
Bevezetés

A rosszindulatú daganatok gyakran tartalmaznak
jelentôs mennyiségû immunsejtet. A mononukleá-
ris infiltrátum nagyrészt T-limfocitákból és mak-
rofágokból, valamint kisebb számban jelenlevô
dendritikus sejtekbôl, NK-sejtekbôl és B-limfoci-
tákból tevôdik össze. A felsoroltak közül a T-sejtek

és a dendritikus sejtek kulcsfontosságú szerepet
játszanak a tumorok elleni immunválasz létrejötté-
ben, míg a B-limfociták és NK-sejtek jelentôsége vi-
tatott, a makrofágok hatásával kapcsolatban pedig
ellentmondásos eredmények láttak napvilágot.

A tumorokat infiltráló immunsejtek
szerepe

T-limfociták
A daganatok elleni immunválaszban elsôdlegesnek
tekintett sejtközvetített immunitás indukciós és vég-
rehajtási fázisában központi szerepet játszanak a
CD4+ (helper) és CD8+ (citotoxikus) T-limfociták.
Tumorspecifikus CD4+ és CD8+ T-sejtek egyaránt
izolálhatók a legtöbb szolid daganat ún. tumor-infilt-
ráló limfocitáiból (TIL). Több daganattípus esetén
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A mononukleáris infiltrátum jelenléte illetve mennyisége több tumortípus esetén prognosztikus jelen-
tôségû. Különbözô sejtpopulációk, elsôsorban T-limfociták és dendritikus sejtek infiltrációja összefüg-
gést mutatott a daganatok méretével, stádiumával, áttétképzésével, illetve a betegek túlélésével. Az
egyes sejttípusok prognosztikai szerepének meghatározásában jelentôsége van az infiltrátum lokalizá-
ciójának (intra- ill. peritumorális), a sejttípusnak, és egyes esetekben a tumor illetve a betegek jellem-
zôinek is. A különbözô immunsejt-populációk szerepe az egyes daganattípusokon belül is esetenként
ellentmondásos, ami részben sokrétû funkcióikból is adódhat, pl. a tumor-asszociált makrofágok im-
munológiai funkciójuk mellett az angiogenezis szabályozásában is részt vesznek. Az immunsejtek je-
lenléte emellett önmagában nem jelenti hatásos immunreakció kialakulását, s így az infiltráció mérté-
ke sem utal egyértelmûen az immunválasz erôsségére. Ezért az utóbbi idôben a funkcionális megköze-
lítés szerepe nô, elôtérbe került például a T-sejtek aktiváltsági állapotának, ill. jelátvitelben részt vevô
molekuláik expressziójának vizsgálata. A tanulmányban az infiltráló sejtek prognosztikai jelentôségé-
nek összefoglaló elemzése mellett melanomán végzett saját vizsgálataink eredményét mutatjuk be.
Magyar Onkológia 48:49–56, 2004 

