
A vizsgálat célja

A rosszindulatú petefészek-daganatok nem szere-
pelnek kiemelt helyen a nemzetközi rákhalálozá-
si statisztikák nôkre vonatkozó vezetô helyein.
Ennek ellenére sajnos igen fontos területet tölte-
nek be, tekintettel a petefészek-daganatok elôfor-

dulási gyakoriságának, és ezen megbetegedések
halálozási arányának szoros kapcsolatára. 

A rosszindulatú daganatok kezelésénél általá-
nos szabálynak tekinthetô a korai felismerés és a
sikeres kezelés párhuzamba állítása. Kifejezetten
igaz ez a petefészek rosszindulatú folyamataira
is. A kismedencében csaknem rejtett módon el-
helyezkedô páros szerv nem, vagy csak igen ké-
sôn, a daganatprogresszió III. stádiumában ad tü-
neteket, jelezve a betegnek az orvoshoz fordulás
kényszerét, illetve szükségességét. Ilyenkor a
medicina vizsgálómódszerei könnyedén kimutat-
ják az elváltozást, s megkezdôdhet a konvencio-
nális kezelés. A rosszindulatú petefészek-dagana-
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A vizsgálat célja: A szerzôk tárgyalják a sejtes immunitásban résztvevô két sejtcsoport
(Killer és Natural Killer) aktivitásának változását ovariumkarcinómás betegek mûtéti ke-
zelése kapcsán. Vizsgálati módszerek: Vizsgálják az operáció hatását 28 petefészekrákos
beteg celluláris immurendszerére. A maximális K- és NK-sejt-aktivitás meghatározására
a citotoxicitás enzimkinetikai modelljét alkalmazzák. Eredmények: Megállapítják, hogy a
mûtét nem befolyásolja a rosszindulatú petefészek-daganatos betegek K-, illetve NK-sejt-
aktivitását. Következtetések: Eredményeik alapján arra következtetnek, hogy a mûtétileg
eltávolított rosszindulatú petefészektumor által okozott immunrendszeri aktivitásválto-
zás nem észlelhetô az NK-, K-sejtek vonatkozásában, az általuk vizsgált idôintervallum-
ban, a jelen vizsgálati feltételek mellett. További vizsgálatok szükségesek ahhoz, hogy
pontosabb ismereteink legyenek a sejtes immunitás ezirányú változásaiban. Magyar On-
kológia 44:149–152, 2000.

Objectives: The authors discuss upon the changes in the two cell types involved in cell
mediated immunity (Killer and Natural Killer) as a result of operation in malignant
ovarian tumor patients. Methods: They study the preoperative and postoperative cell
mediated immunity of 28 malignant cystadenocarcinoma cases (FIGO stage I/a-III/c).
To determine the maximum K and NK cell activity they used the kinetic model of
cytotoxicity enzyme. Results and conclusions: They conclude that operation of malignant
ovarian tumors had no significant influence on K and NK cell activity. They hypothesize
that unchanged cell mediated immunity seems to be independent of malignant tumors,
especially in these conditions. We need further information about this change of cell
mediated immunity. Bánhidy F, Melczer Zs, Lukácsi L, Gimes G, Paulin F, Siklós P. Changes
of cell mediated immunity in malignant ovarian tumor patients after operation. Hungarian
Oncology 44:149–152, 2000.
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tok korai felismerése vagy véletlenül, vagy szûrô-
vizsgálatok kapcsán történhet. 

Az immunrendszer, mint azt számos szerzô
vizsgálta, különbözô módon reagál a szervezet-
ben létrejövô változásokra (3, 4, 9, 22, 24). Igaz ez
egyebek között a rosszindulatú folyamatok által
indukált aktivitásváltozásokra is (2, 5, 10). A sej-
tes immunrendszer, mint az 20 éve tudott, a da-
ganat elleni védekezés alapjául szolgál. Ezen be-
lül is kiemelkedôen fontos szerepet töltenek be a
K- és NK-sejtek (1, 2, 3, 7, 9, 10, 11, 15, 16, 23).

Jelen vizsgálataink azt a célt szolgálják, hogy
értékeljük a K- és NK-sejt-aktivitás változásának
alakulását, a mûtéti terápia hatását rosszindulatú
petefészek-daganatok kezelése kapcsán. Vizsgál-
tuk, hogy létrejön-e matematikailag értékelhetô
aktivitásbeli eltérés a daganat kiirtását követôen
az alapállapotnak tekintett rosszindulatú dagana-
tos szervezetben.

