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Osszefoglalas: A radiosynoviorthesis (RSO) az 1950-es évek 6ta ismert eljaras az akut és elsésorban a kronikus
gyulladasos iziileti megbetegedések kezelésére. A kis mennyiségili béta-sugarzo kolloid beinjekcidzasa az iziiletbe
atlagosan 70-100 Gy sugardézist ad le az iziileti hartyara, és ezaltal a proliferativ szovet elpusztul, a gyulladast
okozo6 sejtek nekrotizaldodnak, fibrozis indul és a klinikai tiinetek visszahuzodnak. Ahhoz, hogy a radionuklidok
az iziileti iiregben maradjanak, és a nyirokkeringés minél kisebb mennyiségben szallitsa el tavolabbi szervekbe, a
béta-sugarzo radionuklidok kolloidalis (vivoanyaggal kombinalt) formaban keriilnek beinjekcidzasra. Az esetek
40-80%-ban a fajdalom, a duzzanat, a vizdmleny és a mozgaskorlatozottsag nagymértékben javul. Rheumatoid
arthritisben (RA) és tarsbetegségeiben, valamint a hemophilids arthropathiasak (HA) kezelésében 60-80%-0s
sikerr6l szamolnak be a nemzetkdzi irodalomban.

THE ROLE OF RADIOSYNOVIORTHESIS IN THE MANAGEMENT OF RHEUMATOID ARTHRITIS

Radiosynoviorthesis (RSO) has been in use since the 1950s for the treatment of inflammatory joint disorders — both
for acute forms and for chronic disease in particular. Following intra-articular injection, the small amount of
beta-emitting colloid delivers a mean radiation dose of 70 to 100 Gy to the synovium. This is sufficient to destroy
proliferating tissues and induce necrosis of inflammatory cells, followed by the activation of fibrosis and the
improvement of clinical symptoms. In order to retain radionuclides within the articular space and to prevent their
transfer to remote organs through the lymphatic circulation as much as possible, beta-emitting radionuclides are
injected in colloidal form — that is, in combination with a vehicle. This type of treatment achieves substantial relief
of pain, swelling, edema, and limitation of motion in 40 to 80 per cent of cases. According to the international
literature, this treatment modality has been used in rheumatoid arthritis (RA) and related disorders, as well as in
hemophilic arthropathies (HA) with a success rate of 60 to 80 per cent.
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rheumatoid arthritis (RA), osteoarthritis (OA),
A villonodularis synovitis (PVNS), hemophilias

arthropathia (HA), arthritis psoriatica (PA),
ankylizal6 spondylitis (SPA), kdszvény — a leggyakoribb
megbetegedések, melyek kronikus fajdalomszindréma-
val, deformitasokkal és mozgaskorlatozottsaggal jarnak.
Ezen betegségek eldrehaladtaval mindinkabb el6térbe
kertil a helyi (iziileti) kezelés sziikségessége. A konven-
cionalis hosszu-tavu kezelések altalaban szisztémasak és
gyogyszeresek, és mindaddig folytathatéak amig a mel-
lékhatasok nem keriilnek tulstlyba. A helyi gyulladas
kezelésére a leggyakrabban intra- articularis (i.a.)
kortikoszteroidokat alkalmaznak (példaul triamcinolon

hexacetonidot vagy prednisolon-szarmazékokat). A
kortikoszteroid injekciok ismételhetéek és a tiineteket
néhany honapig csokkentik, bar hosszu tavii megoldast
nem jelentenek.

A radiosynoviorthesist (RSO) 1952-6ta alkalmazzak
(1) rendszeresen klinikai koriilmények kdzt. Az ,,orthesis”
fogalmat Delbarre (2) és mtsi vezették be a 60-as évek-
ben, megfogalmazva az eljaras lényegét: radioizotopok
alkalmazasaval a gyulladt iziileti felszinek eltavolitasa
torténik meg. A kibocsajtott béta-sugarzas hatékonyan
csokkenti az iziileti inflammatorikus folyamatokat, és a
modszer a sebészeti synovectomia alternativajanak
tekinthetd.