The presence of a mononuclear infiltrate has prognostic importance in a variety of human cancers. The
infiltration by different cell types, mainly T lymphocytes and dendritic cells has been correlated to tu-
mor size, stage, metastatization, and patients’ survival. Their pathophysiological role is influenced by
the cell types, their localization (intra- or peritumoral), and by tumor characteristics or patient
subgroups. The prognostic significance of the different cell populations in the individual tumor types is
frequently controversial, which is due, in part, to their multiple functions; for example, tumor-
associated macrophages are involved in the regulation of angiogenesis beside their immunologic
functions. Moreover, the presence of immune cells in the tumor does not guarantee the development
of an efficient immune reaction, consequently, the degree of infiltration does not necessarily correlate
with the intensity of the immune response. Therefore, recent studies emphasize the importance of the
assessment of the functional and activation state of tumor infiltrating lymphocytes. Here we
summarize results on the prognostic role of infiltrating mononuclear cells in human neoplasms, and
present our data on studies performed on cutaneous malignant melanoma. Ladányi A. Function and
prognostic significance of immune cells infiltrating human tumors. Hungarian Oncology 48:49–56, 2004
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kimutatható volt specifikus CD8+ sejtek szelektív
expanziója a tumorban, ami valószínûleg immunvá-
lasz kialakulását jelzi (15, 52). Gyakran megfigyelhe-
tô ugyanakkor, hogy nagymértékû limfoid infiltrá-
ció ellenére a tumorok progrediálnak, tehát ez az
immunreakció láthatóan nem képes a daganat nö-
vekedését hatékonyan gátolni. Ennek hátterében
többféle mechanizmus állhat, így (többek között) a
TIL szuboptimális aktiválódása a tumorantigének
nem kielégítô szintû expressziója illetve prezentálá-
sa következtében, vagy a tumorsejtek és más, kör-
nyezetükben levô gazdaszervezeti sejtek által im-
munszuppresszív anyagok termelése (39). Az embe-
ri daganatokat infiltráló T-sejtek sokszor funkcioná-
lisan sérültek, illetve válaszképtelenek, proliferá-
ciós, citokintermelési illetve citotoxicitási képessé-
gük csökkent (2, 44). Kimutatták, hogy a tumorsej-
tek a specifikus T-sejtek klonális válaszképtelensé-
gét idézhetik elô (5, 34). Számos daganattípus eseté-
ben a tumoron belül és a perifériás vérben a T-lim-
fociták T-sejt-receptorhoz kapcsolt jelátviteli mole-
kuláinak (CD3 ζ-lánc, ZAP70, p56lck, NF-κB) abnor-
mális expresszióját írták le (73). 

B-limfociták
Többnyire kis számban fordulnak elô a szolid tumo-
rokban, és feltételezik, hogy az általuk termelt el-
lenanyagokon alapuló (humorális) immunitás sze-
repe másodlagos a daganatok elleni immunválasz
létrehozásában. Kivételt képezhetnek bizonyos em-
lôrák-altípusok, melyekben igazolták a B-limfociták
antigén hatására bekövetkezô klonális proliferá-
cióját és szelekcióját, ami B-sejtes immunreakció ki-
alakulására utal (12, 50). Kérdéses azonban ennek
hatása a betegség kimenetelére, valamint az anti-
test-közvetített immunitás jelentôsége más daga-
nattípusokban. A B-sejtek antigénprezentáló funk-
ciót is elláthatnak, de egyes kísérletek eredménye
szerint ehhez megfelelô aktivációs jeleket kell kap-
niuk; nyugvó állapotban toleranciát idézhetnek elô
(8). E folyamatoknak a tumorellenes immunválasz-
ban betöltött szerepe nem ismert.

NK-sejtek
Az NK-sejtek (natural killer, természetes ölôsej-
tek) ritkán infiltrálják a primer daganatokat, és
elsôsorban a szisztémás védekezésben, a hemato-
gén áttétek kialakulásának megelôzésében felté-
telezik szerepüket. A daganatsejtek elpusztításá-
nak fô mechanizmusa a perforin- illetve halálre-
ceptor-közvetített citotoxicitás (63). Bizonyos, tu-
morsejtek által is szekretált immunszuppresszív
citokinek (pl. TGF-β) a T-limfociták mellett az
NK-sejtek mûködését is gátolják (6, 39, 63), és a
jelátvitelben résztvevô CD16 ζ-lánc csökkent ex-
presszióját írták le daganatos betegek keringô és
tumor-infiltráló NK-sejtjeiben (47).

