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I. IRANYELVFEJLESZTESBEN RESZTVEVOK

Tarsszerzo Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):

1. Nuklearis medicina Tagozat
Prof. Dr. Borbély Katalin, PhD, DSc., nuklearis medicina, neuroldgia szakorvosa, elndk, tarsszerz6
Dr. Gyorke Tamas, izotopdiagnosztika, radioldgia szakorvosa, elndk (2023.03.01-jét61)

2. Neurolégia Tagozat
Dr. Ovéry Csaba, PhD, neurologus szakorvos, elndk, tarsszerz

3. Idegsebészet Tagozat
Dr. Fedorcsak Imre, PhD, idegsebész szakorvos, elnok, tarsszerzé

4. Patologia Tagozat
Prof. Dr. Kiss Andras, DSc, molekularis genetikai diagnosztika, patologia, citopatologia szakorvosa, elndk,
tarsszerz6

5. Klinikai szakpszicholégia és pszichoterapeuta Klinikai szakpszichologus Tagozat
Dr. Kovacs Péter, PhD, klinikai szakpszichologus, elndk, tarsszerzé

Fejleszt6 munkacsoport tagjai:

Prof. Dr. Borbély Katalin, PhD, DSc., nuklearis medicina, neurologia szakorvosa, tarsszerzd
Dr. Garai I1diko, PhD, Med. Habil., radiologia és nuklearis medicina szakorvosa, tarsszerzé
Dr. Nagy David, idegsebész szakorvos, tarsszerzo

Prof. Dr. Kovécs Arpad, Med. Habil., sugarterapia és klinikai onkologia szakorvosa, tarsszerzé
Dr. Bagd Attila, PhD, idegsebész szakorvos, tarsszerzo

Prof. Dr. Klivényi Péter, PhD, DSc, neurologus szakorvos, tarsszerzo

Dr. Pozsar Kinga, radiologus és neuroradiologus szakorvos, tarsszerzo

Prof. Dr. Reiniger Lilla, molekularis genetikai diagnosztika, patologia szakorvosa, tarsszerzo
Dr. Besenyi Zsuzsanna, PhD, radiologia és nuklearis medicina szakorvosa, tarsszerz6

Dr. Sziics Bernadett, radiologia szakorvosa, tarsszerzo

Dr. Martos Janos, PhD, radiolégus és neuroradiologus szakorvos, tarsszerzé

Véleményez6 Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):
Radiolégia Tagozat

Prof. Dr. Battyani Istvan, radioldgia szakorvosa, elnok, véleményezd

Onkologia és Sugarterapia Tagozat
Prof. Dr. Polgar Csaba, DSc, klinikai onkologia, sugarterapia szakorvosa, elnok, véleményezo

Haziorvostan Tagozat
Dr Szab¢ Jéanos, haziorvos, elndk, véleményezd

Hospice-palliativ ellatas Tagozat:
Dr. Téth Krisztina, foglalkozas-orvostan (iizemorvostan), pszichoterapia, belgyogyaszat, allergologia és klinikai
immunolodgia, klinikai onkologia, tiidégyogyaszat szakorvosa, palliativ orvos, elndk, véleményezd

»AZ egészségiigyi szakmai irdnyelv készitése sordn a szerzoi fiiggetlenség nem sériilt.”
»AZ egészségiigyi szakmai irdnyelvben foglaltakkal a fent felsorolt tagozatok dokumentdltan egyetértenek.”

Az iranyelvfejlesztés egyéb szereploi

Betegszervezet(ek) tanacskozasi joggal:
Nem keriilt bevondsra.

Egyéb szervezet(ek) tanacskozasi joggal:
Nem keriilt bevonasra.

Szakmai tarsasag(ok) tanacskozasi joggal:
Magyar Orvostudomanyi Nuklearis Tarsasag
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Fiiggetlen szakértd(k):
Nem keriilt bevonasra.

II. ELOSZO

A bizonyitékokon alapuld egészségligyi szakmai irdnyelvek az egészségiigyi szakemberek és egyéb felhasznalok
dontéseit segitik meghatarozott egészségiigyi kornyezetben. A szisztematikus modszertannal kifejlesztett és
alkalmazott egészségligyi szakmai iranyelvek, tudomanyos vizsgalatok altal igazoltan, javitjdk az ellatas
mindségét. Az egészségiigyi szakmai iranyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata az elérhetd legmagasabb
szintli tudomanyos eredmények, a klinikai tapasztalatok, az ellatottak szempontjai, valamint a magyar
egészségiigyl ellatorendszer sajatsagainak egyiittes figyelembevételével keriilnek kialakitasra. Az iranyelv
szektorsemleges modon fogalmazza meg az ajanlasokat. Bar az egészségiligyi szakmai iranyelvek ajanlasai a
legjobb gyakorlatot képviselik, amelyek az egészségiigyi szakmai iranyelv megjelenésekor a legfrissebb
bizonyitékokon alapulnak, nem pdtolhatjdk minden esetben az egészségiigyi szakember dontését, ezért attol
indokolt esetben dokumentaltan el lehet térni.

IIL. HATOKOR

Egészségiigyi kérdéskor:

Ellatasi folyamat szakasza(i):

Erintett ellatottak kore:

Erintett ellatok kore:
Szakteriilet:

Ellatasi forma:

Felnodttkori  gliomak/glioblastoma  diagnosztikaja és  terapias
vonatkozasai és onkopszichologiai ellatasa.

Az agydaganatok elsédleges és kdvetéses diagnosztikaja, terapiaja és
onkopszicholdgiai ellatasa.

Azok a betegek életkori és nemi megkotés nélkiil, akik kozponti
idegrendszeri daganat konkrét gyantjat tisztazo, vagy a diagnézist
pontositd specidlis vizsgalatokban, diagnosztikus eljarasokban
vesznek részt, tovabba akik a daganat diagndzisa alapjan kurativ,
vagy palliativ céli aktiv, vagy kronikus gyogykezelésben
részesiilnek, illetve a daganatos allapot kontrollalasa, kovetéses
gondozasa alatt allnak.

1200 klinikai onkoldgia

1201 sugarterapia

5000 orvosi laboratoriumi diagnosztika
5100 rontgendiagnosztika

5108 CT diagnosztika

5109 MRI diagnosztika

5204 intervencids onkoradiologia

5206 egyéb intervenciods radiologia
5400 koérbonctan

5401 szovettan, korszovettan

5402 cytologia, cytopatologia

5501 PET-MRI

6500 izotopdiagnosztika

6501 radioizotopos terdpia

6503 PET-CT

6504 SPECT-CT

0900 neurologia

6301 haziorvosi ellatas

7101 klinikai és mentalhigiéniai szakpszichologia

J1 jarébeteg-szakellatas, jardbeteg-szakellatas
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J3 jarobeteg szakellatas, jellemz6en terapias beavatkozast végzo
szakellatas

F1 fekvbbeteg- szakellatas, aktiv fekvobeteg-ellatas

D1 diagnosztika, diagnosztika

Progresszivitasi szint: I-111.
Egyéb specifikacio: Nincs.

IV. MEGHATAROZASOK

1. Fogalmak

ASL: kontrasztanyag nélkiili spin jeldléses perfuzios vizsgalat, alkalmazasa egyelére kevéssé elterjedt.

DCE: a dinamikus mérés a tumoros folyamatokhoz tarsuld fokozott mikrovaszkularis permeabilitast mutatja,
kevéssé elterjedt, mint a szintén dinamikus mar részletezésre keriilt, a szoveti vérvolumen meghatarozasat célzo
MR perfuzié.

DTI: a fehérallomany megitélését, a rost lefutast célzo, a vizmolekulak spontan diffizidés mozgasan alapulo, a

crey

DWI: a vizmolekuldk spontan diffiziés mozgasan alapulé mérés, mely alkalmazhatd lehet a tumor diagnoézis
felallitasaban (els6sorban a tumor-talyog elkiilonitésben) valamint a mérés soran kovetkeztetések vonhatdk le a
tumor cellularitasara vonatkozdan.

FLAIR: fluid-attenuated- inversion-recovery: viz elnyomasos MR mérés, az agyi MR diagnosztika egyik
modszere. Az agyviz jele alacsony, a sziirke- és fehérallomany elvaltozasai magas jelintezitasuak.

fMRI: A vizsgalat 1ényege az idegrendszerben (cortexben) 1étrejové aktivaciovaltozasok leképzése, mely alapjan
az elokvens régiok feltérképezésre keriilnek. A vizsgalat célja tumoros betegek esetén az idegsebészi beavatkozas
tervezése, a neurologiai kockazat minimalizalasa érdekében.

GLOBOCAN: Global Cancer Observatory, rakregiszter, mely a vilag orszagainak adatait gyjti, kezeli.

IDH-mutans: Az izocitrat dehidrogenaz 1 vagy 2 gének DNS-szekvencidjaban olyan valtozas van, melynek
populacios gyakorisaga kisebb, mint 1%. Gliomakban a leggyakrabban ezekben az aminosav poziciokban
talalhatok a betegséggel 0sszefiiggd eltérések: IDH1 - R132 és IDH2 - R140 vagy R172.

IDH-vad tipus: Az izocitrat dehidrogenaz 1 vagy 2 gének DNS-szekvencidjaban nincs olyan valtozas, melynek
populéacios gyakorisaga kisebb, mint 1%.

krizis: Intenziv szorongassal jard bizonytalan, de alapvetéen atmeneti, siirgds beavatkozast sziikségessé tevo
1élektani allapot, mely idélegesen kognitiv besziikiiltséggel, fizikalis, vegetativ és pszichés tiinetekkel is jarhat. A
sokaig tartd intenziv krizis — intervencié nélkiill — pszichiatriai betegségekben is rogziilhet, illetve szuicid
viselkedést is eredményezhet.

MR perfuzio: az agytumorok neovaszkularizacidjanak kovetkeztében kialakult szoveti valtozasok megitélését
célzé metddus. A tumorok angiogenezist indukalnak, a neovaszkularizacio soran kialakult érképletek szovetileg
abnormalisak, fokozottan permeabilisak, szabalytalan megjelenéstick. A koros érstruktura kdvetkeztében a
vérataramlas és a vérvolumen eltér a normalistol, ami a dinamikus MR perfizios vizsgalatok soran megjelenithetd.
A vizsgalat soran szdmos paraméter nyerhetd, a tumor diagnosztikaban leggyakrabban alkalmazhat6é paraméter a
cerebral blood volume (CBV), vagy pontosabban a napi gyakorlatban hasznalatos kalkulalt relative cerebral blood
volume (rCBV). A mérés diagnosztikai/differenciadldiagnosztikai kérdésekben, tumor gradus meghatarozésban,
kovetéses vizsgalatokban alkalmazhat6.

MRS: a napi gyakorlatban hasznalt proton MRS biokémiai és metabolikus informaciokat nyujt az adott szovetrdl.
A mérés alkalmazasaval tobbek kozott a neuralis integritdsrdl, sejt metabolizmusrol, membranfunkcidkrol
vonhatok le kovetkeztetések, igy a metddus segit a diagnozis feldllitdsaban, primer és szekunder folyamatok
elkiilonitésében, nem halmozé tumorok ¢és az oedema elkiilonitésében, valamint a halmoz6 teriiletek
differencialasaban. Az eredmények azonban kevéssé egybehangzok, a nagymértékii heterogenitas miatt a vizsgalat
pontossaga nem egyértelmd, igy a diagnosztikai érték megitéléséhez tovabbi kutatasok sziikségesek.
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multidiszciplinaris/pluridiszciplinaris (onkolégiai) team: Az id6ében gyakran elhuz6do, szakmailag sokrétii és
teljeskori onkologiai ellatas sordn a kiilonbozd szakteriileteken dolgozé szakemberek érto egytittmiikodésére van
sziikség a betegkozpontll gydgyitdas megteremtéséhez. Ennek optimalis kozegét a prevencios, diagnosztikai,
kezelési és/vagy rehabiliticids intervenciok végzése soran aktudlisan is kialakuld kezelési teamek jelenthetik. A
motivalt dinamikus egyiittmiikdés a jobb eredmény zaloga, hiszen a k6z6s célt a feladatok megoszthatosaga és
az er6forrasok optimalis beosztasa is segiti.

onkopszichologia: Az onkologiai betegségek, az onkomedikalis kezelések és beavatkozasok, az onkoterapiak
soran és azok kovetkezményeként kialakulo, 1élektani értelemben is specialis helyzetek, pszichoszocialis
nehézségek, valamint pszichopatologiai allapotok és pszichiatriai betegségek azonositasaval, kezelésével,
¢és szocidlpszichologiai teriileteivel, illetve az onkomedikalis kezelésben résztvevd személyek hozzatartozoinak,
valamint az adott szakemberek mentalis egészségének vizsgalataval, ellatasaval és edukativ jellegli gondozasaval
is, mind egyéni, mind pedig tarsadalmi szinten és szociologiai értelemben egyarant.

pszichologiai intervenciék/beavatkozas: Lélektani beavatkozasok. Intervencidnak tekinthetjik a
pszichodiagnosztikatol (tesztfelvétel, anamnézis, heteroanamnézis) a kiilonboz6 pszichoterapids formakon
(szupportiv pszichoterapia, krizisintervencié stb.) keresztiil a pszichoszocialis prevencioban (dohanyzasrol vald
leszoktatas, pszichoedukacio stb.) alkalmazhat6 és felhasznalhatd eszkozoket.