2011/2

OSTEOLOGIAT KOZLEMENYEK 71

RA INCIDENCIA ES INDIKACIO A KEZELESRE

A rheumatoid arthritis (RA) az egyik leggyakoribb kroni-
kus gyulladdsos megbetegedése az iziileteknek, és a
populacié 1%-at érintheti. Altalaban a negyedik-6todik
évtizedben kezdddik, és nagyobb mértékben fordul el6 a
ndi populacioban (3: 1), mint a férfiakban. A betegek
80%-ka 35-50 év kozott jelentkezik, kezeletlen esetben
az iziileti ankylozis (elmerevedés) akar 4-6 év alatt beko-
vetkezhet.

Az RA pontos okait nem ismerjiik, de masodlagosan
egy cellularis és humoralis gyulladasos folyamat zajlik
le, mely érinti az iziileteket és mas belsd szerveket.
Feltételezik, hogy a szeropozitiv RA gyakoribb a HLA-
DR4 ¢és genetikaval/gén polimorfizmussal rendelkezd
populacioban. A reuma faktor (RF) olykor a betegek
80%-ban kimutathato.

A genetikai prediszpozicié eredményeképpen ezek a
betegek feltehetéen sajatosan reagalnak bizonyos kor-
nyezeti faktorokra, mint példaul virusokra vagy bakté-
riumokra. Az RA-ban az iziiletek tumorszeriien megvas-
tagodnak, az iziileti gyulladasos besziirddés 6-8 rétegben
hyperthrophizalja a synoviumot, helyenként villézus
bolyhokkal.

Klinikailag az RA egy kronikus, tobb szervrendszert
érintd betegségként jelentkezik, melynek legjellegzete-
sebb megnyilvanuldsa a szimmetrius, kronikus, per-
szisztens synovitis. A leggyakrabban érintettek a pro-
ximalis interphalangealis (PIP), a metacarpophalangealis
(MCP), a csuklo és a térd iziiletek. A gyulladasos folya-
mat elérehaladasa a porcos részek destrukciojat, csont-
eroziokat és deformitasokat okoz; olykor kifejezett funk-
cionalis korlatozottsaggal.

A hemophilia egy gyakori vérzési elégtelenség, melynek
az incidencidja 0,01% koriili, és a betegek kb. 50%-a szen-
ved arthropathiaban, ami viszonylag korai életkorban
jelentkezhet. A hemophilia oka a VIII vagy a IX alvadasi
faktor hianya (A vagy B hemophilia). A véralvadaszavar
véromlenyes térdiziiletet (hemarthrosist), masodlagosan
duzzanatot, mozgéskorlatozottsagot okozhat. Ahemophilias
betegek sikeresen kezelhetéek RSO-val, és az
antihemophilias faktor (AHF) dozisa csokkenthetd. (3)

RADIOSYNOVIORTHESIS (RSO) ALAPELVEI

Az RSO-ra béta-emisszids izotopokat hasznalnak, melye-
ket kolloid formajaban kell bejuttatni az iziileti iiregbe, és
minél kisebb kell legyen a nemkivanatos gamma-sugar-
zasuk. A synovialis membran idegentestként kezeli a
kolloidot, ezért fagocitozis indul be a felszini sejtekben.
A synovium mélyebb rétegeit, a porcos felszineket, a
csontokat vagy a csontvel6t a radionuklid altalaban nem
éri el. Ily modon a synovialis hartya szelektiv besugarza-
sa valosul meg, melynek hatasira a sejtek nekrdzisa
kovetkezik be — ez egyben az inflammatorikus sejtek
elpusztulasat jelenti. (4)

Arthroscopos felvételeken és szdvettani metszeteken
megfigyelhetd a gyulladasos rétegek eltiinése, a csokke-
nd hiperthrophia, a synovialis villusok visszahtizodasa.
Késbbbiekben egy progressziv fibrozis indul meg,
neovascularizacidval, az iziileti folyadék csokkenésével.
Néhany honap alatt a mononuclearis besziirgdés teljesen
visszahuzaddik, és a felszinek fibrotizalodnak. Az Gjonnan
képzddott fibroticus szovetben immunoldgiai reakciok
nem figyelhet6k meg, igy a klinikai tiinetek hosszl id6re
visszahuzddnak. (5)