Dendritikus sejtek
A dendritikus sejtek (DC) a leghatékonyabb ún.
professzionális antigénprezentáló sejtek. A daga-
natsejtekbôl származó antigének feldolgozása,

ezek peptid epitópjainak a CD4+ és CD8+ T-limfo-
citák számára való tálalása révén kiemelkedô je-
lentôségûek az immunválasz elindításában, emel-
lett kostimulációs molekulák és citokinek (pl. IL-
12) révén is fokozzák annak hatékonyságát. A
csontvelôi prekurzor- vagy monocita-eredetû éret-
len dendritikus sejtek a perifériás szövetekben az
antigénnel való találkozás, valamint citokinek és
gyulladásos mediátorok hatására végbemenô érési
folyamat során válnak alkalmassá arra, hogy a nyi-
rokcsomókba vándorolva az antigénfragmentumo-
kat a T-sejtek számára bemutassák, és azokat sti-
mulálják. A DC-érést kiváltó hatás hiányában azon-
ban immunválasz helyett toleranciát idézhetnek
elô, amit daganatos betegek esetében is leírtak
(16). A dendritikus sejtek érését gátolhatják, sôt
apoptózisát is kiválthatják egyes, tumorsejtek által
is termelt citokinek (pl. VEGF, TGF-β) (17, 18).

Makrofágok
A dendritikus sejtekhez hasonló módon (bár kisebb
hatékonysággal) a makrofágok is rendelkeznek
antigénprezentáló funkcióval. Emellett – aktivált ál-
lapotban – közvetlen tumorsejtölô hatást is kifejt-
hetnek különbözô toxikus anyagok termelésén ke-
resztül (pl. TNF-α, NO, H2O2) (38, 42). Ezeket a „po-
zitív” tulajdonságokat azonban ellensúlyozzák
olyan „negatív” hatások, melyek inkább a daganat
progresszióját segítik elô. Immunszuppresszív
anyagok kibocsátása révén gátolhatják az immun-
reakció kialakulását (28), a véralvadási rendszer ak-
tiválásán és proteázok termelésén keresztül pedig a
tumorsejtek inváziójában és áttétképzésében játsz-
hatnak szerepet (38). Emellett a tumornövekedést
stimulálhatják részint közvetlenül, a sejtosztódást
fokozó növekedési faktorok (pl. EGF, PDGF, bFGF,
IGF-I) szekréciójával, részint az angiogenezist ser-
kentô faktorok, citokinek (bFGF, VEGF, GM-CSF,
IL-1, IL-8, stb.) kibocsátása révén (38, 66).

Granulociták
A granulociták közül elsôsorban az eozinofilek-
nek tulajdonítanak jelentôséget a tumorok elleni
védekezésben. Ebben feltételezik az általuk ter-
melt citotoxikus anyagok (pl. MBP – major basic
protein –, TNF-α, IL-1, TGF-β), illetve más effek-
tor sejtek aktiválásának szerepét, a pontos me-
chanizmus azonban nem ismert. A daganatok el-
leni immunválaszban játszott szerepüket valószí-
nûsíti az is, hogy különbözô immunterápiás be-
avatkozásokat követôen a tumorok infiltrátumá-
ban – más immunsejtek, mint pl. T-limfociták
mellett – eozinofil granulociták akkumulációját
figyelték meg (19, 64).