SWI: kontrasztos mérés, szuszceptibilitas sulyozott mérés.

2. Roviditések

AMT: a-[11C]-metil-I-triptofan

ASL: artérias spinjeldlés

ATRX: alpha-thalassemia/mental retardation, X-linked fehérje
BTV: biologiai céltérfogat

CBV: agyi vértérfogat

CT: komputer tomografia

DCE: dynamic contrast enhanced, dinamikus kontrasztos MR
DNS: dezoxiribonukleinsav

DOPA: 3,4-dihidroxi-6-[18F]-fluoro-I-fenilalanin

FACBC: anti-1-amino-3-[18F]fluorociclobutan-1-carboxilsav
F-DOPA: fluoro-dopa

DTI: diffusion-tensor imaging ,difftzi6s-tenzoros képalkotas
DWI: diffazi6 sulyozott mérés

FDA: Food and Drug Administration, Elelmiszer és Gyogyszeriigyi Hivatal
FDG: fluorodezoxi-gliik6z

FET: fluoroetil-tirozin

FLAIR: fluid-attenuated- inversion-recovery, folyadék-elnyeléses inverzios visszanyerés
fMRI: funkcionalis MRI

GTV: makroszkopos tumor térfogat

IDH: izocitrat dehidrogenaz

IMRT: intenzitas modulalt sugarterapia

MET: metionin

MR: magneses rezonancia
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MRS: MR spektroszkopia

NCI: National Cancer Institute,Nemzeti Rakkutato Intézet
NEC: Not elsewhere classified, mashova nem sorolt

NOS: not otherwise specified, nem meghatarozott

PET/CT: pozitron emisszioés komputer tomografia

PET/MR: pozitron emisszios komputer tomografia / magneses rezonancia
SRS: sztereotaxids sugarsebészet

SRT: sztereotaxids radioterapia

SWI: szuszceptibilitas stilyozott mérés

VMAT: volumetrias ivkezelés

WHO: (World Health Organization) Egészségiigyi Vilagszervezet

3. Bizonyitékok szintje
A jelen egészségiigyi szakmai iranyelv a European Society for Medical Oncology (ESMO) magas gradusu
malignus gliomak iranyelvben alkalmazott beosztast alkalmazza (1).

I Legalabb egy nagy, randomizalt, ellendrzott vizsgalatbol, j6 modszertani mindséggel (alacsony
torzitasi lehetség) vagy jol lefolytatott, heterogenitas nélkiili randomizalt vizsgalatok
metaanalizisébdl szarmazo bizonyitékok

I Kis randomizalt vizsgalatok vagy nagy randomizalt vizsgalatok torzitds gyanujaval (alacsonyabb
mddszertani mindség), vagy ezen vizsgalatok metaanalizise, vagy kimutathat6 heterogenitasu
vizsgalatok

Il Prospektiv kohorsz vizsgalatok

v Retrospektiv kohorsz vizsgalatok vagy esetkontroll vizsgalatok

\Y Kontrollcsoport nélkiili vizsgalatok, esetleirasok, szakért6i vélemények

4. Az ajanlasok rangsorolisa
Az ajanlasok rangsorolasanal szintén a European Society for Medical Oncology magas gradusu malignus gliomak
iranyelvben hasznalt beosztas keriilt atvételre (1).

A Erdteljes bizonyiték a hatékonysagra, jelentds klinikai haszonnal, erdsen ajanlott

B Erds vagy mérsékelt bizonyiték a hatasossagra, de korlatozott klinikai haszonnal, altalaban ajanlott

C A hatasossagra vagy az elonyodkre vonatkozod elégtelen bizonyiték nem haladja meg a kockazatot vagy
a hatranyokat (mellékhatasok, koltségek stb.), valaszthato/nem kotelezd

Meérsékelt bizonyiték a hatastalansagra vagy a kedvezdtlen kimenetelre, altalaban nem ajanlott

E Erds bizonyiték a hatastalansagra vagy a kedvezétlen kimenetelre, soha nem ajanlott

Az egészségiigyi szakmai iranyelv az agydaganatok képalkotas ajanlasainak nagy része evidencia szintli ajanlas,
mas része ,,good practice point”, mely jo tapasztalaton alapuld alkalmazast jelent.

V. BEVEZETES

1. A témakor hazai helyzete, a témavalasztas indoklasa

A Globocan adatai alapjan a 2020-as évben a vilagon az 0sszes életkort és mindkét nemet tekintve 6sszesen 308102
fonél diagnosztizaltak agytumort, emellett 251329 haldlesetet regisztraltak. Az incidencia 3,5/100000 fo,
mortalitas 2,8/100000 f6 [2]. Ezekbdl az adatokbdl is kit{inik, hogy a relativ alacsony el6fordulds ellenére (az
Osszes tumortipust figyelembe véve kb. 1,7% az agytumorok prevalencidja) nagyon magas a mortalitds aranya. A
diagnosztikai technikak és a kiilonb6zo terapiak fejlodése igen jelentds. A magyar rakregiszter adatait attekintve
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évente, atlagosan, mindkét nemet és minden életkort figyelembe véve 850-900 frissen diagnosztizalt agytumoros
esetrdl tudunk.

Az elsddleges malignus agytumor egy Osszegzéd megnevezés. TObb entitast értiink alatta, melyek bioldgiai
viselkedés szerint (WHO osztalyozas alapjan) grade 3 és 4 csoportba tartoznak. Szazalékosan legnagyobb részt a
gliomak, koziiliik is a glioblastomak fedik le. Statisztikai elemzésekbdl ismert, hogy a betegség (glioblastoma)
cstcsincidenciaja a 7. élet évtizedben van, viszont 60 éves kor felett szignifikansan cs6kken a varhat6 talélés. 2006
ota a sugarkezelés mellett kemoterapias kezelésben is részesiilnek a glioblastomaval kezelt betegek. T6bb mint 15
év kezelési tapasztalata azt mutatja, hogy vannak bizonyos alcsoportok, amelyek esetében a kezeléssel az atlagos
14-16 honapos taléléshez képest 30 vagy akar tobb honapos tulélést lehet elérni. A kiilonbdzd képalkotd és
patologiai diagnosztikai eszk6zok fejlédésével egyre tobb konkrétumot tudunk meg ezekrol a csoportokrol, segitve
ezzel a terapias dontést.

Osszeségében elmondhat6, hogy ugyan a klinikai nagy atlagot nézve a primer malignus agydaganat diagnézis
kifejezetten rossz prognoézist jelent, azonban a megfelel$ vizsgalatokkal egyre pontosabban azonosithatok azon
betegek, betegcsoportok kore, akik a legtobbet profital(hat)nak a jelenleg elérhetd kezelési lehetdségekbdl. Az
egészségligyi szakmai irdnyelv ajanlasai a primer malignus agydaganatok kezelése soran felmeriil6 diagnosztikus
kérdéseket, javaslatokat targyalja kiilonds tekintettel a nuklearis medicina neuro-onkoldgiai vonatkozasaira.

2. Felhasznaléi célcsoport

Ellatok: a cimben foglalt daganattal rendelkezé betegek felfedezése, kivizsgalasa, gyogykezelése és gondozasa
soran ellatast ny(jtdé minden, a magyarorszagi progressziv betegellatas valamennyi szintjén tevékenykedd
egészségiigyi ellato.

Ellatottak: a tovabbiakban részletezett ajanlasok célcsoportjai felnétt betegek, akik agydaganat konkrét gyantjat
tisztazo, vagy a diagnozist pontositd specialis vizsgalatokban, diagnosztikus eljarasokban vesznek részt, tovabba
akik a daganat diagnézisa alapjan kurativ, vagy palliativ célu aktiv, vagy kronikus gyogykezelésben részesiilnek,
illetve a daganatos allapot kontrollalasa, kdvetéses gondozasa alatt allnak.
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VI. AJANLASOK SZAKMAI RESZLETEZESE

1. Bevezetés:

Felndéttkori diffuz gliomdk

Bizonyitott etiologiai faktorok egyel6re nem ismertek, a betegség dontden de novo alakul ki, de kis szazalékban
ismert tumoros szindromak részjelenségeként is megjelenhetnek. A betegség nemek kozotti megoszlasara enyhe
férfi predominencia jellemz6. Az dsszes agydaganat incidenciaja vilagszerte 23/100000 beteg, ebbdl a malignus
agydaganatok 6/100000 beteg incindenciaval rendelkeznek. A malignus agydaganatok 80%-at teszik ki a gliomak,
ebbdl is kiemelkedik a glioblastoma a 46%-0s el6fordulasaval [3]. A felnéttkori difftz gliomak harom nagyobb
csoportot alkotnak: 1.) astrocytoma, IDH-muténs (grade 2, 3 vagy 4), 2.) oligodendroglioma, IDH-mutans és
1p/19q codeletalt, (grade 2 vagy 3) és 3.) glioblastoma, IDH-vad tipus (grade 4).

A diffiz gliomak alapvetden barhol el6fordulhatnak a kézponti idegrendszerben. Az IDH-muténs astrocytomak,
illetve az IDH-mutans és 1p/19q codeletalt oligodendrogliomak tébbnyire supratentorialisan helyezkednek el és
leggyakrabban a frontalis lebenyeket érintik. Az IDH-vad tipusu glioblastomak leggyakrabban a subcorticalis
fehérallomanybol, illetve a nagyagyféltekék mély sziirkeallomanyabol indulnak ki és sok esetben raterjednek az
agykéregre, valamint a corpus callosumon keresztiil az ellenoldali agyféltekére.

Az IDH-mutans astrocytomaban szenvedd betegek median tulélése >10 év grade 2, 5-10 év grade 3 és kb. 3 év
grade 4 tumorok esetén. Az IDH-mutans és 1p/19q codeletalt oligodendrogliomaban szenvedd betegek median
tulélése kb. 15 év grade 2 és kb. 10 év grade 3 tumor esetén. Az IDH-vad tipusu glioblastoma a legagresszivebb
feln6ttkori primer agytumor, kb. 15-18 honap median taléléssel [4].

A statisztikailag igazolt prognosztikai faktorok kozé az életkor, genetikai molekularis statusz és az elokvens
teriiletekhez valo elhelyezkedés tartozik [5]. A WHO altal 2021-ben kiadott 5. CNS klasszifikacids rendszer is
részben ezt tiikrozi és a genetikai szubtipusok esetén tapasztalt bioldgiai viselkedés alapjan hatdrozza meg a
csoportositast.

2. Képalkoté modszerek az agydaganatok kivizsgalasaban:

2.1. A neuroradioldgia alapmodalitasai a tumor diagnosztikaban

Ajanlasl

A strukturalis képlakoto modszereknek esszencialis szerepe van a diagnézis felallitasaban.

Az agytumorok képalkot6 diagnosztikajaban az MR vizsgalat szerepe alapveto a diagnozis felallitasban, a
tumor Klasszifikdcioban, az idegsebészeti és sugarterapias beavatkozasok tervezésében és a
betegkdvetésben. (A) [6]

Ajanlas2

A neuroradiolégia masik modalitasianak, a CT diagnosztikanak siirgdsségi indikaciés kore van. A herniacio,
térsziikités, friss vérzés megitélésében javasolt végezni. (A) [6]

Az MR diagnosztika hagyomanyos és modern képalkotdé modszerekbdl/elemekbdl tevodik dssze. A képalkotod
elemek alkalmazdsa a dont6en klinikai tapasztalatokon alapuld ,,good practice point”-nak tarthato, ahol az
irodalom szerint az evidencia szintii ajanlasok kevésbé vannak jelen [6].