RSO INDIKACIOK ES KONTRAINDIKACIOK

Az rheumatoid arthritist (RA) szisztémas betegségként
értelmezik, ezért kezelése is szisztémads, €s a teljes szerve-
zetet figyelembe kell venni a gydgyszerek adagolasanal.
RSO- kezelések indikaciojat ltalaban reumatologus hata-
rozza meg.. Altaldnos tapasztalat és a klinikai vizsgalatok
is megerdsitik, hogy a betegség korai szakaszaban vald
radionuklidos beavatkozas hatékonyabb, mint amikor mar
sulyos iziileti destrukciok vannak jelen. Ebb6l addddan a
Steinbrocker I-II stadiumban, amikor még minimalisak a
csont ¢és iziileti destrukciok — az RSO a leghatékonyabb.
Ez érvényes az RA, OA, AP, SPA, PVNS, egyéb SNSA
vagy hemophilidban jelentkezd gonarthrosis esetében. (4)
Ugyanakkor, hemophilia aktiv (vérz6) szakaban nem
javasolt a radioaktiv synovectomia. (3)

Az RSO alapvetd indikacioja tehat, minden olyan kro-
nikus synovitis, amely 3-6 honapnal tovabb fennall, nem
reagal a szokvanyosan alkalmazott kezelésekre, beleért-
ve az 1-6 alkalombeli tartés hatasi szteroid intra-
artikularis injekciot. Kontraindikaciot képez a graviditas
és laktacio, iziileti instabilitas, sulyos porc €s csontdest-
rukcid, vagy a kommunikalé Baker ciszta jelenléte. Az
emlitett betegségeken kiviil az RSO alkalmazhato Morbus
Reiterben, egyéb SNSA-ban, hydrops articulorum
intermittensben, pyrophosphat arthropathiaban, vagy
olyan sebészi/arthroszkopos synovectomia utani allapo-
tokban, amikor recidiva jelentkezik, vagy az iziileti fel-
szineket nem sikertilt teljes mértékben eltavolitani. Ebben
az esetben eldzetesen a tobbrekeszes iziilet lehetdségét ki
kell zarni a szovetnekrozisok elkeriilése miatt. (6)

ALKALMAZOTT RADIONUKLIDOK

A 60-as években a leggyakrabban hasznalt radiokolloid
az arany ('8Au) volt. Lassan rajottek, hogy a '98Au
sugarzasanak a gamma-komponense az egész testet érin-
ti, a nyirokkeringés révén pedig eléri a regionalis nyirok-
csomokat, vagy akar a majat és a 1épet. Mara az arany-
kolloidokkal valo kezelést teljesen melldzték. A mellék-
hatasain okulva kezdték kifejleszteni az RSO-ra alkalmas
radionuklidok egész sorat, figyelembe véve a human
izliletek és felszineik nagysagat. A penetracios képessé-
giik fliggvényében kiilonbozo iziiletekre a megfeleld
radiokolloid ajanlott.
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Gyengébb béta-sugarzast és kisebb penetraciot mutatd
Erbium-169 (1*Er) alkalmazhat6 a kéz és 1ab kis iziilete-
ire. Hasonlé mddon, a kdzepes iziiletekre (mint a csuklo,
vall, konydk, csipd) a Rhenium-186 (!%¢Re) lehet a leg-
megfeleldbb, mivel a nagy articulatiokra (példaul a térd)
Yttrium-90 kolloid lett a térd standard kezelésének a
radiofarmakonja, hisz 3-11 mm-es athatold képessége
idealis erre a nagyiziiletre. (7) Az utobbi években szamos
modern, rovid felezési idejii radiokolloid keriilt forga-
lomba, mint a Holmium-166, Rhenium-188, Sama-
rium-153, vagy a rendkiviil gyors felezési ideji
Dysprosium-165.

A penetracios készségiik fiiggvényében a nagy iziile-
tekre 2°Y (11 mm), a '"¢Ho (8,7 mm), 32P (7,9 mm), 9Dy
(5,7 mm), kozepes iziiletekre !86Re (3,7 mm), '33Sm (3,1
mm), a kis iziiletekre pedig a 'Er (0,9 mm) a leggyak-
rabban hatasos. (7) A '$8Re-al (11 mm penetracios kész-
ségil) a klinikai vizsgalatok még folyamatban vannak.

A 166Ho, 32P ¢és a 95Dy penetracios készsége megkoze-
liti az Yttrium-90 értékeit, ezért ezek a radiokolloidok is
alkalmazhatoak a nagy iziiletek (példaul a térd) kezelésé-
re. (8, 9) Olyan esetekben pedig, amikor a Rhenum-186
vagy mas kozepes iziiletekre alkalmazott radionuklidok
hatastalanoknak bizonyulnak (példaul vastag fibrines
lerakddasok miatt), az Yttrium-90 alkalmazhato, az el6irt
elévigyazatossagok betartasaval.

