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Az Utmutaté célja, hogy hasznos vezérfonalat adjon a nuklearis medicina team napi tevékenységéhez.
A dokumentum elkészitése soran figyelembe vették European Neuroblastoma Group "Consensus
Guidelines for MIBG Scintigraphy" (Paris, November 6, 1997) munkacsoportjanak allasfoglalasait és
az Oncologic Committee of the French Society of Nuclear Medicine véleményét is. [1]. Az Utmutatd
Osszefoglalja a Paediatric Committee of the European Association of Nuclear Medicine
allasfoglalasat. Az utmutatét a nukledris medicina “good practice” elvei, és a helyi el6irasok keretein

beliil kell alkalmazni.

1. Hattér-informacidk és definiciok

Meta lodoBenzyl Guanidine (MIBG)- cathecholamin analdg vegyiilet, *!I- ill. | jelslt MIBG
neuroectodermalis (neuroendocrin) daganatok szcintigrafias megjelenitését teszi lehetévé.
Gyermekkorban neuroblastoma, felnottekben phaeochromocytoma, paraganglioma, medullaris
pajzsmirigy carcinoma, carcinoid tumor, Merkel sejtes b6rdaganat és attétei veszik fel elsésorban a

radiofarmakont.

Neuroblastoma az egyik leggyakoribb gyermekkori solid daganat. A betegség staging-je a diagndzis
feldllitdsakor alapvet6en hatdrozza meg a progndzist és a valasztandd kezelés, ezért a primer daganat
és az attétek pontos kimutatasa igen fontos.(Az esetek 80%-ban a diagndzis felallitdsakor mar attétek
vannak jelen!). Az MIBG vizsgalat specificitdsa 100%! A szenzitivitas 90-95 %, a laesiokénti
érzékenység 80%. A vegyllet magas tumor affinitdsa az MIBG izotdpterdpids alkalmazasat is
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lehetdvé teszi. (las I-MIBG (meta-iodobenzilguanidin) terapia-mddszertani Gtmutatd).

Jelen utmutatas az MIBG diagnosztikai alkalmazasardl szdl, a vizsgdlat szerepe a diagndzis

felallitdsaban, staging-ben, terapias nyomon kdvetésben. A neuroectodermalis daganatok



vizsgalatdban magas kvalitasu és kovetkezetesen reprodukalhaté szcintigrafias felvételek
készithetSek.

Az MIBG vizsgdlat és a csontszcintigrafias leletek nem minden esetben egyeznek. Vannak MIBG
pozitiv és csontszcintigrafids vizsgalattal negativ lokalizacidk és ez forditva is igaz. Ezért az elsé
alkalommal mindkét vizsgalatot el kell végezni! A kezelés hatékonysadga az MIBG felvétel mértékével

mérhet6 le, a csontszcintigrafia nem alkalmas a terdpias nyomon kovetésre!

2. Leggyakoribb indikacidk

2. 1. Neuroectodermalis eredet(i daganat klinikai gyanuja (neuroblastoma, pheochromocytoma,

ganglioneuroma)

2. 2. Staging

2. 3. A kemoterapias kezelés hatékonysaganak lemérése, kiilondsen a IV illetve IVs (specialis IV)

stddiumokban

2. 4. A primer tumor sebészi eltavolitasa el6tt és utan

2. 5. Idészakos kontroll vizsgalat klinikai tiineteket még nem okoz6 relapsus kimutatasara
(csontvel6 infiltracid korai kimutatasal). A recidiva klinikai gyanuja eseteiben, kiilonésen
csontfajdalom jelentkezésekor

2. 6. *'I-MIBG terapia tervezése el6tt

3. Kontraindikacié

Nem ismert.

4. Médszertan

4. 1. El6zetes informacio a betegrol
e képalkotd vizsgalatok felvételei
® biokémiai adatok (cathecholamin, VMA, HVA)

® ¢l6z6 kezelések,(sebészi, kemoterapia, sugarkezelés)

4. 2. A beteg el6készitése

4. 2. 1. A gyermeket és sziileit az egész folyamatrdl tajékoztatni sziikséges.