A tumorokat infiltráló sejtek 
prognosztikai jelentôsége

Limfociták
Bár a limfoid infiltrátum jelenlétét a gazdaszerve-
zet tumor elleni immunreakciója megnyilvánulá-
sának tartják, a tumor-infiltráló limfociták patofi-
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ziológiai jelentôsége nem teljes mértékben tisztá-
zott. A TIL jelenléte ill. mennyisége és a tumor
mérete, stádiuma, valamint a betegek túlélése
között több daganattípus esetében összefüggést
találtak. Így vastag- és végbélrákokban (276 eset)
fordított korrelációt mutattak ki a TIL-denzitás és
a Dukes’ stádium között, és az intenzív infiltráció
hosszabb túléléssel járt együtt (58). Ugyancsak
prognosztikai értékû volt a limfocita-infiltráció
prosztata- (325 eset) és gyomorrákban (324 eset)
(13, 71). Ezzel szemben egy veserákkal foglalko-
zó tanulmányban (166 eset) nem találtak ilyen
összefüggést (70), egy másikban (221 eset) pedig
a nagyszámú TIL rossz prognózist jelentett (48).
Több vizsgálat arra az eredményre vezetett, hogy
a limfoid infiltráció általában véve nem mutat
korrelációt a túléléssel, csak akkor mutatkozik
meg a hatása, ha különbséget tesznek a limfoci-
ták típusára, lokalizációjára, a tumor jellemzôire,
vagy a betegek csoportjaira nézve. Emlôrákoknál
pl. csak a gyorsan proliferáló tumorok esetében
(489 beteg), illetve 40 évesnél fiatalabb betegek-
ben (1919 eset) találtak összefüggést (1, 43), míg
tüdôrákban a limfociták közül csak az intratumo-
rális T-sejtek mennyisége bírt prognosztikai je-
lentôséggel (összesen 710 eset, T-sejtekre vizsgált
95) (27). Melanomák esetében ellentmondásos a
szakirodalom: számos, nagy betegszámra támasz-
kodó vizsgálat eredménye azt mutatta, hogy az
erôteljes limfoid infiltráció, különösen, ha a tu-
mor ún. vertikális növekedési fázisát (VGP)
infiltráló sejteket vették csak figyelembe, jó prog-
nózisra utaló független paraméter (9, 10, 65), má-
sok azonban nem találtak szignifikáns összefüg-
gést, vagy a limfoid infiltráció nem független
prognosztikai markernek bizonyult (4, 69).

T-sejtek és szubpopulációik
A T-limfociták és ezek alcsoportjai prognosztikai
szerepének tanulmányozása egyes rájuk jellem-
zô sejtfelszíni antigének (CD3 – összes T-sejt, il-
letve a leggyakrabban vizsgált szubpopulációk:
CD4 – helper, ill. CD8 – citotoxikus T-sejtek mar-
kere) detektálásán alapuló immunhisztokémiai
(ritkábban flow citometriai) technikával történt.
A vizsgálatokból nem vonhatók le általános érvé-
nyû következtetések. A CD3+ T-limfociták jelen-
léte a tumorsejtszigeteken belül jelentôs túlélési
elônnyel járt petefészekrákban (174 eset) (74).
Ugyancsak az intratumorális T-sejtek szerepére
utalt tüdôrákos betegek esetében a már említett
tanulmány, ezen belül azonban a CD8+ populá-
ció nem befolyásolta a túlélést (27); hasonló ered-
ményre vezetett egy másik, tüdôrákban CD8+

sejtek szerepére vonatkozó vizsgálat (128 eset)
(45). Colorectalis carcinomáknál (131 eset) a tu-
morsejt-szigeteket infiltráló CD8+ T-limfociták
száma bizonyult prognosztikus markernek (46).
Nyelôcsôrákban (106 eset) ugyanakkor a CD8+

T-sejtek denzitása nem befolyásolta a túlélést
(60), veserákban pedig (221 eset) mind a peritu-
morális CD4+ és CD8+ T-limfociták, mind az
intratumorális CD8+ sejtek száma fordított korre-
lációt mutatott a betegek túlélésével (48).