Hagyomanyos MR képalkoto technikdk
A hagyomanyos-strukturalis MR képalkotas elemei: T1, T2 sulyozott, fluid-attenuated- inversion-recovery

(FLAIR), kontrasztos mérés, szuszceptibilitas stilyozott (SWI) mérés [7]. A hagyomanyos mérések alkalmazasaval
képet kapunk a tumor lokalizacidjarol, nagysagar6l, multiplicitasarol, cysticus/necroticus/vérzéses
komponenseirdl.

Modern MR képalkoté technikak
A modern MR képalkoté eljarasok a tumor diagnozist segit(het)ik, hozzajarulnak a tumor klasszifikiciohoz, a

sebészi tervezéshez, a mintavétel helyének meghatarozasdhoz és jelentések a neuro-onkologiai kovetésben. A
modern képalkotd6 MR modszerek kozé a diffizié sulyozott mérés (DWI), az MR perfuzios mérés, a diffusion-
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tensor imaging (DTI), az MR spektroszképia (MRS), az arterial spin labeling (ASL), a dinamikus kontrasztos MR
(dynamic contrast enhanced, DCE), a funkcionalis MRI (fMRI) tartozik.

Az egyes modern képalkotdé metddusok mas-mas diagnosztikus teriileten hasznalatosak, klinikai jelentdségiik,
klinikai alkalmazasuk eltérd, az egyes metodusok kutatasa folyamatosan zajlik [7,8,9].

2.2. A nuklearis medicina képalkoté vizsgalomodszereinek szerepe az agytumorok diagnosztikajaban

A funkcionalis hibrid képalkotas (SPECT/CT, PET/CT, PET/MR) a radiologiai mddszerek (UH, CT és MR)
mellett specialis feladatokkal rendelkezik az agytumorok diagnosztikajaban. Ezeket a vizsgalatokat minden
esetben javasolt, hogy megel6zzék a morfologiai eljarasok. A funkcionalis vizsgald modszerek, elsésorban a PET
alapi mérések, nagy fajlagossaguk és érzékenységiik miatt jelentésen novelik a klinikai diagnosztika pontossagat.

Ajanlas3

A Kkiilonboz6 funkcionalis, metabolikus PET mérések a kérdéses diagnozisok esetén,
differencialdiagnosztikai segitséget nyijtanak, megerdsitve vagy kizarva egyes kérképeket, nagy
szenzitivitassal és diagnosztikai pontossiaggal jelolik a daganatok metabolikus aktivitasat, biolégiai
viselkedését, gradus-becsléshez, biopszoavételi hely pontos meghatarozasahoz a daganatok legmalignusabb
részét, a tumorszovet kiterjedését, a daganatok hatarait, a viabilis, residualis vagy recidiv tumor jelenlétét,
a terdapiara mutatott hatékonysagot. A Kkiilonb6z6é funkcionalis vizsgalatok nem egyenlé diagnosztikai
hatékonysagiak, ezért a meghatarozott indikaciok alapjan alkalmazhaték. (A) [17]

Ajanlas4

Agytumorok diagnosztikajaban Kkiilonb6zé6 PET radiofarmakonok alkalmazhaték. (A) Jelenleg elérhetd
gammasugarzo izotéppal jelolt radiofarmakonok, mint a 99mTc HMPAO, 99mTc MIBI, 99mTc DTPA
szerepe korlatozott, agydaganatok rutin diagnosztikajaban nem javasolt. (D) [10,11,12,13]

nyomjelz leképezés alapja Szerepe az agydaganatokban
[*°F]-FDG: 9. Gliik6z metabolizmus Tumor  malignitds, biopszia  vételi  hely
meghatarozasa, nem-invaziv tumorgradus

[*®F]fluoro-2-

dezoxi-D-gliikoz meghatarozas, Vviabilis tumorszovet detektalasa,

posztirradiaciés nekrézis vs. viabilis tumor

elkiilonitése
[**C]-methionin: Aminosav anyagcsere Viabilis tumor detektalasa, igazoldsa. Tumor
[**C-methyl]- L - kiterjedésének meghatérozasa, tumor hatdrainak
methionin megjellése.  Recidiv/residualis  tumor  korai

detektalasa. Céltérfogat meghatarozasa, kijeldlése.
Terapia tervezése és terapias hatékonysag mérése.

Tumor gradus becslése (dinamikus
felvételsorozattal készitve).
[®F]-FET: Aminosav anyagcsere Viabilis tumor detektalasa, igazolasa. Tumor
(2-[18F]- kiterjedésének meghatarozasa. Recidiv/residualis
fluoroethyl)- L- tumor Korai detektalasa. Céltérfogat meghatarozasa,
tyrosin kijelolése. Terapia tervezése, terapias hatékonysag

mérése. Tumor gradus becslése (dinamikus
felvételsorozattal készitve).

[®F]-FDOPA: Aminosav-anyagcsere Viabilis tumor detektalasa. Terdpia tervezése,
3,4-dihydroxy-6- terapias hatékonysag monitorozasa.

[*®F]fluoro-L-

phenylalanin

1. tablazat: Pozitron sugarzoval jelolt (PET) radiofarmakonok alkalmazasa [sajat szerkesztés]
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nyomjelzé

leképezés alapja

indikacio

[*"Tc]-HMPAO

[**Tc]-hexamethylpropylenamine
oxime

Lipofil természeténél fogva a
keringéssel aranyosan atjut a vér-
agy gaton, majd hidrofil atalakulast
kovetden az idegsejtekben

»csapdaba” kertil.

Agyi vérkeringés zavarai, stroke,
demenciak
differencialdiagnosztikéja,
epileptogén  fokusz  kimutatasa
m{itét el6tt, traumas agysériilések
vascularis hatterének vizsgalata,

[*°*™Tc]-dietil-triamin pentaacetat

agyhalal diagnozisanak
megallapitdsa, progressziv agyi
gyulladasos folyamatok
detektalasa.

[**"Tc]-DTPA Hidrofil természeténél fogva nem | Hydrocephalus

jut at az ép vér-agy gaton, azonban
érzékenyen jelzi annak sériilését.
Cerebrospinalis folyadékba
juttatva annak dinamikajat méri és
jellemzi.

differencialdiagnosztikéja,
cerebrospinalis folyadék keringés
zavarai, liquorcsorgas kimutatasa.
Agytumorok esetén jelzi a vér-agy
gat 1ézi6 helyét.

[24T1]-klorid

K analdég, halmozasat az agyban

Nem specifikusan halmozodik az

befolyasolja a
permeabilitas,
sejtfelvéte]l Na/K pumpan keresztiil

vér-gat | agydaganatokban, abscessusokban.

vérkeringés,

2. tablazat: Gammasugarzo izotéppal jelolt (SPECT) radiofarmakonok [Sajat szerkesztés]

2.3. PET leképezés médszertana:

Ajanlas5
Agyi leképezésre hibrid kamerak (PET-alapu mérésekben PET/CT vagy PET/MR, illetve SPECT/CT)
ajanlottak. (A) [14, 15, 16]

A PET/CT korabbi és széleskorl elterjedésével a leggyakrabban alkalmazott modalitas; a PET/MR technologia
kiilondsen azon esetekben ajanlott, amikor a PET és MR vizsgalatok indikacidi egyarant fennallnak, kiilonds
tekintettel azon betegekre, ahol a sugarterhelés minimalizalasara toreksziink (pl. gyermekek, terhes ndk, fiatal

feln6ttek). Az MR vizsgalatok kivitelezhetdségének szempontjait (pl. fém implantatumok) ellendrizni kell [17,
18].

3. Szovettani diagnozis felallitasa:

Ajanlas6

Az idegsebészeti beavatkozas soran eltavolitott szovetmintat hagyomanyos patologiai médszerekkel torténo
feldolgozast kovetéen mikroszkopban vizsgaljuk. Amennyiben nem tul nagy a minta és lehetéség van ra,
célszerii a teljes bekiildott szovetmintat feldolgozni, ugyanakkor nagyobb tumorok esetén altalanos
szabalyként elfogadhatd, hogy a szovetminta atmérdjét alapul véve, centiméterenként 1 blokkot inditsunk
és a megmaradt szovetet formalinban taroljuk, hogy sziikség esetén pétinditast tudjunk végezni. (good
practice point) [4]

Ajanlas?
Elsé 1épésként a hematoxylin-eosin festett metszetek alapos attekintése és véleményezése torténik, ezutan
javasolt kiegészitéo immunhisztokémiai és molekularis vizsgalatokat végezni. (A) [4]

A vizsgalatokat kovetden ajanlott un. tobbrétegli diagndzist alkotni, amely tartalmazza:
— A tumor lokalizacidjat
— Az integralt diagnozist (kombinalt szovettani és molekularis diagnoézis)
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— A szdvettani besorolast
— A gradust
— A molekularis eltéréseket (listaszeriien felsorolva)

Ajanlas8

Amennyiben egy tumor valamilyen okb6l nem sorolhaté be a standard, jol karakterizalt WHO diagnoézisok
valamelyikébe, javasolt a NOS (not otherwise specified, nem meghatarozott) vagy NEC (not elsewhere
classified, mashova nem sorolt) megjeldlést is a diagnozis mellé irni. (A) [4]

Ajanlas9

A NOS abban az esetben alkalmazhat6, amennyiben hidnyoznak sziikséges diagnosztikus informaciék, vagy
az eredmények nem diagnosztikusak vagy negativak. (A) A NEC megnevezés akkor alkalmazhatd, ha a
sziikséges diagnosztikus teszteket sikeriil ugyan elvégezni, de az eredmények alapjan a tumor egyik
standard WHO diagnozisnak sem felel meg. (A) [4]

Ajanlas10

A felnéttkori diffuz gliomak diagnosztikus algoritmusa WHO Organization Classification of Tumours of the
Central Nervous System. 5th ed. ajanlasa alapjan torténik a kovetkezdk szerint. (A) [4]

1. Astrocytoma, IDH-mutans

Alapvet6 fontossagu diagnosztikus kritériumok
—  Difflizan infiltral6 glioma ES
—  Missense mutaci6 az IDH1 gén 132-es, vagy az IDH2 gén 172-es kodonjaban ES
— Magi ATRX expresszio vesztése vagy ATRX mutacio VAGY
— Az 1p és 19q teljes kromoszoma karok egyiittes elvesztésének kizarasa

Kivanatos diagnosztikus kritériumok
— TP53 mutacid vagy erés magi p53 expresszio a tumorsejtek >10%-aban
— IDH-mutans astrocytomara jellemz6 DNS metilacids profil
—  Astrocytas differenciacio a morfologia alapjan

A gradus meghatarozasa
— Grade 2
— Jol differencialt, diffizan infiltrald astrocytas glioma, IDH1 vagy IDH2 mutacioval,
anaplazia jelei nélkiil
— Nincs, vagy nagyon alacsony az osztodasi aktivitas
— Nincs microvascularis proliferacio, necrosis ¢s a CDKN2A és/vagy CDKN2B gének
homozigota delécioja
- Grade 3
— Focalis vagy kiterjedt anaplazia jeleit és jelentds osztodasi aktivitast mutatd diffuzan
infiltrald astrocytas glioma, IDH1 vagy IDH2 mutacidval
— Nincs microvascularis proliferacio, necrosis és a CDKN2A és/vagy CDKN2B gének
homozigota delécioja
— Grade4
— Diffizan infiltralé astrocytas glioma, IDH1 vagy IDH2 mutacioval, melyben
microvascularis proliferacid, vagy necrosis, vagy CDKNZ2A és/vagy CDKN2B
homozigota delécio, vagy ezek barmilyen kombinacidja igazolhato

2. Oligodendroglioma, IDH-mutans és 1p/19q codeletalt

Alapvet6 fontossagu diagnosztikus kritériumok
—  Diffuzan infiltralé glioma ES
—  Missense mutacié az IDH1 gén 132-es, vagy az IDH2 gén 172-es kodonjaban* ES
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— Az 1p és 19q teljes kromoszdma karok egytittes elvesztése

Kivanatos diagnosztikus kritériumok
— IDH-mutans és 1p/19q codeletalt oligodendrogliomara jellemzé DNS metilacios profil
— Megtartott magi ATRX expresszio
—  TERT promoter mutacio

(*Amennyiben a DNS metilacios profil alapjan a tumor egyértelmiilen besorolhaté az
oligodendroglioma, IDH-mutans és 1p/19q codeletalt metilacidés osztalyba, ugy nem feltétleniil
sziikséges IDH mutacio vizsgalatot végezni.)