4. 2. 2. A pajzsmirigy radiojod felvételét elzetesen blokkolni kell



A pajzsmirigy gyermekkorban sugdrérzékenyebb, ezért a felesleges radiojéd felvételt meg kell

akadalyozni. A gyermekek harom napon keresztiil (egy nappal a beadas el6tt elkezdve) kalium jodidot
kapnak. 3 éves kor alatt napi 32 mg, 3-13 éves kor kdz6tt napi 65 mg., ennél id6sebbek napi 130 mg-
t kapnak. Az Gjszulottek a radiofarmakon beadasa el6tti napon 16 mg-t kapnak, csak egy napig. Rapid

blokkolasra alternativ lehet6ség kalium perklorat (Irenat).

4. 2. 3. Az injekcid beaddsat a lehet6 legkisebb sugarterhelés biztositasaval kell elGkésziteni
(6lomvédelem). Az injekcid beaddsa el6tt a gyermek karjat lokalisan fajdalomcsillapité krémmel kell

bekenni, a radiofarmakon beadasa el6tt legfeljebb egy éraval.

4. 2. 4. Kell6 hidraltsagi allapot csokkenti a sugarterhelést.

4.2.5. Gydgyszer kolcsdonhatas
Szamos gyégyszer gatolja az MIBG felvételét és taroldsat a daganatsejtekben. Ezekrél a kezel§ orvost
tajékoztatni kell. Gyermekek ritkabban kapnak az MIBG felvételt gatlé gydgyszert, elsésorban a

e bronchodilatatorokra kell gondolni (Ventolin, Berotec, Bricanyl, és Xylometazoline-t

tartalmazo orrcsepp vagy spray (Otrivine)

e Ahordozé anyagokra is gondolni kell.

® szamos szivgyogyszer interferal az MIBG felvétellel, de ezek hasznalata gyermekkorban ritka
Phaeochromocytoma gyanujdval kiildott esetekben gondolni kell:

e Calcium-csatorna blokkoldk: Nifedipine, Nicardipine, Amlodipine, Adalat, Cardene, Norvasc

e ACE gatlok: Captopril, Enalapril

e Adrenerg-receptor blokkolék: Labetalol, Amiodarone

e Natrium -pumpa gatldk: Digoxin

4. 3. Radiofarmakon

4. 3. 1. Radionuklid

° 123|

° 131|

4. 3. 2. Farmakon
Meta-iodobenzylguanidine (MIBG)

4. 3. 3. Melyik radiofarmakont valasszuk?



131 123

A gyermekgydgyasszal vald konzilium donti el, mikor melyik radiofarmakont " | vagy
MIBG-t alkalmazzuk, mivel a radiojodinalt MIBG ciklotron termék, tobb-kevesebb nap telik el

a vizsgalat kérése és a radiofarmakon szallitasa k6zott, a diagnodzis felallitasa viszont siirgetd,

igy mind a két vegyllet alkalmazhatd!

123

. I-MIBG-vel készilt szcintigrafias képek jo mindségliek, a 159 keV fotdcsucs alkalmasabb

detektalasra, mint a 3!l 364 keV fotdcsticsa. A 2 alacsonyabb sugérterhelése miatt

nagyobb aktivitast adunk be, ez teszi lehet6vé részletgazdag képek készitését, a > I-MIBG

vizsgdlat eredménye korabban késziil el.
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. I-MIBG a diagnosztikaban a masodik helyen all a valasztandé radiofarmakonok kézdl,

ennek ellenére széles korben alkalmazzdk. A daganat MIBG retenciéo mértékének mérése a

sugarkezelés tervezéséhez sziikséges.

