségben leggyakrabban hasznalt kemoterapias protokollok
alkalmazasakor észlelt leukémia el6fordulds. A chlorambucil, busulfan és a *’P kezelés esetében a
leukemogen hatas bizonyitott. Szamos tanulmany azt sugallja, hogy a hydroxyurea is leukemogen
lehet, de randomizélt vizsgélat eddig még nem tortént. Ujabban két masik gydgyszert is kiprobaltak a
PV és az ET kezelésében, nevezetesen az, interferon-alpha-t és az anagrelide-t, de leukémias

transzformaciot el6idézé hatasukat eddig még nem mérték fel. Két Uj, hosszu kovetési idejl



vizsgalatban nem talaltak szignifikins Osszefiiggést a 2P altal kozolt sugarddzis és a leukémia

kockazata kozott.

5. Sugarterhelés
Radiofarmakon Kritikus szerv dézisa (mGy/MBq) Effektiv dozis
(mSv/MBq)
Csontfelszin 11,0 2.4
Natrium (*2P) ortofoszfat Voros csontveld 11,0

EmIé 0,92

Egyéb nagyobb szervek 0,74

ICRP. 53 alapjan

6. Nyitott kérdések

A *’P-nak a PV és az ET kezelésében jatszott szerepét rendszeresen értékelik az Uj eredmények
birtokaban. *P jol toleralhaté és hatékony az iddskori PV kezelésében, hosszu tulélést és kivald
életminGséget biztosit. [1, 2]. A fiatalkori PV vagy ET kezelésében nem az izotép, hanem mas
gybgyszerek ajanlottak, amelyeknek a késGi kockazata valdszinlileg kevésbé kifejezett, ezek, pl. az

interferon-alpha és az anagrelide [3, 4, 5].
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