A gradus meghatarozasa
— Grade 2:
— Jol differencialt, diffuzan infiltralé glioma, IDH1 vagy IDH2 mutaciéval és 1p/19q
codelécidval, anaplazia jelei nélkiil
— Nincs, vagy nagyon alacsony az osztddasi aktivitas
— Nincs microvascularis proliferacio €s necrosis
— Nincs CDKN2A és/vagy CDKN2B homozigdta delécio (egyértelmii grade 2 esetén nem
sziikséges vizsgalni)
— Grade 3:
— Focalis vagy kiterjedt anaplazia jeleit és jelentds osztodasi aktivitast mutatd diffuzan
infiltral6 glioma, IDH1 vagy IDH2 mutacioval és 1p/19q codelécioval
— Megjelenik microvascularis proliferacio és/vagy necrosis
— Az esetek kb. 10%-aban megjelenhet CDKN2A ¢és/vagy CDKN2B homozigéta delécio
(ennek igazolasara kérdéses esetben sziikség lehet)

3. Glioblastoma, IDH-vad tipus (grade 4)

Alapvet6 fontossagu diagnosztikus kritériumok
—  IDH-vad tipust és H3-vad tipusu diffiz astrocytas glioma ES
—  Egy vagy tobb az alabbiakbdl:
—  Microvascularis proliferacié
— Necrosis
— TERT promoter mutacio
— EGFR gén amplifikacio
—  7-es kromoszoma nyerés / 10-es kromoszoma vesztés

Kivanatos diagnosztikus kritériumok
— IDH-vad tipusu glioblastomara jellemz6 DNS metilacios profil

4. Radiologiai képalkotok szerepe a diagnozis felallitasaban:

Ajanlasll

Azoknal a betegeknél, akiknél felmeriil az agytumor lehetésége nativ és kontrasztos MR vizsgalat
végzendé. (A) [19, 20]

Ajanlas12

Klinikai dontésnél figyelembe kell venni, hogy CT vizsgilat kiegészité informacidokat szolgaltathat
meszesedések kimutatasaval. (A) [19]

Ajanlasl3

A T1, T2 sulyozott, FLAIR mérések és kontrasztos mérések alapvetok a diagnosztikaban, ezért a diagnozis
megerdsitésében javasolt alkalmazni. (A) [19]
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A vizsgalatok a bevezetdben emlitett altalanos morfologiai leirasok mellett a tumor/peritumoralis oedema,
halmozo/nem halmozd tumorrészletek kimutatasat célozzak. A széleskoriien végzett perfizids vizsgalatok a
diagnozis megerdsitésében jatszanak szerepet.

Ajanlasl4
Az MR spektroszkopia tovabbi specifikus informaciot adhat a tumor diagnoézisanak alatamasztasahoz, de
pontos szerepe jelenleg egyértelmiien nem korvonalazott. (A) [19]

Az MR diagnosztika alapvet6é méréseit képez6 T1, T2 sulyozott, FLAIR, diffuzio sulyozott és kontrasztos mérések
parametereit kiilonb6z6 szamos klinikai kutatas, a Food and Drug Administration (FDA), National Cancer Institute
(NCI) ajanlasa tartalmazza, az ajanlasok az 1,5 T és a 3 T térereji késziilékekre egyarant részletezésre keriiltek
2014-ben [21].

Az ajanlasok célja a vizsgalatok sztandardizalt paramétereinek megadasaval a diagnézis felallitasa mellett a
terapids valasz lemérésére alkalmas protokoll 1étrehozésa.

Ajanlasl15
A perfaziés MR vizsgalat prognosztikai modszerként alkalmazhaté. (C) [19]
A modern képalkotd eljarasok koziil a perfuzios MR vizsgalat alkalmazasa segithet a tumor gradusanak

meghatarozasaban. Altalanosan elmondhaté, hogy az alacsony gradusti gliomak esetén a CBV ratio kisebb, mint
magas gradus esetén.

Bar a diagnézis alapja a mintavétel, a képalkoté eljarasok jelentések lehetnek a mintavétel helyének
optimalizalasédban, valamint a magas rizikoju biopsziak elkeriilésében és nem utols6 sorban a folyamatok elézetes
megitélésében.

Mindezek alapjan sziikséges a képalkot6 eredmények gondos elemzésével a tumor gradus eldzetes meghatarozasa.
Az MR diagnosztika nehézségét a tumorok kifejezetten heterogén megjelenése, az infiltrativ agytumorokra
jellemzo elmosott koriilhataroltsag, a peritumoralis oedematol valo elkiilonités bizonytalansaga adja [23]. A tumor
klasszifikacié vonatkozasaban a kiilonbdz6 tanulmanyok egyetértenek abban, hogy bar vannak olyan jelek, melyek
alkalmasak az alacsony €és magas gradusu tumorok elkiilonitésére, a tumoron belilli heterogenitas miatt a
klassszifikacio nem pontos [23].

5. PET radiofarmakonokkal végzett PET-alapu (PET/CT, PET/MR) mérések

FDG PET radiofarmakon:

Ajanlas16

FDG radiofarmakon esetén alkalmazhaté indikaciok: Tumor biolégiai jellemzése, tumorszovet
heterogenitasanak feltérképezése, malignitas becslése, biopsziavételi hely pontos meghatirozasa, nem-
invaziv tumorgradus meghatiarozasa, viabilis tumorszovet detektalasa, viabilis tumor vs. posztirradiacios
nekrozis elkiilonitése. (B) [10-15, 24, 25]

Ajanlasl7

A 18F-FDG PET/CT alkalmas a gliomak gradusanak nem-invaziv becslésére. (B) [18]

Az agyi 18F-FDG PET/CT mérések soran, a laesio teriiletében mért — legmagasabb aktivitasi szintet (akt-tu),
cstcsot (,,peak”) a fehérallomanyi aktivitasi (akt-white matter, akt-wm) szinthez viszonyitva, szignifikans
kiilonbség észlelheté a WHO III/IV gradust és az ettdl alacsonyabb gradusu gliomak metabolikus aktivitasa, FDG-
halmozasa kozott. Ugyanakkor, a trészer specificitasa elmarad a tumoros és egyes nem-tumoros agyi elvaltozasok
differencialdiagnosztikajaban (pl. gyulladas, demyelinisatiés gocok, sarcoidosis). Szamos korabbi és jelenleg is
folyamatban 1év6 tanulmany foglalkozik a jelzett aminosavakkal végzett, dinamikus PET/CT mérések soran nyert
adatok és a gliomak gradusanak meghatarozasaval. Dinamikus modban tortént adatgyijtés 18F-FET PET/CT
vizsgalat soran, a generalt id6-aktivitas gorbék lefutdsa és a gliomak gradusa kozott szoros osszefiiggést talaltak.
Az alacsony gradust tumorok esetén a gorbék emelkedd tendenciat, mig a magas-gradusu gliomakban gyorsan
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csokkend tendenciat mutattak. Ezek a trészerek alkalmasak lehetnek a tumor diagnozisanak és gradusanak az egy
1épésben, nem-invaziv médon térténd meghatatozasaban [18,24,25].

Aminosav PET radiofarmakon:

Ajanlas18

Aminosav PET radiofarmakon esetén alkalmazhaté indikacidk: A jelzett aminosavakkal végzett PET/CT,
PET/MR vizsgalatok nem-invaziv modon alkalmasak a gliomak diagnézisanak felallitasahoz. (B) [17]

A jelzett aminosavak a tumorsejtek felszinén expresszalddo L-aminosav transzporterek segitségével specifikusan
akkumulaldédnak a tumorsejtekben, ezaltal magas specificitassal és szenzitivitissal képesek differencialni az agyi
gliomékat az egyéb nem-neoplasztikus folyamatoktol. Szamos tanulmany validalta, hogy — kiilondsen az alacsony
gradust gliomak esetében — a hagyomanyos MR-szekvencidkkal Osszevetve, annak a teljesitését jelentGsen
meghaladva, igen nagy érzékenységgel (95-98%) diagnosztizalja és koriilhatarolja a primer tumorokat [16, 17,
25].

Ajanlas19

Kivizsgalas soran, az MR-rel azonositott, kontrasztanyagot nem-halmozé térfoglalas vagy infiltrativ laesio
esetén, a dignitas becslése, a tumor pontos koriilhatarolasanak céljabol, a miitéti terv felallitisahoz
javasolhato az aminosav radiofarmakonokkal végzett PET/CT, PET/MR vizsgalat. (A) [17,25]

Ajanlas20

A jelzett aminosavakkal végzett PET/CT-vizsgalatok diagnosztikai pontossaga — a gliomak kiterjedésének,
koriilhatarolasanak meghatarozasaban — jelentésen meghaladja a konvencionalis vizsgalomédszerek
(CT/MR) teljesitését. Ezért, a kontrasztanyagot halmozé, de nem-kériilirt, vagy multifokalis halmozasok
esetén, a tényleges tumor volumen vagy adekvat biopszias célpont meghatirozasa céljabél ajanlhato. (A)
[17]

A jelzett aminosavakkal késziilt PET/CT-vizsgalatok soran észlelheté metabolikusan aktiv tumor volumen szamos
hisztopatologiai és postmortem vizsgalat soran tobbnyire kiterjedtebbnek, de akar kisebbnek bizonyult, mint a
hagyomanyos radioldgiai vizsgalatok soran (CT/MR) kimutatott, kontrasztanyagot halmoz6 és ezaltal tumoros
folyamatnak véleményezett teriiletek, kdszonhetéen, hogy ezen jelzéanyagok a vér-agy gaton atjutva képesek
eljutni a viabilis tumorrészletekhez, amelyekben még ép a vér-agy gat és a kontrasztanyag szamara nem elérhetdek.
Ezen tény nagyban befolyasolja a tumor pontos hatirainak megitélését, ami a kés6bbi sebészi resectio vagy
sugarterapias tervezés szempontjabol kulcsfontossagti adat (lehet). A fent leirt jellegzetességek miatt, javasolhato
az alacsony gradusu, infiltrativ tumorok kiterjedésének megitélésében a megnevezett vizsgaldémodszer
alkalmazasa [17,19].

Ajanlas21
A Kiilonb6z6 radiofarmakon (trészer) aktivitasi szintek (értékek) alapjan prognézis allithaté fel. (D) [17,25]

6. Terapiatervezés:
Ajanlas22

A gliomas betegek ellatisa zéomében multimodalis onkolégiai ellatast igényel, beleértve a miitétet,
sugarterapiat és kiilonbozo gyogyszeres terapiakat. (A) [20]

Ajanlas23
A fuazionalt strukturalis és funkcionalis (PET és MR) képalkotas alkalmazasa elényt jelenthet a sebészi
tervezésben, a 3D alapu sugarterapias tervezésben, a terapias hatékonysag mérésében, monitorozasaban,

valamint a kezelést koveté follow-up soran is. (good practice point) [19, 20]

6.1. ldegsebészeti terapia tervezés
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Ajanlas24
A Klasszikus és modern MR mérési technikak (DTI, fMRI) kinalta anatémiai és funkcionalis adatok
alapvetden fontosak a miitéti elbiralashoz, a mintavételi és miitéti tervezéshez. (A) [26,27]

A DTI, fMRI klasszikus gold standard vizsgélati metodusnak szamit a neuroonkologiaban. Miitéti tervezés csak
kontrasztanyagos méréssel kiegészitett MR vizsgalat alapjan elfogadhatd. A kontrasztos sorozatokon latott tumor
elhelyezkedés, kiterjedtség és a beteg neurologiai allapota alapjan javasolt sebészi teendd elbiralasa. Kiegészitd
MR mérési technikdkkal (tractografia- mozgatd és vagy beszédkdzpontokkal 0Osszefliggd neuronalis
palyarendszerek abrazolasa; funkcionalis MR - motoros beszédkdzpont azonositasa) a tumor elokvens aredkhoz
viszonyitott helyzete hatarozhaté meg, igy a mitéti morbiditast hivatott csokkenteni.

Ajanlas25
Mintavételre nem alkalmas lokalizacioju (hid, hidkar, nyiltvel3) dsszefoglaléan agytorzsi térfoglalas esetén
feltételezett malignus biologiai természetet MR spektroszkopias méréssel lehet alatamasztani. (B) [26,27]

MR spektroszkdpia soran a tumor anyagcserében részt vevé kiilonb6z6 aminosavak és nukleotidok szintjét lehet
mérni és ez alapjan feltételezett tumor metabolizmusrol nyilatkozni.

Azonban mind a méréshez és annak értékeléséhez sok technikai és személyes feltétel teljesiilése sziikséges.
Kutatasi eredmények alapjan a klasszikus Kolin és N-acetil-aszpartat (NAA) helyett vagy mellett a glycin és a 2-
hydroxiglutamat tiinik legalkamasabbnak [26, 27].