A T-limfociták funkcionális aktivitásának 
vizsgálata

A tumorokat infiltráló T-sejtek prognosztikai jelen-
tôségével kapcsolatos, ellentmondásos eredmé-
nyek egyik magyarázata az lehet, hogy az immun-
sejtek jelenléte önmagában nem jelenti hatásos im-
munválasz létrejöttét, s így az infiltráció mértéke
sem utal egyértelmûen az immunválasz erôsségé-
re. Fontos lenne ezért a tumorokat infiltráló im-
munsejtek funkcionális és aktiváltsági állapotát is
jellemezni, s ennek prognosztikai célú alkalmazha-
tóságát értékelni, mégis csak kevés ilyen irányú
vizsgálatról számoltak be. Az említett, veserákkal
foglalkozó tanulmányban, amelyben a nagy meny-
nyiségû, tumort infiltráló CD8+ T-sejt negatív prog-
nosztikai markerként viselkedett, ugyanezen sejtek
fokozott proliferációs aktivitása (a Ki-67 proliferá-
ciós antigént kifejezô CD8+ limfociták magas szá-
ma) kedvezô prognózis jele volt (48). Elôrehaladott
szájüregi carcinomában (138 eset) illetve gyomor-
rákban (185 eset) szenvedô betegekben a T-sejt-re-
ceptor jelátvitelében szerepet játszó CD3 ζ-lánc hiá-
nya vagy csökkent expressziója rövidebb túléléssel
járt együtt (23, 55). A T-limfociták aktiváltsági álla-
potának lemérésére alkalmasak a különbözô T-sejt-
aktivációs markerek. Ezek közül a CD25 (IL-2-re-
ceptor-α) általában a tumorokat infiltráló limfo-
citáknak csak kis részén jelenik meg, és a sejtosztó-
dást szabályozó receptorként a T-sejtek mûködésé-
ben is kiemelten fontos szerepe van. E sajátságai ré-
vén hasznos markernek bizonyulhat prognosztikai
szempontból, eddig azonban inkább csak immunte-
rápiás protokollok hatásának elôrejelzésére illetve
monitorozására használták néhány vizsgálatban
(41, 62). Újabb, még kihasználatlan, ám igen speci-
fikus T-sejt-aktivációs marker az OX40 (CD134),
mely a frissen aktivált, elsôsorban CD4+ T-limfoci-
tákon jelenik meg. Jelenlétét daganatokban is ki-
mutatták (51, 54, 72), és colorectalis carcinomában
szemikvantitatív vizsgálattal a betegek túlélésével
való összefüggést állapítottak meg (51). 

B-limfociták és plazmasejtek
Minthogy általában a daganatokat infiltráló mo-
nonukleáris sejteknek csak kisebb hányadát al-
kotják és tumorellenes aktivitásuk is vitatott, ke-
vés vizsgálat foglalkozott az B-sejtek prognoszti-
kai jelentôségével. A medulláris emlôrákoknak a
többi emlôráktípushoz viszonyított kedvezô klini-
kai kimenetelét részben a kifejezettebb B- ill.
plazmasejtes infiltrációnak tulajdonítják (12, 50,
57). Tüdôrákokban ezzel szemben (95 eset) a B-
sejtek mennyisége nem befolyásolta a betegek
túlélését (27). Bár több szerzô szerint melanomá-
ban elenyészô ezen sejtek száma, a tumorok egy
kisebb hányadában azért jelentôs B-sejtes ill.
plazmasejtes infiltráció figyelhetô meg, s ennek
prognosztikai relevanciáját is igazolták (40). 

NK-sejtek 
Hasonlóan a B-sejtekhez, viszonylag kevés tanul-
mány látott napvilágot a tumorokat infiltráló NK-
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sejtek prognosztikai szerepére vonatkozóan. A
szignifikáns NK-sejtes infiltráció colorectalis car-
cinoma (157 beteg), gyomor- (145 beteg) és tüdô-
rák (150 beteg) esetében jó prognózist jelzett (11,
24, 67).

Dendritikus sejtek
A fokozott DC-infiltráció a legtöbb vizsgált daga-
nattípus esetében összefüggést mutatott a
tumorstádiummal illetve a betegek túlélésével.
Colorectalis carcinomában (121 eset), nyelôcsô-
(203 eset) és gyomorrákban (165 ill. 120 eset)
éppúgy a kedvezô prognózis jele volt, mint száj-
üregi carcinomákban (132 eset) és tüdôrákban
(88 ill. 132 eset) (3, 20-22, 27, 56, 59). Emlôrák
esetében (143 beteg) ilyen összefüggést nem álla-
pítottak meg, sôt, nagyobb számú dendritikus sej-
tet találtak az elôrehaladott, nagyobb méretû, il-
letve a nyirokcsomóáttétet adó tumorokban (36).
Az érett DC-re jellemzô CD83 markert hordozó
sejtek emelkedett denzitása azonban hosszabb
relapszusmentes-, valamint teljes túléléssel járt
együtt (130 eset) (26). A DC-szám több tumortí-
pus esetében fordítottan korrelált a vaszkuláris
endoteliális növekedési faktor (VEGF) ex-
pressziójával, mely – angiogenezist serkentô
funkciója mellett – a dendritikus sejtek fejlôdé-
sét, érését és mûködését is gátolja (20, 26, 59).
Melanomában egy szemikvantitatív vizsgálat ki-
mutatta, hogy vastagabb daganatokban ritkábban
fordul elô nagy mennyiségû DC (7), ám ezek
prognosztikai értéke nem ismert.