Anyag és módszer

Vizsgálataink során a Szt. István Kórház Nô-
gyógyászati Onkológiai Osztályán kezelt petefé-
szek-daganatos betegek vérébôl izolált mono-

nukleáris sejteket használtuk fel. A K- és NK-sejt-
aktivitást a mûtét elôtt és után értékeltük önkont-
rollos módszerrel.

A vizsgált csoportba 28 rosszindulatú petefé-
szek-daganatos  beteg (átlagéletkor: 58, min-max:
40-79 év) tartozott. A malignus elváltozások közül
a FIGO (Federation Internationale de Gynecologie
et d' Obstetrique) stádiumbeosztás alapján az I/a-
I/c stádiumba 12, II/b stádiumba 1, III/c stádium-
ba 15 beteg tartozott. Szövettanilag epiteliális rá-
kot, mirigyrákot (cystadenocarcinoma) találtunk
minden esetben. A vérvételek (4 ml vénás vér) a
mûtétet megelôzô napon és a kezelést követô 7.
napon történtek. A vérvételek során tájékoztattuk
a betegeket a vérvételek okáról, és szóbeli bele-
egyezésüket kaptuk a beavatkozáshoz. Az antitest-
függô sejtes (ADCC, Antibody-dependent cellular
cytotoxicity) és a természetes (NCMC, Natural
cell-mediated cytotoxicity) citotoxicitás meghatá-
rozás módszere: 

1. Antitestfüggô sejtes citotoxicitás (ADCC)
Targetsejtnek egy donortól származó 0,Rh+ (D)
vörösvérsejteket (vvt) használtunk. A vvt- ket 3
órán át 37oC-on jelöltük 100-200 ml Cr51

(Amersham) izotóppal. Ez után elkészítettük a
megfelelô koncentrációjú (2-12x106/ml) oldato-
kat Böyum módszerét követve (6).
Effektorsejt: Mononukleáris sejteket Ficoll-Uro-
miro gradiensen szeparáltuk. Mosás után a non-
adherens sejtek koncentrációját 2x106/ml sejt-
számra állítottuk be RPMI-1640 (GIBCO) médi-
ummal, amelyet 10%-os hôvel inaktivált magzati
borjúsavóval egészítettük ki (RPMI-FCS).
Antitest: Az OHVI által elôállított, D+ antigén el-
len immunizált egyénektôl gyûjtött savóból sze-
parált IgG-frakcióját (250IU/mg IgG 1ml vízben,
a WHO standardnak megfelelôen) 1:1200 véghígí-
tásban használtuk.

2. Természetes citotoxicitás (NCMC) 
Effektorsejt: A metodika e része megegyezik az
(ADCC) vizsgálat során alkalmazott módszerrel.
Targetsejtnek a K-562 myeloid leukémia sejtvo-
nalat használtuk, 100-200 ml Cr51 izotóppal jelöl-
ve és hígításokat (0,125-2x106/ml) készítettünk.
ADCC és NCMC mérés: Egy adott effektorsejt-
populáció citotoxikus kapacitását csak célsejt-
feleslegben lehet meghatározni. Ezért rendsze-
rünkben az ún. enzimkinetikai citotoxicitás mo-
dellt alkalmaztuk. A konstans számú effektorsejt
maximális aktivitását 2x és 12x 106/ml sejtszám
között változó koncentrációjú célsejttel szemben
vizsgáltuk. V alakú mikrotálca (Greiner Labor-
technik) vájataiban 50-50 mikroliter célsejtet,
effektorsejtet és ellenanyagot kevertünk össze. A
végtérfogatot RPMI-FCS-sel 200 mikroliterre egé-
szítettük ki. 37o C-on 5%-os CO2 légterû termo-
sztátban (ASSAB) 16 órás inkubáció után 100
mikroliter felülúszó radioaktivitását határoztuk
meg. A spontán izotópaktivitás, vagyis a célsej-
tekbôl az effektorsejtek jelenléte nélkül felszaba-
duló izotóp mennyisége 5% alatt volt. A maximá-
lis release-t desztillált vízben mértük, ez az
összaktivitás 98-100%-ának bizonyult. A citoto-
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1–2. ábra.
S.E.M.: standard error
of median,
átlag: mért átlagos
aktivitás,
maximum-minimum:
mért legnagyobb és
legkisebb aktivitás,
range: szórás

el
ha

lt 
se

jt 
(x

 1
0 

/m
l)

6

sejtszám (x 10 /ml)6

elôtt

után

0,00 0,25 0,50 0,75 1,00 1,25 1,50
0,0

0,1

0,2

0,3

0,4

el
ha

lt 
se

jt 
(x

 1
0 

/m
l)

6

sejtszám (x 10 /ml)6

0,0 2,5 5,0 7,5 10,0 12,5
0,0

0,2

0,4

0,6

0,8

1,0

1,2
elôtt

után

1

2



151sejtes immunitás és petefészek daganat Magyar Onkológia  44. évfolyam  2. szám  2000

xicitást a milliliterenként elpusztult összes target
K-562 sejt abszolút számával fejeztük ki.
A százalékos pusztulást a következô képlet sze-
rint számoltuk:
Cr51release a tesztben - sp Cr51release
maximális Cr51release - sp Cr51release

Az eredmények értékelését a BMDP programcso-
mag alapján a Mann - Whitney és a Kruskal -
Wallis nem paraméteres biológiai statisztikai ana-
lízisekkel végeztük (26).