4.3.4. Alkalmazott aktivitas

Minimum MBq Megengedheté maximum MBq
2 1-MIBG 80 400
Bl MIBG 35 80

4.3.5. Abeadds médja

® Lassu intravénas injektalas periférias vénaba (5 perc), fizioldgias sdoldattal higitva. Gyors beadas

kontraindikalt. Centralis kanllén is be lehet adni, még lassabban és korultekint6bben.

e Lehetséges mellékhatds: hanyas, tachycardia, elsdpadas, hasi fajdalom, allergids reakcio igen

ritka.

5 Sugarterhelés

Fligg az életkortdl és a beadott aktivitastdl,

5 éves gyermek [23]

Radiofarmakon Beadott aktivitas Egésztest sugdrterhelés
MBq/kg mSv/vizsgalat

2 -MIBG 5,18 3,7

Bl MIBG 0.74 5.5




6. Adatgyiijtés

Hibatlan technikai hattér, j6l begyakorolt személyzet, a szlil6k akti bevondsaval végzik a vizsgdlatot.

A gyermek szeddldsra ritkan van szlikség, els6sorban egy és hdrom éves kor kozott.

6. 1. A szcintigrafias vizsgalat id6pontja:

1231_MIBG esetében 20-24 6raval a beadds utan

B1_MIBG esetében rendszerint 48 éraval az injekcid utan, de lehet 3 vagy tobb nap is!

6. 2. Kollimator

a kamera gyarté cég ajanlasat kell szem el6tt tartani

6. 3. A gyermek elhelyezése
Olyan kozel a detektorhoz, amennyire lehetséges megfeleld asztal segitségével, vagy kozvetlenil a

kollimatorra fektetve.

6. 4. A felvétel médja, iranyok.

® Amennyiben a gyermek nyugodt, egésztest izemmadban készlilnek, anterior és posterior
irdnybdl, kiegészits oldal felvételt késziteni elsGsorban a koponyardl sziikséges.

e Nyugtalan gyermeknél célszer(ibb statikus spot felvételek készitése: Koponya anterior,
posterior, oldalfelvételek, mellkas, has, kismedence, alsé végtagok, anterior és posterior
iranybdl begyljtve. A gyermek két térdét 6sszeteszi, mindkét konydknek is benne kell lenni a
felvételi mez6ben. Amennyiben a hdlyag nem (res, oldal felvétel készitése sziikséges a

kismedencérdl.

6. 5. A felvétel paraméterei
® Belitésszam el6valasztas — 250 000 beltés
e |dG el6valasztas: 10 perc képenként.
® 2 mm-es pixel nagysadg, 256x256 matrix
vagy 128x128 matrix és zoom
e Egésztest felvétel: 5 cm/perc scan sebesség ajanlott,

vagy 30 perces id6tartam.



®  SPECT vizsgalat hasznos az elvaltozasok pontosabb lokalizaciéjahoz. A majhoz ill. hélyaghoz
kozeli kéros elvaltozasok eseteiben jon elsGsorban szdba a has SPECT vizsgalata. A SPECT
felvételi technika az adott berendezés technikai adottsagaitdl fligg, tobbfejes kamera komoly

segitség lehet.

6. 6. Kiegészit6 beavatkozasok
e Azokban az esetekben, amikor a vesék aktivitasatol kell a koros MIBG halmozast elkiloniteni:

Kettds jeloléses vizsgalatot lehet végezni, *°™

Tc jeldlt, vesén at kivalasztddd DTPA-val vagy
MAG3-mal, vagy

® Furosemid-et lehet adni

e Ritkan a hdlyag aktivitdsa zavaré lehet, ilyenkor, ha a gyermek kooperal, vizelésre kell

felszdlitani. Amennyiben sziikséges a hélyagkatéterezés megengedett.