Dozirozis

A sziikséges dozis meghatarozasa fiigg az iziilet nagysa-
gatol, a gyulladasos jelenségek intenzitasatol, a fibrinlera-
kodasok mértékétdl. Arra is figyelemmel kell lenni, hogy
az iziileti tokban milyen k6zegben oszlik meg a kolloid
(vizes, zselatin, véres). Térd esetében altalaban 185 MBy
(5 mCi) dozist Yttrium-90 hasznalatos. Feltételezik,
hogy koriilbeliil 100 Gy/100 gram synovialis szdvet az
idealis dozismegoszlas, hogy optimalis hatast érjiink el.
Kis és kozepes iziiletekre ennél kisebb dozis is elégséges,
példaul 50-100 MBq vagy 20-40 MBq. (10, 11, 12)

A csipéiziilettel kapcsolatban megoszlanak a vélemé-
nyek, egyesek a nagy iziiletek kozt soroljak fel, tény,
hogy az ajanlott sugardozis itt magasabb, példaul 111-
185 MBq abban az esetben ha '8¢Re-t alkalmazunk.

MELLEKHATASOK

Ha technikailag megfeleléen van az RSO végrehajtva,
akkor mellékhatasok altalaban nem észlelhetdek.
Renkiviil ritka esetben (1/35 000) irtak le iziileti gyulla-
dast, mely ritkabb volt mint a kortikoszteroid injekciok-
kal. Az intra-articularis tii visszahtizadsakor ajanlatos a
szteroid-radiokolloid-anesztetikum koktélt egy kis sool-
dattal kimosni a tiib6l, hogy a szlrcsatorna-nekrozist
megelézziik. Ha az iziilet anatomia vagy patoldgias saja-
tossagai miatt a radikolloid kijut az iziileti tokbol, akkor

bornekrozisokat okozhat. kiilondsen kell vigyazni a kis
izliletek beinjekcidzasara, ezért ajanlott a fluoroszkopos
vagy ultrahangos kontrol. (13, 14)

Atmeneti radiacios synovitis, vagy a beadas utani lazas
allapot fordulhat eld. A kristaly-synovitis fellangolasat is
leirtak, ahogy az immobilizaci6 is okozhat thrombozis-
veszélyt és lymphoedemat.

GYAKORLATI KERDESEK

Idealis esetben egyiittmi{ikddés van a reumatologus, a
nuklearis medicina-szakember és az ortopédus kozott a
beteg elokészitésében az RSO-re. Altalaban a beteg
szisztémas kezelést kap az alapbetegségére, ha lokalis
panaszai kifejezettek, 2-3 intra-artikularis injekcion
atesett. Elso 1épésben kétoldali rontgen-felvételek késziil-
nek, melyek soran az indikacidok és kontraindikaciok
tisztazasra keriilnek: ki kell zarni egy esetleges Baker
cisztat vagy iziileti instabilitast. Kifejezett iziileti csont-
destrukciok (Steinbrocker I1I-IV stadium) szintén kizara-
si kritériumot képeznek. Az iziileti viszonyok tisztazasara
iziileti UH (arthrosonographia), esetleg technéciumos
szcintigrafia késziilhet.

A kezelése elott a legfontosabb kérdés a Baker ciszta
(térd) vagy bursa subdeltoidea (vall) jelenlétének a kiza-
rasa. Ha a radiokolloid a Baker cisztdba jut, az
sugarsynovitist idézhet eld a ciszta falanak atszakadasat
eredményezheti, sulyos szovetnekrozisokat okozva. Egy
980 beteget feloleld vizsgalatban a Baker ciszta 25%-ban
volt jelen. (7)

Az arthrosonographia elengedhetetlen a térd RSO
el6tt. Tekintettel a bonyoltlt anatémiai viszonyokra, a
valliziiletek RSO-ja el6tt is ajanlott az ultrahang vizsga-
lat, iziilet- vagy inszakadasok, deltoid bursitis, kommuni-
kalo iziilet kizarasa érdekében.