Makrofágok
A daganatok növekedése és progressziója szem-
pontjából nézve igen ellentmondásos aktivitásuk
ismeretében nem meglepô, hogy a tumor-asszoci-
ált makrofágok mennyiségének prognosztikai sze-
repe sem egyértelmû, az egyes tumortípusokban
igen eltérô eredmények születtek. Míg prosztata-
rák esetében (81 beteg) a makrofágok csökkent
száma korrelált a tumorstádiummal és a nyirok-
csomóáttétek kialakulásával, és a rossz prognózis
jele volt (61), addig veserákban (166 eset) nem ta-
láltak összefüggést a betegek túlélésével (70). Szá-
mos vizsgálatban pedig a fokozott makrofáginfilt-
ráció rövidebb túléléssel járt együtt, így invazív
emlôrák (91 beteg), tüdô-adenocarcinoma (113
beteg), gyomorrák (97 beteg), illetve uvealis mela-
noma (139 beteg) esetén (25, 35, 37, 68). A makro-
fágok száma általában arányos volt a daganatok
érdenzitásával (35, 37, 68), ami arra utal, hogy az
angiogenezis serkentése állt a makrofágok hatása
hátterében. Kiegészítô mechanizmusként felme-
rült a tumort infiltráló T-sejtekben a CD3 ζ-lánc
csökkent expressziója is (25).

Granulociták
A granulociták jelenlétének prognosztikai vonat-
kozásait viszonylag kevés daganattípus esetében
tanulmányozták. A nagymértékû eozinofil-infilt-
rációt kedvezô prognózisra utaló tényezônek ta-

lálták gyomorrákban (324 eset), colorectalis car-
cinomában (584 eset), valamint szájüregi lap-
hámrákokban (125 eset) (13, 14, 49).

A tumor-infiltráló sejtek vizsgálata
melanomában – összefüggés
a tumorprogresszióval
A bôr malignus melanomáját infiltráló sejtek
prognosztikai szerepének tanulmányozása túl-
nyomórészt a limfociták mennyiségi meghatáro-
zására korlátozódott. Néhány munkában beszá-
moltak ugyan a dendritikus sejtek, makrofágok
és egyes T-sejt-szubpopulációk denzitásának a
tumorvastagsággal történô összefüggéseirôl (7),
ezek prognosztikai vonatkozásait azonban nem
tárgyalták. Az elmúlt néhány évben primer bôr
melanomán végzett vizsgálatainkban a mono-
nukleáris infiltrátum összetételét tanulmányoz-
tuk különbözô progressziós stádiumból szárma-
zó, formalinban rögzített, paraffinba ágyazott tu-
mormintákon immunhisztokémiai módszerrel.
Az egyes sejttípusok arányát szemikvantitatívan,
illetve néhány kiemelt sejttípus (dendritikus sej-
tek és aktivált T-limfociták) esetén kvantitatívan
értékeltük, s elemeztük ezek összefüggését a tu-
morok vastagságával, áttétképzô képességével, és
a betegek túlélésével. 