6. 7. Képfeldolgozas
e Aképernyd szlrke szinskalaja a legalkalmasabb a felvételek rogzitéséhez.
e Kiilon képfeldolgozads nem sziikséges.

e Képnyomtatas (Hard Copy)

7. Interpretacio, leletezés

7. 1. Fizioldgias szerveloszlas

Az MIBG fizioldgias szerveloszlasanak ismerete sziikséges a kéros MIBG halmozas felismeréséhez.
Fiziolégidsan is megjelenik a maj, [ép a myocardium, nydlmirigyek, és a normalis mellékvesék
velGallomanya. A szivizomzat aktivitas-felvétele magas lehet, kiilonésen egy éves kor alatt. Egyes
esetekben a sziv aktivitdsa majtdl nehezen kiilonithets el. A vazizomzat, az orr nydlkahartya, tidé,
vizeletelvdlasztd rendszer, epehdlyag és a pajzsmirigy is megjelenthet kisebb nagyobb
belitésszammal. A kiilonb6z6 szervek MIBG felvétele az adrenerg beidegzést ill. a hormontermelést
tukrozi. A pajzsmirigy nem megfelel blokkoldsa a pajzsmirigy szabad radiojod felvételét mutathatja.
A szabad radiojéd az emészté rendszerben is megjelenhet. Elettani kériilmények kozott a
csontrendszer nem abrazoldédik, a végtagok izomzata igen, de a csont aktivitdsmentes teriiletként

jelenik meg normal korilmények k6zott.(legtobbszor a térdek magassagaban figyelhet6 ez meg)

7.2.Koros eloszlas



MIBG aktivitds lathaté a primer lagyrész tumorban, attétekben, nyirokcsomdkban, majban, csontban
és csontvel6ben. Az aktivitas-felvétel intenzitdsa nem fligg 6ssze a daganat dignitasaval (malignus-
benignus). Az érési folyamat sordn, malignus neuroblastomabdl érett ganglioneurinoma lesz, nem
csokken az elvaltozas intenzitasa (aktivitas-felvétele). A csontrendszerben mérheté MIBG aktivitas,
korilirt vagy diffuz, minden esetben kdrjelz6. Csontattétekre ill. a csontveld tumoros infiltracidjara

utal vagy mindkettére.

7.3.Hibaforrasok

e fizikai ok: a gamma kamera feloldoképessége nem elegendd a kis elvaltozdsok kimutatasahoz

® anatdmiai ok: kis elvaltozdsok tomegesebb tumorszévet mellett rejtve maradhatnak.
A fiziologias szervaktivitas (maj, sziv, vese, pajzsmirigy, nyalmirigy, hdlyag, colon) magas
aktivitdsa is elfedheti kis tumorszovet jelenlétét.

® pathofizioldgiai oka is lehet, ha a daganat nem vagy alig vesz fel MIBG-t. Vannak MIBG-t nem
halmozd neuroblastomak, a daganatban necrosis keletkezhet, a daganat elveszti a
képességét, hogy MIBG-t retinedljon, gydgyszer okozta inhibicid és természetesen eddig még

ismeretlen okbdl is el6fordulhat, hogy a daganat nem jelenik meg a felvételeken.
8. Mindség-ellendrzés
Miel6tt a gyermek elhagyna a vizsgalé helységet, fontos, hogy ellendrizziik a felvételeket. Kilénosen

az elmozduldsbél eredé hibara kell figyelni

9. Nyitott kérdések

9. 1. A beadandoé aktivitas mennyisége.
Van szerz6, aki nagyobb aktivitast ad be. Az EANM pediatriai munkacsoportja nem latja aktudlisan

tudomanyosan megalapozottnak, hogy emelni kellene a beadhaté maximalis aktivitas szintjét. A
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terapias mennyiségben adott ~>"I-MIBG utdn készilt felvételeken, nagyobb érzékenységgel

mutathatdak ki kisebb elvaltozasok, a beadott aktivitds mennyiségével n6 a vizsgalat érzékenysége,

kérdés azonban az, hogy klinikai szempontbdl mennyire fontos a staging ilyen foku pontositasa.