Ajanlas26

Az aminosav PET alapu (pl. 11C-MET és 18F-FET, esetleg 18F-DOPA (nem-basalis ganglion teriileti, illetve
kornyéki érintettségii tumorok esetében)) mérések eredménye a tényleges tumor térfogat és tumor
kiterjedés azonositasa révén jelentésen pontosithatja a miitéti eltavolithatosag és tervezés (rezekcié mérete,
miitét idozitése) megitélését. (A) [28-34]

Az aminosav PET vizsgalat érzékenysége mind a biologiai tumor térfogat, mind pedig a valds metabolikus
jellemzok tekintetében meghaladja a kontrasztanyaggal végzett MR-szenzitivitasat. MR vizsgalat alapjan, a nem
egyértelmii, bizonytalan dignitasu laesiok esetén egyértelmiibb valaszt tud adni, és ez alapjan a tovabbi terapias
1épések relevans moédon meghatarozhatok.

Szamtalan publikacié bizonyitja, hogy az aminosav PET mérésekkel igazolt biologiai tumor térfogat jelentdsen
modositja, zomében meghaladja (ritkabban csokkenti) az MR vizsgalaton kontrasztanyag adasaval vizualizalt
tumortérfogatot. Fontos megjegyezni, hogy a miitéti eltavolitas utan visszamarado residudlis tumorszdvet erds
prognosztikai faktor. Ezek alapjan, az aminosav PET alapu mérések a hosszatavu talélést kedvezden befolyasolo,
kiterjesztett rezekcios tervezést tesznek lehetové [28-34].

Ajanlas27

PET-alapt mérés javasolhaté azokban az esetekben, amikor a miitéti eltavolitas nem lehetséges. A PET
feltérképezési médszer alkalmas a legnagyobb metabolikus (FDG) csucs (,,peak”) / aktivitasi értéket mutato
pont/regio és/vagy aminosav (dinamikus PET) halmozasi szinttel rendelkezé - mintavételi - célpont
meghatarozasara / azonositasara. Ilyen céllal az aminosav- és/vagy FDG-PET alapi mérés is ajanlott. (B)
[31,32]

Bar a felnéttkori gliomak a definicio szerint diffiz betegségek, - az esetek donté szazalékaban - relative jol kortilirt
(1 lebeny, kdzépvonalon tuli terjedést nem mutat) laesiok. A fennmaradé szdzalékban infiltrativ, tobb lebenyt vagy
anatomiai struktarat érinté tumorokrol van szo. Ilyen esetekben a miitéti eltavolitas csak jelentds életmindség
romlassal lehetne kivitelezhet6. Ezekben az esetekben az onkologiai kezelés kulcsfontossagl, mely
megkezdéséhez szovettani igazolas sziikséges. A percutan mintavétel - a tumor biologiai viselkedése
szempontjabol legmegfelelobb biopsziavételi areak kijeldlése alapjan torténhet és a CT/MR/PET fuzionalt
képalkotas alapjan ajanlott [31, 32].

Ajanlas28
Mintavételre nem-alkalmas lokalizacioju térfoglalas esetén— a feltételezett malignus biologiai viselkedést —,

aminosav PET vizsgalattal meg lehet erésiteni. (B) [36-39]
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Az osszefoglald néven csak agytorzsi tumorként emlitett alcsoportban a lebenyi tumorokhoz képest még
rosszabbak a tilélési adatok. Szovettani verifikacio tovabbi allapotromlas nélkiil kivételes esetekben lehetséges.
Klasszikus MR mérési technikakkal észlelt fals pozitiv, illetve fals negativ leletek elkeriilése végett, a tényleges
metabolizmust abrazold PET-alapt képalkotas javasolt [36-39].

Ajanlas 29
Miitétet kovetden rezekcio ellendrzése és prognosztikai céllal aminosav PET-alapu mérés ajanlhato. (B) [40]

Tobb atfogo klinikai tanulmany igazolta mar, illetve emelte ki az onkoldgiai kezelés el6tt végzett aminosav PET
vizsgalattal mért biologiai tumor térfogat nagy prognosztikai szerepét [40].

Ajanlas30

A betegség barmelyik stadiumaban a leheté legpontosabb ,,morfologiai/anatomiai és metabolikus”
képalkotashoz a hibrid (vagy fuzionalt) aminosav PET/MR vizsgalat javasolhatd, amennyiben a vizsgalat
eredményétél terapias dontés varhato (good practice point).

A két vizsgalati technika kiilonb6z0, a kezelés szempontjabol relevans kérdésekre nytjt pontos valaszokat. A vér-
agy gat funkcio, az anatomiai struktirak abrazolasa, a metabolikus, anyagcsere folyamatok, a tumor-heterogenitas
ismerete egyarant fontos tényez6k a jol vezetett, komplex neuroonkologiai kezelések soran. Személyre szabhatok,
minimalizalhatok a felesleges kezelések, pontosithatd a céltérfogat, és indithatok idében a masod- vagy harmad-
vonalbeli egyéb terapidk. Szervezési oldalrél megkdzelitve a két vizsgalat idoben jol egyeztethetd, az MR
kontraszt és a PET trészer nem zarjak ki egymast [31-33].

6.2. Sugarterapia tervezés

Ajanlas31

A daganatra leadott sugarterapias dozis maximalizalidsa és a kornyezo agyi parenchymat, és egyéb kozponti
idegrendszeri strukturakat (latéideg, agytorzs, chiasma stb.) érinté toxikus hatasok minimalizalasa
érdekében elengedhetetlen a tumor méretének, Kkiterjedésének pontos meghatirozasa (céltérfogat
definicidja), valamint a védendé szervek (riziké szervek) megbizhat6é azonositasa. A fejlett sugarterapias
modalitasok (IMRT, VMAT, SRS, SRT) alkalmazasanak alapfeltétele a pontos tumor és rizikoszerv
definicio megléte. (A) [85]

A hagyomanyos keresztmetszeti képalkotas (kontrasztanyagos koponya CT és MR) mellett a pozitron emisszids
tomografia (PET) alkalmazésa a gliomak sugarterapias tervezésében, a céltérfogatok pontos meghatarozasaban, a
tumor-heterogenitas ismeretében és a sugarkezelést kovetd tumorvalasz monitorozasaban az elmult néhany évben
jelent6s fejlédésen ment at. Napjainkban a szamos biztaté eredmény ellenére egyelére még magas evidencia szintii
(A szintii evidencia) adatok nem allnak rendelkezésre.

6.2.1. Sugartervezéshez hasznalhato radiotrészerek:
Ajanlas32
Az agyban a cortikalis régiok magas gliikoz metabolizmusa befolyasolja, gyakran neheziti a tumor pontos
FDG-alapu koriilhatarolasanak lehetéségét, igy az FDG PET értéke a gliomas betegek sugarterapias
tervezésében korlatozott. (A) [17,40]

A konvecionalis onkologiai PET diagnosztikaban leggyakrabban hasznalt trészer a [18F]-2-fluoro-2-dezoxi-d-
glikéz (FDG).

Ajanlas33

Altalanossagban a gliomas betegek 3D alapu sugirtervezésében target definici6hoz hasznalt aminosav
trészerek jelenleg a kovetkezéek: [11C-metil]-I-metionin (MET), O-(2-[18F]- fluoroetil)-I-tirozin (FET), 3,4-
dihidroxi-6-[18F]-fluoro-I-fenilalanin (DOPA), a-[11C]-metil-I-triptofan (AMT) vagy anti-1-amino-3-
[18F]fluorociclobutan-1-carboxilsav (FACBC vagy fluciklovin). (B) [29-36, 38,40]

Ezeknek a radiotrészereknek fontos jellemzdje, hogy képesek atjutni az ép vér-agy gaton az L szallitasi rendszeren
keresztiil, és lehetové teszik az aktiv tumorszovet kiterjedésének megjelenitését, a klasszikus MR-kontrasztanyag
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kilépésen alapulé tumordefinicié mellett. Ez teszi ezeket a nyomjelzéket kiilondsen alkalmassa a sugarterapias
tervezésben a pontos céltérfogat definicio elvégzésére [29-36, 38,40].

Céltérfogat definicio:
Ajanlas34
A hagyomanyos céltérfogat meghatarozashoz javasolt és alkalmazott MR szekvenciak (T1, T1 kontraszt,

T2, T2 FLAIR) korlitozott informaciot szolgaltatnak a gliomak infiltraciojarél, kornyezeti besziirtségiikrol,
perifokalis 6démarol. (A) [37, 38]

Ajanlas35

A Dbioldgiai céltérfogat (BTV) koriilhatarolasa céljabol pozitron sugarzoval jelolt aminosav
radiofarmakonok hasznalata javasolhato a tumor tényleges térfogatanak a hagyomanyos MR adatokhoz
képest pontosabb meghatarozasahoz. (A) [40]

Az aminosav PET esetében szamos klinikai tanulmany korrelalta és bizonyitotta a szvettani eredményeket az
aminosav trészerek szoveti halmozodasaval, és leirtak, hogy ezen trészerek hasznalataval megbizhatobban,
pontosabban definialhato a gliomak kiterjedése, mint a hagyomanyos modszerekkel [10, 12, 15, 34, 35, 36, 37, 38,
39]. Ezen feliil, feltérképezhetd a tumor anyagcsere-aktivitas térképeken a tumorok heterogenitasa. Egyik, 2016-
ban publikalt PET/RANO ajanlas szerint [40] a biologiai céltérfogat (BTV) koriilhatarolasa az aminosav PET
hasznalataval pontosabban felfedheti a tumor tényleges térfogatat a hagyomanyos MR adatokhoz viszonyitva. A
hazankban fellelhet6 témaba vago irodalmi hivatkozasok ugyancsak meger6sitik ezt [28, 29]. Ezek a biologiailag
aktiv tumor-volumenek egyrészt lehet6vé tehetik/teszik a céltérfogat pontositasat, masrészt a magas aktivitasu
tumor alrégiok esetén megteremtik a dose painting, integralt doziskiemelés lehet6ségét is.

Ajanlas36
A MET, FET és amennyiben nem elérhetéek, a DOPA aminosav trészerrel végzett PET/CT vizsgalatok
javasolhatok a biologiai céltérfogat meghatarozasa céljaval. (A) [41,42]

MET-PET

Szamos klinikai tanulmany foglalkozott a hagyomanyos MR és a MET-PET alapu céltérfogat definicio
Osszehasonlitasaval [41, 42]. Az eredmények azt mutatjak, hogy a MET-PET altal definialt céltérfogat nagyobb
volt, mint a kontrasztanyagos MR informacion alapuld volumen, ami azt sugallja, hogy a bioldgiailag aktiv
betegség jelentdsen tilmutathat a konvencionalis MR alapu célvolumenen. Ezen kiviil tovabbi tanulmanyok
felhivjak a figyelmet arra, hogy a MET-PET sugarterapias tervezésben torténd alkalmazasa képes azonositani
azokat a tumor altal érintett, fokozott MET-PET felvételt mutato teriileteket, ahol a sugarkezelést kovetéen a
glioma kitjulasa a legnagyobb kockazatnak van kitéve. A magas halmozast mutatd tumorteriiletek definialasaval
felvetddik a magas kockazatu teriiletek doziskiemelése (dose painting), ezaltal doziseszkalacio lehetdsége is a
lokal recidivak csokkentése érdekében [43, 44, 45].

FET-PET

Az aminosav trészer alapu PET besugarzastervezéssel foglalkoz6 irodalomban a legnagyobb szamu prospektiv
klinikai vizsgalat a FET-PET felhasznalasaval torténd alkalmazasokrol talalhat. FET-PET besugarzas tervezésbe
torténd integralasa mellett a gliomas betegek céltérfogat definicioja esetén igazoltak, a MET-PET vizsgalatokhoz
hasonldan, a céltérfogat volumen névekedését a konvencionalis MR informaciokhoz viszonyitva [46, 47]. Tovabbi
prospektiv tanulmany arrdl szamolt be, hogy az MR és a FET-PET altal definialt gliomas céltérfogatoknal a GTV-
k atfedése szegényes, alacsony volt, ezek egymassal gyengén korrelaltak. Ez is hangsulyozza a pontos
tumordefinicid jelentdségét, ugyanis még a kiterjesztett PTV esetén is felmeriilt a BTV megfelel6 dozissal torténd
lefedésének hianya [48]. A MET-PET-hez hasonléan a FET radionuklid vizsgalatok is magas specificitast és
szenzitivitast mutattak, és tobb tanulmanyban a képalkotoval korrelaltatott hisztologiai validalast is elvégezték
[32, 35, 38, 39, 49].
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A FET mas aminosav trészerekkel torténd 0sszehasonlitasakor leirt eredmények alapjan a MET és FET adta
informaciok erésen korrellalnak egymassal, azok kozel identikusnak tekinthetéek [41], bar a MET-PET képek
jel/zaj viszonyanak koszonhetden kevésbé zajosak.