Tudva, hogy a legkisebb extra-articularis extravasatio
sulyos szovetnekrozisokat adhat, az injekcidzas techni-
kaja rendkiviil fontos: a térd kivételével, minden iziiletet
radioscopos ellendrzés alatt injekcidozunk be. Ajanlott a
kortikoszteroid beaddsa a radionukliddal egyidében,
hogy csokkentsiik a radiacios synovitist.

A radiofarmakon beaddsa wutani disztribucios
szcintigrammal ellendrizhetd az egyenletes szétoszlas az
iziileti tokban. Az RSO utan az iziileteket immobilizalni
kell, hogy a limfatikus keringés révén vald szétoszlast
megelézzik.

Altalaban 4-6 hénapra van sziikség az RSO teljes hata-
sénak a kifejtésére. A tiinetek ezen idészak alatt tovabb is
fennallhatnak, akar az iziileti folyadék (effusio) ismételt
leszivéasara lehet sziikség.

EREDMENYEK

Vilagviszonylatban nagyszamu radiacidés synovectomiat
hajtottak végre az 50-es évektdl kezdédden. A legna-
gyobb tapasztalat az Yttrium-90 térdiziileti alkalmazasa-
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val kapcsolatban gyt 6ssze. Az iziileti tiinetek javulasat
40-80%-ban jelentették. Az betegek 2 éves utankovetése
az iziileti gyulladasos jelek kozel 40%-ban visszahtizod-
tak, a fajdalom 80%-ban csokkent, a mozgéskorlatozott-
sag 70%-ban javult. A javulas a 3-4 év végén is észlelhe-
t6 volt. A kdzepes iziiletekre (csukld, konyok, vall, csipd)
hasznalt Rhenium-186 ('%¢Re) esetében 60-80%-kos
javulas volt észlelhetd, akarcsak az Erbium-169 (*Er)
kis iziiletekben (elsdsorban a kéz ujjaiban) valéd alkalma-
zasa esetében. Jo eredményeket jelentettek olyan poly-
arthrosisos (OA) betegek esetében, akiknél a korabbi
szteroid injekcidzas hatastalannak bizonyult.

Radiosynoviorthesissel kezelt betegek iziileteit ellen-
Orizték radiologiailag egy évvel a kezelés utan, és place-
bo csoporttal Gsszehasonlitva. A placebo (fiziologias
NaCl) csoportban az iziileti allapotok romlasat észlelték,
az iziileti rés besziikiilésével, és az RA gyulladasos jelei-
nek a fennmaraddsaval. A radionukliddal (1°Er) kezelt
csoportban a fibrozis és a gyulladasos tiinetek hianya volt
észlelhetd.

Mivel a radionuklidokat kolloidalis formaban adjuk be
az iziiletekbe, a részecskenagysaguk miatt jelentds ideig
ott maradnak, és a szervezet mas részei nincsenek sugar-
zasnak kitéve. Béta-emisszidjuk révén nem jelentenek
sugarvesz¢Elyt a kdrnyezetre. Ha a kezelés hatasara nincs
megfeleld eredmény, az eljaras 6 honap milva megismé-
telhetd. Kivalo eredményeket jelentenek a térd reRSO-
javal kapcsolatban is.

KOVETKEZTETESEK

A radiosynoviorthesis egy hatékony alternativ terapias
eljaras az olyan iziiletek esetében, melyekben a tiinetek
kronikussa valtak, és kiilon kezelést igényelnek. Hossza
tavon (3-4-10 év) hatékony az iziileti panaszok (fajda-
lom, gyulladas, mozgaskorlatozottsag) csékkentésében,
ugyanakkor sziikség esetén ismételhet. Olyan betege-
ken is alkalmazhato, akiknél egyéb kezelések ellenjavall-
tak, vagy a szisztémas-gyogyszeres terapiaknak mar a
mellékhatasai jelentkeznek. A radionuklidok fejlesztésé-
hez a magyar kutatas is jelent6sen hozzajarul, hiszen az
Izotop Intézet és a Budai Irgamasrendi Korhaz egytittmii-
kodésének eredményeképpen a Holmium-166 fitat a 26

oras felezési idejével, atlagosan 3,3 mm penetracios
képességével, és tiszta béta-sugarzasaval a gyors felezési
idejl radiofarmakonok soraban rendkiviili sikerekre sza-
mithat. (8)
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