Eredmények

Vizsgálataink kapcsán megállapítottuk, hogy a sej-
tes immunrendszer általunk vizsgált alkotói, az NK
és K-sejtek, az ovariumkarcinómás betegek mûtéti
terápiája esetében, az operáció elôtti és utáni álla-
potban, aktivitásváltozást nem mutattak, szignifi-
káns eltérést nem tapasztaltunk (K, n.s, NK, n.s.).
(1. 2. ábra) (elôtt: mûtét elôtti állapot, után: mûtét
utáni állapot.)

Az ábrák adatait K-sejt vonatkozásában
12x106/ml vörösvérsejtsejtszámnál NK-sejt vonat-
kozásában 2 x106/ml K-562 targetsejtszámnál hatá-
roztuk meg.

Megbeszélés

A petefészek-daganatos betegek kezelése ma is
nehéz helyzet elé állítja a nôgyógyászt, illetve az
onkológust. A probléma nehézsége sajnos gyak-
ran párosul a kilátástalanság érzetével, tekintettel
a késôn felismert folyamat kezelésének sikerte-
lenségére. A korai felismerés, mely a megbízható
és olcsó szûrésen alapul, még csak elméletileg
megoldott. Valódi nagy populációkon történô be-
vezetését még a nagyobb gazdasági háttérrel ren-
delkezô országok sem tudják könnyen kivitelezni.
A késôi stádiumokban történt felismerés rontja a
kezelés hatásosságát, ebbôl viszont szorosan kö-
vetkezik, hogy a minimális gyógyulási esély mel-
lett a túlélési mutatók is igen gyengék.

A modern platina, illetve taxán alapú kemote-
rápia, kiegészítve a sebészi beavatkozás szemlé-
letváltozásából adódó újszerû technikákkal, némi
reményt adhat mind a kezelést végzô orvoscso-
portnak, mind a petefészekrákban szenvedô be-
tegeknek. 

Fontos megjegyezni, hogy a fentiekbôl adódó-
an intenzív kutatások folynak több irányban. Ezek
egyrészt a korai felismerés modern technikai esz-
közökkel történô segítésével (biofizikai, biokémiai
módszerek), másrészt a kezelés hatásosságának,
mint pl. a mûtéti és a kemoterápiás kezelés radi-
kalitásának kiterjesztésével, egyben a szupportív
terápia alkalmazásával történnek (8, 12, 13, 14, 17,
18, 19, 21, 25, 26). Az immunrendszer vizsgálatát
azért tartjuk fontosnak, mert mind a diagnózis ko-
rai kialakításához, mind a kezelés segítéséhez szá-
mos helyen tud kapcsolódni. Vannak kutatók,
akik úgy vélik, hogy fontos prognosztikai tényezôk
közé sorolhatók a sejtes immunrendszer alakjai
közül a K,- NK-, LAK-, TIL-sejtek (20, 22). Ezen sej-
tek aktivitásváltozásai meghatározóak lehetnek a
betegség progresszióját tekintve, mind a kezelés,

mind az utánkövetés (esetleges progresszió) idô-
szakában is. Mások ennek a véleménynek a terápi-
ás továbblépéseként tekintenek az adoptív im-
munterápiára, mely a konvencionális onkoterápia
részét képezné (5, 13).

Az általunk elvégzett vizsgálatok a K- és NK-
sejtekre terjedtek ki. Saját eredményeink azt tük-
rözik, hogy a K- és NK-sejtek nem változtatják
meg aktivitásukat a mûtéti kezelés kapcsán. Ed-
dig nem ismert annak az immunrendszerbeli vál-
tozásnak, illetve változatlanságnak az oka, amely
a számos szerzô által ismertetett eredmények el-
térô voltára rávilágítana. 

A továbbiakban fontosnak tartjuk, hogy jelen
vizsgálataink kapcsán az esetszámot növeljük, il-
letve a kemoterápiás kezelés különbözô sémáit is
vizsgáljuk az NK-, K-sejtek aktivitásváltozásának
tükrében.
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