F-DOPA

A MET-PET-hez és a FET-PET-hez hasonldéan az F-DOPA alapu kezdeti vizsgalatok is azt igazoltak, hogy a
gliomak sugarterapids tervezése soran hasznalt F-DOPA altal definialt céltérfogatok nagyobbnak bizonyultak,
mint a konvencionalis MR 4altal leirt célvolumenek [36, 50]. A MET- és FET-PET trészerekhez hasonldan, az F-
DOPA szolgaltatta informaciok szoros korrelaciot mutatnak, azokkal dsszevethetdek, kozel identikusak [51].
Ajanlas37

A leggyakrabban hasznalt MET, FET és amennyiben nem-elérhetéek, az F-DOPA aminosav trészerek
ajanlottak a pontos céltérfogat meghatarozasban, mivel javithatjak, modosithatjak a pontos GTV, BTV
megjeldlést, javitva, pontositva a hagyomanyosan hasznalt gold standard MR informaciékat, az MR altal
nem-definidlhaté viabilis tumorteriiletek kimutatasaval/detektalasaval. (B) [52, 53, 54, 55]

Az aminosav trészer alapu déziseszkalacio biztatd eredményeket mutat, tobb randomizalt prospektiv vizsgalat van
folyamatban a toxicitasi, és talélési adatok igazolasara [52, 53, 54, 55]. Jelenleg C szintli evidencia tamogatja a
dose painting lehetdségét, tovabbi adatgyijtés sziikséges a magasabb szintii ajanlasokhoz.

......

.....

informacion alapul. (A) [86]

Ajanlas39

A recidiv tumor tisztazasaban javasoltak a FET- és MET-PET-alapa vizsgalatok (PET/CT, PET/MR),
mivel a konvencionalis MR-hez viszonyitva megbizhatébbak, nagyobb diagnosztikai pontossaggal, nagyobb
érzékenységgel és nagyobb fajlagoessaggal rendelkeznek. (B) [10, 15, 31, 38, 49, 56, 57]

Tobb vizsgalatban, koztikk szovettani validalassal rendelkezd vizsgalatokban is kimutattak a FET-PET és MET-
PET magasabb érzékenységét és fajlagossagat a recidiv tumor kimutatasdban [10, 15, 31, 38, 49, 56]. Kis
esetszamu, de prospektiv klinikai vizsgalat mar a MET-PET-alapu reirradiacio talélésre gyakorolt pozitiv hatasat
is igazolta [57].

Jelenleg is szamos vizsgalat folyik az aminosav alapu trészerek és kiilonb6z6 uj MR szekvenciak alkalmazasa

......

6.2.3. Gyogyszeres kezelés sugarterapia alatt

Sugarterapia kdzben 75 mg dézisban mar megkezdddik a temozolomid kemoterapia, melyet 6 hétig folyamatosan
szednek a betegek. Sugarterapia komplettalast kovetden 4 héttel kezdddik a konkomittans kezelési fazis. Els6
ciklusban 150 mg/m2 (testfeliilet) dozisban, vérkép ellendrzést (thrombocyta, granulocyta) kdvetéen masodik
ciklustol 200 mg/m?2 dozisra emelve a kezelést.

Ajanlas40

Klinikai rutin soran elsé ciklus utan Kkeriil sor a statuszrogzité MR vizsgalatra, melybél lehet kovetkeztetni
a varhato terapias reakciora (good practice point). [19,23]

Eredeti javaslat szerint a TMZ kezelés 6 cikluson keresztiil zajlik, azonban a helyi gyakorlatok kiilonboznek. Grade
3 szovettan esetén 12, mig grade 4 szovettan esetén 24 ciklus kezelés az orszagos gyakorlat. Ekdzben 3 havonta
torténik kontroll MR vizsgalat, perfuzios méréssel kiegészitve. Ezen MR vizsgalatok értékelése elsédlegesen
centrumokban javasolt.
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Ajanlas41

Kérdéses MR lelet, (pszeudoprogresszié, sugarnekrézis, pszeudoregresszié) esetén Kkonfirmaciés céllal,
tényleges terapias konzekvencia esetén javasolhaté az aminosav PET vizsgalat. (A) [40,58]

Ajanlas42

A kezelés lezarasat kovetden, kiilonosen a kérdéses/ bizonytalan MR adatok/leletek esetében, a metabolikus
statusz megitélése céljabol javasolhato az aminosav PET vizsgalat. (good practice point) [40]

Tumor progresszi6 esetén off label engedélyezés révén bevacizumab terapia indul 10 mg/kg dozisban két heti
ciklusokban. Tovabbi progresszid esetén harmadik vonalbeli kezelésként kiilonb6z0 nitrozurea tipusi szerek
indukcioja lehetséges.

7. Kovetéses vizsgalatok

A kovetéses vizsgalatok részben az ismert tumoros folyamat kovetését, részben a neuroonkoldgiai terapia
utani kontroll vizsgilatokat jelentik.

7.1. Ismert tumoros folyamat kivetése
Ajanlas43
A Kkovetéses vizsgalatok egy részében az MR vizsgalat célja a tumorméret valtozasanak, esetleges ujabb
halmozasok megjelenésének a kimutatasa. (A) [19]
Ajanlas44
Klinikai dontésnél figyelembe kell venni, hogy a tumor méretének valtozasat a kontraszthalmozo 1éziok
valtozasa, valamint a nem-halmoz6 magas T2 jelii teriiletek valtozasa egyarant jelezheti. A response-
assesment in neuro-oncology (RANO) kritériumok jol korvonalazzak a szignifikans valtozasok mértékét,
ugyanakkor nem elhanyagolhato tény, hogy a terapias kiovetkezményekkel asszocialt valtozasok is
okozhatnak méretbeni kiilonbséget. (A) [23]
Ajanlas45
A modern technikdk koziil a kovetés soran alkalmazott MR perfiiziés vizsgalat az asztrocitomak
vonatkozasaban lehet informativ (A), az oligodendrogliomak esetén az irodalom szerint az MRS-nek van
nagyobb szerepe (A). [23,26,27]
Ajanlas46
Az aminosav PET vizsgilatok mindkét esetben, — Kkiindul6é vizsgalatként is, — javasolhatok, a_nem-
egyértelmii vagy bizonytalan radiologiai adatok esetén. (good practice point) [19]

7.2. Terdpia utdni kontroll vizsgdlatok

Ajanlas47
Neuroonkoldgiai kezelést kovetoen a kontroll vizsgalatok sorian pszeudoprogressziora utalé eltérések
keresenddk. (B) [8, 20]

A terapiat koveté kontroll vizsgalatok specialis diagnosztikai problémajat a pszeudoprogresszié és tumor
elkiilonitése jelenti: mindkét laesio teriiletén a vér-agy gat karosodasa miatt kontraszthalmozas, oedema alakul ki,
utdbbi adott esetben térsziikitd lehet. A két folyamat kontraszthalmozasa a hagyomanyos kontrasztos vizsgalaton
nem elkiilonithetd, az MR-perfuzi6 alkalmazasaval viszont az eltérések egymastol differencialhatok. A tumoros
folyamatokban ismert fokozott mikrovaszkularitas kovetkeztében kialakult fokozott szoveti vérvolumen az MR
perfizio soran kimutathatd, ugyanakkor a terdpia utdni nem tumoros eltérések teriiletén fokozott
mikrovaszkularizaciora tipusos vérvolumen novekedés nem észlelhetd. A terapia utani eltérések heterogenitasat
j6l mutatja az a tény, hogy a kontraszthalmoz6 eltérés lehet tobb komponensti, azaz tartalmazhat tumor részletnek
megfelel6 perfizids mintat a nem tumoros részletek mellett.

Az MRS alkalmazasanak pontossdga a terapia utani kontroll vizsgalatok soran az irodalmi adatok szerint
meglehetdsen ellentmondasos, nagy eltéréseket mutat, egyes klinikai attekintések alapjan az MRS jo6l hasznalhato
technika a tumor-pszeudoprogresszio elkiilonitésében, mig mas irodalmi attekintések szerint az alkalmazhatosag
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—a nagyfoku szoveti heterogenitas miatt — megkérdéjelezhetd [9, 58]. Az MR képalkotassal meg nem valaszolhatd
differencidl diagnosztikai kérdésekben az egyéb jellegti funkcionalis képalkotas adhat tampontot.

Ajanlas48

Gliomas betegekben, a sugarteripia utani valasz értékelésében a Tl-sulyozasa MR kontrasztanyagos
vizsgalat végzése javasolt, melynek soran a kontraszt halmozas méretében vagy mértékében bekovetkez
valtozasokat értékelik. (A) [59, 60]

A valaszértékelés soran a klinikai allapotot, a kortikoszteroidok hasznalatat, valamint a T2- és/vagy FLAIR MR
valtozasokat is figyelembe veszik [59, 60].

Ajanlas49

Kétes MR vizsgalat eredménye esetén pozitronsugarzoval jelolt aminosav és FDG radiofarmakonokkal
végzett PET-alapi mérések javasoltak, mivel nagy diagnosztikai pontossaggal kiilonithetd el a viabilis
tumor a sugarnekrozistdl, pszeudoprogressziotél. (A) Klinikai dontésnél figyelembe kell venni, hogy a MET-
PET vizsgalat értékes prediktiv informaciokat szolgiltat a sugarterapias valasz értékeléséhez gliomas
betegekben. (B) [61,62]

A kezeléssel osszefiiggd hatasok, kiilonosen sugarkezelést kovetden (példaul pszeudoprogresszio, sugarnekrozis),
korlatozzak a hagyomanyos MR teljesitését a valaszértékelésben. Az Gjonnan diagnosztizalt gliomas betegek
sugarkezelését kovetd tumorszovet/contralateralis régi6 MET/FET felvételi aranyok korai valtozasairdl
kimutattak, hogy pontos prediktiv faktora lehet a progressziomentes és teljes talélésnek [11, 15, 63, 64]. Mind a
magas gradusu, mind az alacsony gradust gliomas betegekben hasonlo eredménnyel zarultak.

8. Agydaganatos betegek pszichologiai ellatasa és gondozasa

Ajanlas50

Az agydaganatos betegek komplex ellatasa soran javasolt a
szakpszichologiai/onkopszicholégiai/pszichoterapias gondozas a diagnézis felallitisanak idépontjatol
kezdve, illetve neuropszicholégiai kivizsgaldas, mely magiban foglalja a személy minél nagyobb
onallosaganak és minél magasabb szintli pszichoszocidlis életmindségének elésegitését, valamint
onismeretének bdvitését is, illetve a kialakulé funkciézavarok Kkorrekcidjat, valamint a pszichoszocialis
szupportaciot és a betegséggel valé lelki megkiizdés tamogatasat egyarant. (B) [65, 66, 7]

Ajanlas51

Szakpszicholdégiai/onkopszichologiai/pszichoterapias, illetve neuropszicholégiai szakellatas javasolt az
agydaganatok, illetve az agy strukturalis karosodasahoz és funkcionalis zavaraihoz kapcsolhat6 pszichés,
pszichoszocialis, érzelmi és viselkedéses zavarok fellépése esetén. (B) [68, 69, 70, 71]

A szakpszicholoégiai/onkopszicholdgiai, valamint neuropszicholdgiai terapids folyamat rendszeressége és hossza
egyedi a beteg allapotatdl, a betegség kiterjedtségétdl és lokalizaciojatol, illetve a diagnozis ota eltelt id6tdl
fiiggben. A szakpszicholdgiai/onkopszichologiai, valamint a neuropszicholodgiai terapia a napi rendszerességtol a
havi egy fenntartdo terapia kozotti intervallumon beliil barmilyen rendszerességgel, személyes, vagy
telemedicinalis modon egyarant megvaldsulhat, és idGtartama akar tobb év is lehet.