10. Ajanlott irodalom

1. Giammarile F, Boneu A, Edeline V, Lumbroso J, Siles S, Wioland M. Guide de realisation de la
scintigraphie a la méta-iodobenzylguanidine (mIBG) en oncologie pédiatrique. Med Nucl 2000; 24:35-41.
2. Shapiro B, Copp JE, Sisson JC, Eyre PL, Wallis J, Beierwaltes WH. lodine-131 metaiodobenzylguanidine
for the locating of suspected pheochromocytoma: experience in 400 cases. J Nucl Med 1985; 26: 576-85.
3. Sisson JC, Shulkin BL. Nuclear medicine imaging of pheochromocytoma and neuroblastoma. QJ Nucl
Med 1999; 43: 217-23.



4. Leung A, Shapiro B, Hattner R, Kim E, de Kraker J, Ghazzar N, Hartmann O, Hoefnagel CA, Jamadar
DA, Kloos R, Lizotte P, Lumbroso J, Rufini V, Shulkin BL, Sisson JC, Thein A, Troncone L. Specificity

of radioiodinated MIBG for neural crest tumors in childhood. J Nucl Med 1997; 38: 1352-7.

5. Khafagi FA, Shapiro B, Fischer M, Sisson JC, Hutchinson R, Beierwaltes WH. Phaeochromocytoma and
functioning paraganglioma in childhood and adolescence: role of iodine 131I-metaiodobenzylguanidine.
Eur J Nucl Med 1991; 18: 191-8.

6. Shulkin BL, Shapiro B. Current concepts on the diagnostic use of MIBG in children. J Nucl Med 1998;
39: 679-88.

7. Wieland DM, Wu J, Brown LE, Mangner TJ, Swanson DP, Beierwaltes WH. Radiolabeled adrenergic
neuron-blocking agents: adrenomedullary imaging with 131l-iodobenzylguanidine. J Nucl Med 1980; 21:
349-53.

8. Khafagi FA, Shapiro B, Gross MD: The adrenal gland. In: Maisey MN, Britton KE, Gilday DL, eds.
Clinical Nuclear Medicine. London: Chapman & Hall,1989:271-91.

9. Kinnier-Wilson LM, Draper GJ. Neuroblastoma, its natural history and prognosis: a study of 487 cases.
Br Med J 1974; 3: 301-307.

10. Young JLJr, Ries LG, Silverberg E, Horm JW, Miller RW. Cancer incidence, survival, and mortality for
children younger than age 15 years. Cancer 1986; 58(2 Suppl): 598-602.

11. Jacobs A, Delree M, Desprechins B, Otten J, Ferster A, Jonckheer MH, Mertens J, Ham HR, Piepsz A.
Consolidating the role of 131I1-MIBG-scintigraphy in childhood neuroblastoma: five years of clinical
experience. Pediatr Radiol 1990; 20: 157-9.

12. Gelfand MJ. Meta-iodobenzylguanidine in children. Semin Nucl Med 1993; 23: 231-42.

13. Lumbroso JD, Guermazi F, Hartmann O, Coornaert S, Rabarison Y, Leclere JG, Couanet D, Bayle C,
Caillaud JM, Lemerle J, et al. Meta-iodobenzylguanidine (mIBG) scans in neuroblastoma: sensitivity and
specificity, a review of 115 scans. Prog Clin Biol Res 1988; 271: 689-705.

14. Parisi MT, Greene MK, Dykes TM, Moraldo TV, Sandler ED, Hattner RS. Efficacy of
metaiodobenzylguanidine as a scintigraphic agent for the detection of neuroblastoma. Invest Radiol
1992;27: 768-73.