Ajanlas52

Az agydaganat altal érintett kognitiv funkciok egyénre szabott terapidja soran javasolt a kompenzacio
elosegitése mellett az agyi plaszticitast célzo intervenciok alkalmazasa, melyek soran az érintett funkciok
stimuldlodhatnak, a gatlas alél felszabadulhatnak és/vagy reorganizalodhatnak, és sziikséges a betegséggel
osszefiiggésben kialakulé pszichoszocialis artalmak csokkentése is. (B) [67]

Ajanlas53

Akut- illetve poszttraumas pszichologiai/pszichiatriai tiinetek esetén javasolt az agydaganatos személy
komplex pszichoszociailis terapidja soran a karosodashoz, illetve betegséghez kapcsolodo veszteségek és
pszichés traumatizacio feldolgozasanak segitése. (B) [67, 72]
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Ajanlas54

Onkolégiai betegek esetén betegségiikkel dsszefiiggésben, kiilonos tekintettel a diagnézis megallapitas és a
kivizsgalas (képalkoté vizsgalatok stb.) idészakaiban, az eltéré modalitasi és megterhelédést jelenté
onkolégiai terapidknal, valamint az esetleges dllapotrosszabbodasok megallapitisa esetén fokozott
figyelmet sziikséges forditani a pszichopatoldgiai tiinetek kivizsgalasara és felismerésére, illetve ezen
jelenségek megelozésére, sziirésére, a specifikus tiinetek mielébbi azonositasara. Tekintettel kell lenni a
hangulatot érinté problémakra (depresszido, mania, bipolaritas stb.), egyéb pszichés betegségekre
(szorongasos zavarok, panik stb.) és kiillonosképpen a szuicid veszélyeztetettségre, illetve a pszichotikus
allapotok és a személyiségzavarok felismerésére is, hiszen ezek jelentésen befolyasolhatjak az orvos-beteg
kapcsolatot és kommunikacidét, valamint ronthatjak az adherens viselkedést, ez altal akadalyait jelenthetik
a kezeléseknek/vizsgalatoknak. (A) [73]

Ajanlas 55

Az onkolégiai betegség kialakulidsa és megjelenése, de mar felismerése és diagnozisa is élettorténeti
szempontbo6l komoly pszichotraumat jelenté esemény a beteg (és gyakran hozzatartozoéi/csaladtagjai)
szamara, melynek kovetkeztében akutan, vagy elhuzédéan szorongassal jaro bizonytalan lélektani allapot,
ugynevezett Krizisallapot alakul ki, amelynek mihamarabbi kezelése és ellatiasa sziikséges, tehat
krizisintervencio, vagy silyossagatdl fiiggéen pszichiatriai (gydgyszeres) és szakpszichologiai beavatkozas
alkalmazasa egyarant javasolt. (A) [74, 75, 76, 77, 79, 80]

Az altalaban akut stresszreakcidval indulo, krizisként azonosithaté megterhelé 1élektani helyzetek a mentalis
stabilitdast veszélyeztetd dllapotoknak a szomatikus gydgyaszatban eldforduld egyik leggyakoribb és egyben
legkritikusabb kategoriajat jelentik. Kiemelten fontos a szuicid krizis (szandék, vagy ideacio) felismerése, hiszen

az ongyilkossagi kockazatot leginkabb jellemzden a neuroldgiai €s a daganatos betegségek fokozzak.

Ajanlas56

Agydaganatos beteg esetén a komplex szakpszicholégiai/onkopszicholégiai, illetve neuropszichologiai
terapiaban javasolt ugy a beteg hozzatartozoival, mint gondozdival, a diagnozis felallitisanak idépontjatol
kezdve, a folyamatos kapcsolattartas, sziikség esetén a szamukra nyijtott pszichés tamogatas is, akar egyéni
gondozas, akar hozzatartozoi csoport keretein beliil. (B) [67, 78]

Egyéni pszicholdgiai konzultacid lehetéségét biztositani sziikséges az agydaganatos beteg hozzatartozoinak. Mar
a diagnosztikai folyamat soran fontos lehet a hozzatartozo, gondozd bevonasa is, mely nemcsak informacioszerzés
szempontjabol lehet 1ényeges, hanem az alapvetd biztonsigérzetet is tdmogatja és erdsiti. Felmeriilhet a
hozzatartozoi segitd szindroma kialakulasa is, melynek azonositisa és megfeleld szakemberhez val6 iranyitas
sziikséges lehet.

Ajanlas57

Agydaganatos  beteg  allapotinak  utidnkovetése  szakpszichologiai/onkopszicholégiai, illetve
neuropszichologiai kontrollvizsgalatok, valamint tamogaté szakpszichologiai gondozas, szupportiv
pszichoterapia formajaban javasolt. (B) [67, 81]

Ajanlas58
Folyamatorientalt szakpszicholégiai/onkopszicholégiai, illetve neuropszicholégiai vizsgalat javasolt, ha a
vizsgalat terapias, illetve rehabilitacios folyamatba illeszkedik. (B) [67, 68, 82, 83]

A terapias és/vagy  rehabilitacios folyamatba  illeszkedé ~ vizsgalat  célja  kettds: a
szakpszichologiai/onkopszichologiai, illetve neuropszichologiai diagnosztika mellett célja, hogy tudatositashoz,
feldolgozashoz, integracidhoz, akar Onismereti munkahoz segitsiik az agydaganatos személyt. A vizsgalat
jellegébdl adodik, hogy csak a kiindulasa és a fobb vonalai tervezheték meg eldre. A folyamatorientalt munkaban
a hangsuly a tlinetek és panaszok pillanatnyi jellegére és a funkcionalas mindségére helyezddik, arra, hogy az
agydaganatos személy aktudlisan hogyan mitkddik. Ennek megfelelden a kvantitativ, sztenderdizalt pszicholdgiai
modszereknek csak masodlagos szerep jut, inkabb olyan vizsgdlod eljarasok keriilnek el6térbe, amelyek
individudlisan illesztettek, rugalmasan alkalmazottak és a tiinetek minéségi hibaelemzését teszik lehet6vé. Ezek a
vizsgal6 eljarasok azt is lehetdvé teszik, hogy vizsgalat sordn a betegeket olyan modon allitsuk feladatok elé, hogy
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megoldasi kisérleteik soran lehetdségiik legyen a valosagnak megfelelden felfedezni hianyaikat és képességeiket,
ezaltal uj ismereteket tanulhatnak 6nmagukrol, eldsegithetjiik az alkalmazkodast, timogathatjuk a pszichotrauma
szétvalaszthatatlan, egységes folyamat. Ebben a folyamatvezérelt szemléleti megkdzelitésben mdéd van a
valtozasok folyamatos monitorozasara betegnek, hozzatartozonak és terapeutanak egyarant.

Ajanlds59
Agydaganatos betegek komplex ellatasa és gondozasa soran a kezelészemélyzet pszichés tamogatasara is
sziikséges figyelmet forditani. (B) [84]

A pszichologiai tamogato kapcsolat a kiégés tiineteinek azonositasahoz is segitséget nyujthat, valamint az esetleges
palliativ atmenet idészakaban a felmerilo érzések, és gyasszal Osszefiiggd gondolatok ventilacidjanak is teret
adhat.

Ajanlas60

A szakpszicholégiai/onkopszicholégiai, illetve neuropszicholégiai ellatast sziikséges a beteg onkologiai
kivizsgdlasa soran, vagy kezelésében érintett szakszemélyzettel, illetve az egészségiigyi ellatonal elérheté
pszicholégus kollégakkal is szorosan egyiittmiikodve, kozos teamet/teameket alkotva végezni. (B) [81]

A multidiszciplinaris munkacsoport tagjai allandd konzultacioban allnak egymassal, ennek kovetkeztében
munkajukban, a betegellatas holisztikus szemléletii végzése mellett, egymas szamara is sziikségessé valnak. gy
valdsithaté meg a sokrétii onkopszicholdgiai ellatas integralasa a daganatos betegek komplex terapiajaba és a
korszerii szemléletbdvités az onkoldgiai munkacsoportban, majd az onkologiai ellatas teljes teriiletén. A kezeld
team részeként dolgozod onkopszichologus az egyéni munkéja sordn hasznalt integrativ és reflektiv funkciok
beemelésével a betegekrdl torténd kozos gondolkodasa segithet a burnout jelenségének megeldzésésben.

Ellatasi folyamat algoritmusa (abrak)
Nem késziilt.

VIL. JAVASLATOK AZ AJANLASOK ALKALMAZASAHOZ

1. Az alkalmazas feltételei a hazai gyakorlatban
1.1. Ellatok kompetenciaja (pl. licence, akkreditacié stb.), kapacitasa

A komprehenziv onkoldgiai ellatast szolgald egészségiigyi szakmai iranyelv bevezetésének kiilonleges feltétele a
cimben szereplé daganatok ellatasaban résztvevd orvosi szakteriiletek (diagnosztikai és terapias) képviselibol
allé csoport munkajanak dsszehangolasa. Ezt a feladatot, a legdsszehangoltabban a diagnézis pontositasa alapjan
az adott beteg ,terapids tervét” elkészitdé és ezt a betegrdl szold orvosi dokumentacidoban rogzitd —
multidiszciplinaris onkologiai team tudja elvégezni, amelynek minden esetben tagjai a diagnosztikai szakmdk,
beleértve a Radiologia és Nuklearis Medicina Szakmdk, valamint a Patologia Képviseldit.

A haziorvosok az iranyelv alapjan megfeleld tajékoztatast tudnak nytjtani az ilyen tipust betegek diagnosztikai
vizsgalataival és onkopszicholdgiai ellatasaval kapcsolatban felmeriilé kérdésekre.

Befolyasolja még a bevezethetséget a beutalasi elvek robosztussdga, mely nem koveti a gyorsan valtozo
egészségligyi szakmai iranyelveket. Tovabba az orvos-, szakorvos-képzés képzési anyagaban az aktualis
egészségligyi szakmai iranyelv(ek)nek szerepelni kell.

A betegellatas tovabbi feltétele: az egészségiligyi Szakmai iranyelvben foglalt, minden realis alternativat
felvonultato tajékoztatas és ennek alapjan a beteg dokumentalt beleegyezése.

1.2. Specialis targyi feltételek, szervezési kérdések (gatlo és elésegito tényezok, és azok megoldasa)

Az egészségligyi szakmai irdnyelv bevezethetdségét, alkalmazhatosagat a felndttkori gliomak ellatasaban
kompetens szakteriiletek— mindenkor hatalyos — szakmai minimumkovetelményeknek torténé megfelelés
hatarozza meg.
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Targyi, személyi, szakmai/képzési feltételek

Az ellatas targyi, személyi, szakmai/képzési és egyéb feltételei szempontjabol a cimben foglalt daganatok
ellatasaban  kompetens szakteriiletek — mindenkor hatdlyos — szakmai (targyi és személyi)
minimumkdovetelményeknek, beutalasi elveknek és az orvos-, szakorvos-képzés, valamint a kotelezd
tovabbképzések kovetelmény rendszerének torténd megfelelés hatarozza meg az egészségiigyi szakmai iranyelv
bevezethetdségét, alkalmazhatdsagat.

A helyi eljarasrendek tartalmat — a jelen ajanlasok felhasznalasaval - az adott intézmény késziiltsége alapjan kell
kialakitani a progressziv ellatorendszerben elfoglalt helyének megfeleld intézményi kapcsolatok (egytittmiikddési
megallapodasok, szerz6dések) figyelembevételével.

A komprehenziv onkologiai ellatast szolgalo egészségiigyi szakmai iranyelv bevezetésének kiilonleges feltétele a

felnéttkori gliomak ellatasaban részt vevo, orvosi szakteriiletek (diagnosztikai és terapias) képviselibol allo — a
diagnozis pontositasa (staging) alapjan az adott beteg ,terapids tervét” elkészitd és ezt a betegrdl sz616 orvosi
dokumentacioban rogzitdé — multidiszciplinaris onkologiai team szervezeti feltételeinek és folyamatos
miikddtetésének biztositdsa. A tovabbi ellatas feltétele a beteg tajékozott beleegyezése (informed consent),
melynek elésegitéséhez — tobbféle alternativa vagy az onkoteamen beliili nézetkiilonbség esetén - biztositani kell
a masodik szakért6i vélemény (second opinion) kérésének lehetdségét is.

1.3. Az ellatottak egészségiigyi tajékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai

Az ellatottak a nukledris medicina diagnosztikai és terapias ellatasrol kevés ismerettel rendelkeznek, annak
specialis jellege miatt. Ezért fontos a vizsgalatok és beavatkozasok el6tt tajékozodni a betegek ismereteirdl, majd
ezt kdvetden személyre szabottan tajékoztatni a betegeket a vizsgalatok, beavatkozasok el6tti és utani teendokrol.
A megfelel6 tajékoztatas noveli a beteg egyiittmiikodését a vizsgalatok és a terapia soran.

1.4. Egyéb feltételek

Nincsenek.

2. Alkalmazast segit6 dokumentumok listaja

Nem késziiltek.

2.1. Betegtajékoztatd, oktatasi anyagok

Nem késziiltek.

2.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellenérzé kérdéivek, adatlapok

Nem késziiltek.

2.3. Tablazatok

1. tablazat: Pozitron sugarzéval jelolt (PET) radiofarmakonok alkalmazasa [sajat szerkesztés]
2. tablazat: Gammasugarzo izotéppal jelolt (SPECT) radiofarmakonok [sajat szerkesztés]
2.4. Algoritmusok

Nem késziiltek.

2.5. Egyéb dokumentumok

Nem késziiltek.

3. A gyakorlati alkalmazas mutatoi, audit kritériumok

Az ajanlasok alapjan indikalt képalkoto vizsgalatok szamanak és Osszetételének monitorozasaval lehet
megbizonyosodni arrdl, hogy alkalmazzak-e az egészségiigyi szakmai irdnyelv ajanlésait (kiils6é indikator).

A szolgaltaté sajat tevékenységének eredményességét (belsé indikator), a vizsgalatra kertilés és leletezési ido
elemzésével, valamint a bekiildok (indikald orvosok) és a betegek elégedettség vizsgalatasdval monitorozhatjak.

VIIL IRANYELV FELULVIZSGALATANAK TERVE

A fejlesztés soran felhasznalt iranyelvek aktualis valtozasainak nyomon kdvetése és az ajanlasok modositasainak
fiiggvényében kell a jelen egészségligyi szakmai irdnyelv feliilvizsgalatat elvégezni.
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Az egészségligyi szakmai iranyelv feliilvizsgalatdnak kezdeményezdi és felelsei az Egészségiigyi Szakmai
Kollégium Nuklearis medicina Tagozata.

A feliilvizsgalat felelds végz6i: a Nuklearis medicina Tagozat altal kijeldlt személyek. A felelés személyek
feladata: iranyelvek valtozasainak nyomon kdvetése, szakirodalom kutatés, a fejlesztécsoport tagok tdjékoztatasa,
megbeszélés, konszenzus, feliilvizsgalat kezdeményezése.

A feliilvizsgalat ideje: az egészségiigyi szakmai iranyelv érvényességi idejének lejarta elétt fél évvel kezdddik, de
a valtoztatasok sziikségességének fliggvényében hamarabb.
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X. FEJLESZTES MODSZERE

1. Fejlesztocsoport megalakulasa, a fejlesztési folyamat és a feladatok dokumentalasinak médja

Az egészségiigyi szakmai iranyelv fejlesztése az Egészségiigyi Szakmai Kollégium Nuklearis medicina Tagozat

és az agydaganat-ellatasaban egyiittmikodo tarsszakmak Egészségiigyi Szakmai Kollégium Tagozatai részérol tett

javaslatok alapjan felkért multidiszciplinaris fejlesztocsoport kozremikddésével késziilt.

Az iranyelvfejlesztés a Szakértok szakmai tapasztalatainak felhaszndldsaval és a relevans nemzetkozi
szakirodalomban publikalt kozlemények, iranyelvek és evidencidk feldolgozasaval tortént, a 18/2013. (1lI. 5.)
EMMI rendelet altal meghatarozott szerkezeti formaban.

A fejlesztécsoport tagjai elfogadtak a kapcsolattartd személyére tett javaslatot és megallapodtak abban, hogy a

fejlesztés soran elsésorban elektronikus uton fogjak tartani a kapcsolatot.
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2. Irodalomkeresés, szelekcio

A jelen egészségligyi szakmai irdnyelv  fejlesztése a  kapcsolodd  nemzetkdzi  irdnyelvek
(RANO/NCCN/EANM/SNMMI/EANO) hazai adaptacidjaval, valamint az egyéb relevans — a hivatkozasokban
feltiintetett — kiilfoldi és hazai szakirodalom feldolgozasaval tortént.

A magyarra forditott és kritikusan értékelt ajanlasok és magyarazatok mogott a kapcsoldodd hivatkozasok
megjeldlése is szerepel, illetve ezen forrasok Osszegylijtve az egészségiigyi szakmai iranyelv ,,IX. lrodalom”
fejezetében kiilon is feltiintetésre keriiltek.

Az irodalomkeresés az adaptalt iranyelveknek €s a relevans szakirodalom keresési stratégiainak megfelelden
tortént. Az elsé keresésre az adaptalt iranyelvek adott fejezetei irodalmazasanak zard idépontjai és 2022.03.01-
2022.10.11. kozott kertilt sor. A keresés utolso végrehajtasa az egészségiigyi szakmai iranyelv végleges kialakitasa
el6tt is megtortént.

A fellelt szakirodalmak szelekcidja soran a fejlesztécsoport elsésorban a magas szintli bizonyitékokat tartalmazo
publikaciokat, illetve a szisztematikus attekintéseket vette figyelembe. Legtobb esetben az ismertetett vizsgalatok,
retrospektiv elemzések, nagyobb multicentrikus tanulméanyok és jol megtervezett kontrollalt vizsgalatok
eredményei alltak rendelkezésre. Ettdl csak néhany esetben tértiink el, mivel bizonyos adatok esetében csak néhany
randomizalt, kontrollalt vizsgalat érhetd el, amelyekben erds bizonyitékok nem allnak rendelkezésre. Az
irodalomkutatas a Cochrane Database of Systematic Reviews, a Cochrane Library of Controlled Clinical Trials,
Pubmed és a Medline alapjan tortént. Az irodalomkeresés és kivalasztas, valamint a nemzetkozi szakirodalomban
kozzétett iranyelvek adaptalasa a fejlesztGesoport tagjainak egyetértésével (konszenzusaval) tortént — az adott
témaban publikalt nemzeti/nemzetkézi szakmai iranyelvek (guideline-ok), metaanalizisek és egyéb szakért6i
allaspontok (expert opinion) — szakirodalmi vizsgalata-feldolgozasa és 0sszegz0 eljarasa soran, a feldolgozott
forrasmiivek kozlésével és szovegkdzi jeldlésével.

3. Felhasznalt bizonyitékok erdsségének, hidnyossagainak leirasa (kritikus értékelés, ,bizonyiték vagy
ajanlas matrix”), bizonyitékok szintjének meghatarozasi modja

A fejlesztécsoport kritikusan értékelte az adaptaciora kivalasztott és a hivatkozott iranyelvek bizonyiték és ajanlas-
besorolasi rendszerét és ennek alapjan dontdtte el, hogy a jelen egészségiigyi szakmai irdnyelvben mely ajanlas
er6sségi rendszert alkalmazza.

A mas iranyelvb6l/publikaciobol szarmazo evidencidkat a fejlesztocsoport szintén megvizsgalta €s a kialakitott
ajanlas-besorolasi rendszernek megfeleléen atsorolta.

4. Ajanlasok kialakitasinak médszere

A fejlesztécsoport munkajaban vald kdzremiikddésre iranyuld felkérés elsddleges szempontja értelemszeriien az
egészségiigyl szakmai iranyelv témaja szerint érintett tarsszakmak allaspontjainak kdlcsonos kifejtése, képviselete
és az egészségiigyl szakmai iranyelv kiadasahoz sziikséges konszenzus 1étrehozasa volt.

Az ajanlasok megfogalmazasa soran a rendelkezésre allo, a kritikusan értékelt kiilsé irdnyelvekbdl, valamint a
szakirodalombdl szadrmazd, rangsorolt bizonyitékokat Osszefoglaltuk, szintetizaltuk, majd az ajanlas
kialakitasahoz az iranyelvfejleszté csoport szakértdi véleményeken alapuld konszenzusan alapult az ajanlas. Az
ajanlasok besoroléasa az azokat alatamasztd bizonyitékok rangsorolasan alapul. A hazai adottsagokat, a nemzetko6zi
iranyelvek adaptalhatosagat a fejlesztGcsoport az ajanlasok megfogalmazasanal figyelembe vette.

5. Véleményezés modszere

A minél szélesebb korii elfogadottsag érdekében az egészségiigyi szakmai irdnyelv megkiildésre keriilt az
ellatasban érintett Egészségiigyi Szakmai Kollégium Tagozatoknak (Id. I. Fejezet) véleményezésre, mig a
tudomanyos tarsasagok koziil a Magyar Orvostudomanyi Nuklearis Téarsasag tanacskozasi joggal vett részt az
egészségligyi szakmai iranyelv fejlesztésében.

A visszaérkez6 javaslatok beillesztésre keriiltek az egészségligyi szakmai iranyelv szovegébe, vagy azok alapjan
modositasra keriilt a dokumentum szerkezete, amennyiben az iranyelvfejleszték egyetértettek azok tartalmaval.
Az egészségiigyi szakmai irdnyelvben foglaltak megfelelnek a véleményezokkel kialakitott konszenzusnak.
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6. Fiiggetlen szakértoi véleményezés modszere

Nem keriilt bevonasra.
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XI. MELLEKLET

1. Alkalmazast segité6 dokumentumok:

Nem késziiltek.

1.1. Betegtajékoztato, oktatasi anyagok:

Nem késziltek.

1.2.Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellen6rzé kérdéivek, adatlapok

Nem késziltek.

1.3. Tablazatok

1. tablazat: Pozitron sugarzoval jelolt (PET) radiofarmakonok alkalmazasa [sajat szerkesztés, 15]

nyomjelzé

leképezés alapja

Szerepe az agydaganatokban

[8F]-FDG: 2-
[*®F]fluoro-2-
dezoxi-D-gliik6z

Gliko6z metabolizmus

Tumor malignitas, biopszia vételi hely pontos
meghatarozasa,
meghatdrozas, viabilis tumorszovet detektalasa,

nem-invaziv tumorgradus

[1*C-methyl]- L -

posztirradiaciés nekrézis vs. viabilis tumor
elkiilonitése
[**C]-methionin: Aminosav anyagcsere Viabilis tumor detektdlasa, igazoldsa. Tumor

kiterjedésének meghatarozasa, tumor hatarainak

methionin megjelolése.  Recidiv/residualis  tumor  korai
detektalasa. Céltérfogat meghatarozasa, kijeldlése.
Terapia tervezése és terapias hatékonysag mérése.
Tumor gradus becslése (dinamikus
felvételsorozattal készitve)

[‘8F]-FET: Aminosav anyagcsere Viabilis tumor detektalasa, igazolasa. Tumor

(2-[18F]- kiterjedésének meghatarozasa. Recidiv/residualis

fluoroethyl)- L- tumor korai detektalasa. Céltérfogat meghatarozasa,

tyrosin kijelolése. Terapia tervezése, terapias hatékonysag

mérése.

Tumor
felvételsorozattal készitve).

gradus becslése (dinamikus

[**F]-FDOPA:
3,4-dihydroxy-6-
[*®F]fluoro-L-
phenylalanin

Aminosav-anyagcsere

Viabilis tumor detektalasa.
terapids hatékonysag monitorozasa.

Terapia tervezése,

2. tablazat: Gammasugarz6 izotoppal jelolt (SPECT) radiofarmakonok [sajat szerkesztés]

nyomjelzé

leképezés alapja

indikécio

[*"Tc]-HMPAO

[**™Tc]-hexamethylpropylenamine
oxime

Lipofil természeténél fogva a
keringéssel aranyosan atjut a vér-
agy gaton, majd hidrofil atalakulést
kovetden az idegsejtekben

»csapdaba” kerdil.

Agyi vérkeringés zavarai, stroke,
demenciak
differencidldiagnosztikéja,
epileptogén  fokusz kimutatasa
mitét elétt, traumas agysériilések
vascularis hatterének vizsgalata,

agyhalal diagndzisanak
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[*°*™Tc]-dietil-triamin pentaacetat

megallapitdsa, progressziv agyi
gyulladasos folyamatok
detektalasa.

[**"Tc]-DTPA Hidrofil természeténél fogva nem | Hydrocephalus

jut at az ép vér-agy gaton, azonban
érzékenyen jelzi annak sériilését.
Cerebrospinalis folyadékba
juttatva annak dinamikajat méri és
jellemzi.

differencialdiagnosztikéja,
cerebrospinalis folyadék keringés
zavarai, liquocsorgas kimutatasa.
Agytumorok esetén jelzi a vér-agy
gat 18zio helyét.

[21T1]-klorid

K analég, halmozasat az agyban
befolyasolja a vér-gat
permeabilitas, vérkeringgs,
sejtfelvétel Na/K pumpan keresztiil

Nem specifikusan halmozddik az
agydaganatokban, abscessusokban.

1.4. Algoritmusok
Nem késziiltek.

1.5. Egyéb dokumentumok:

Nem késziltek.
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