15. Moyes J, McCready VR, Fullbrook. Neuroblastoma MIBG in its diagnosis and management. 1989, ed.
Springer-Verlag.

16. Perel Y, Conway J, Kletzel M, Goldman J, Weiss S, Feyler A, Cohn SL. Clinical impact and prognostic
value of metaiodobenzylguanidine imaging in children with metastatic neuroblastoma. J Pediatr Hematol
Oncol 1999; 21: 13-8.

17. Hoefnagel CA, De Kraker J, Valdes Olmos RA, Voute PA. [131I]MIBG as a first line treatment in
advanced neuroblastoma. QJ Nucl Med 1995; 39(4 Suppl 1): 61-4.

18. Lumbroso J, Hartmann O, Schlumberger M. Therapeutic use of 131I-metaiodobenzylguanidine in
neuroblastoma: a phase Il study in 26 patients. "Societe Francaise d'Oncologie Pediatrique" and Nuclear
Medicine Co-investigators. J Nucl Biol Med 1991; 35: 220-3.

19. Mairs RJ. Neuroblastoma therapy using radiolabelled [131I]meta-iodobenzylguanidine 131I-MIBG in
combination with other agents. Eur J Cancer 1999; 35: 1171-3.

20. Gordon |, Peters AM, Gutman A, Morony S, Dicks-Mireaux C, Pritchard J. Skeletal assessment in
neuroblastoma--the pitfalls of iodine-123-MIBG scans. J Nucl Med 1990; 31: 129-34.

21. Solanki KK, Bomanji J, Moyes J, Mather SJ, Trainer PJ, Britton KE. A pharmacological guide to
medicines which interfere with the biodistribution of radiolabelled meta-iodobenzylguanidine (MIBG).
Nucl Med Commun 1992; 13: 513-21.

22. Piepsz A, Hahn K, Roca I, Ciofetta G, Toth G, Gordon I, Kolinska J, Gwidlet J. A radiopharmaceuticals

schedule for imaging in paediatrics. Paediatric Task Group European Association Nuclear Medicine. Eur



J Nucl Med 1990; 17: 127-9.

23. Stabin MG, Gelfand MJ. Dosimetry of pediatric nuclear medicine procedures. QJ Nucl Med 1998; 42:
93-112.

24. Pintelon H, Jonckheer MH, Piepsz A. Paediatric nuclear medicine procedures: routine sedation or
management of anxiety? Nucl Med Commun 1994; 15: 664-6.

25. Rufini V, Fisher GA, Shulkin BL, Sisson JC, Shapiro B. lodine-123-MIBG imaging of neuroblastoma:
utility of SPECT and delayed imaging. J Nucl Med 1996; 37: 1464-8.

26. Rufini V, Giordano A, Di Giuda D, Petrone A, Deb G, De Sio L, Donfrancesco A, Troncone L. 123IMIBG
scintigraphy in neuroblastoma: a comparison between planar and SPECT imaging. QJ Nucl Med

1995; (4 Suppl 1): 25-8.

27. Gelfand MJ, Elgazzar AH, Kriss VM, Masters PR, Golsch GJ. lodine-123-MIBG SPECT versus planar
imaging in children with neural crest tumors. J Nucl Med 1994; 35: 1753-7.

28. Nakajo M, Shapiro B, Copp J, Kalff V, Gross MD, Sisson JC, Beierwaltes WH. The normal and
abnormal distribution of the adrenomedullary imaging agent m-[I-131]iodobenzylguanidine I-131 MIBG)
in man: evaluation by scintigraphy. J Nucl Med 1983; 24: 672-82.

29. Bonnin F, Lumbroso J, Tenenbaum F, Hartmann O, Parmentier C. Refining interpretation of MIBG scans
in children. J Nucl Med 1994; 35: 803-10.

30. Lumbroso J, Giammarile F, Hartmann O, Bonnin F, Parmentier C. Upper clavicular and cardiac meta-
123l-iodobenzylguanidine uptake in children. QJ Nucl Med 1995; 39(4 Suppl 1): 17-20.

Az utmutato kibocsatasanak datuma : 2002. december 29.