A mononukleáris infiltrátum összetételének
vizsgálata
A legtöbb szolid daganathoz hasonlóan a melano-
ma sejtes infiltrátumát is nagyrészt T-limfociták és
makrofágok, valamint kisebb számban elôforduló
dendritikus sejtek, B-limfociták és NK-sejtek alkot-
ják (53). Mintáinkban az egyes sejttípusokra jel-
lemzô marker antigéneket (CD1a: Langerhans/
dendritikus sejt; CD68: monocita/makrofág; CD3:
T-limfocita, CD8: citotoxikus-, CD45R0: memória
T-sejt; CD20: B-limfocita) hordozó sejteket jelöl-
tük, majd ezek relatív mennyiségét elemeztük.
A vizsgált (88 db) primer melanoma mintában a
dendritikus sejtek, makrofágok és limfoid sejtek
infiltrációja a tumorvastagság növekedésével pár-
huzamosan csökkent. Az utóbbiak közül a tumo-
rok többségében – az irodalmi adatokkal egyezôen
– a T-limfociták domináltak, azonban nagyfokú B-
sejtes infiltráció is megfigyelhetô volt több mela-
noma mintában (29, 30).

A dendritikus sejtek infiltrációjának kvantitatív
elemzése
A mononukleáris infiltrátum sejtes összetevôi kö-
zül legmarkánsabbnak a dendritikus sejtek elô-
fordulásának különbsége tûnt, ezért ezen sejtek
denzitását kvantitatívan is kiértékeltük, a dendri-
tikus sejteket lokalizációjuk alapján is megkülön-
böztetve (a melanoma-sejtfészkeket infiltráló –
intratumorális, illetve a tumorokat körülvevô
infiltrátumban megjelenô – peritumorális DC-k)
(1. ábra). Mindkét lokalizációban megfigyelhetô
volt, hogy a CD1a+ dendritikus sejtek mennyisé-
ge a tumorvastagság növekedésével csökkent (2.

Eredeti közlemény



53tumor-infiltráló sejtek prognosztikai szerepe Magyar Onkológia  48. évfolyam  1. szám  2004

ábra) (31). Az áttétet nem adó daganatokban ma-
gasabb volt a dendritikus sejtek száma, mint a
metasztatizáló tumorokban. Ez azonban a tumor-
vastagsággal való fordított korreláció eredménye,
és a különbség eltûnt, ha a legvékonyabb mela-
nomák csoportját (≤1 mm) a vizsgálatból kihagy-
tuk, azaz a DC-szám nem annyira a metasztatizá-
ló képességgel, mint a daganatok vastagságával
függött össze. A nagymértékû peritumorális DC-
infiltráció túlélési elônnyel is járt (78% vs. 54%),
azonban ha a vékony melanomákat nem vesszük
figyelembe, a különbség itt sem szignifikáns. Ez
azt jelenti, hogy a vizsgálat szerint a dendritikus
sejtek denzitása nem alkalmazható prognoszti-
kus faktorként, minthogy hatása a tumorvastag-
ság függvénye, és a középvastag-vastag kategóri-
ákban, ahol a legbizonytalanabb a betegség kime-
netele, nem ad e tekintetben használható infor-
mációt.

A T-sejtek aktiváltsági állapotának 
vizsgálata
A melanomát infiltráló T-sejtek aktivációs állapo-
tának meghatározását két marker antigén, a
CD25 (IL-2-receptor-α) és a CD134 (OX40) kimu-
tatása alapján végeztük el (3. ábra). Mindkét mar-

ker megjelenési gyakorisága a peritumorális in-
filtrátumban a nem metasztatikus vagy csak regi-
onális nyirokcsomóáttétet adó tumorok esetében
magasabb volt a szervi áttétet (is) adókénál. Azok
a betegek, akiknek daganatát nagyfokú peritumo-
rális CD25+ illetve OX40+ limfocitás infiltráció
jellemezte, szignifikánsan hosszabb túlélési idô-
vel rendelkeztek, mint azok, akiknél ezen sejtek
denzitása alacsony volt (4. ábra). A két marker te-
hát prognosztikai faktorként alkalmazható mela-
nomás betegekben (31-33).

Konklúzió
A mononukleáris infiltrátum különbözô sejtpo-
pulációinak infiltrációja összefüggést mutatott a
daganatok méretével, stádiumával, áttétképzésé-
vel, illetve a betegek túlélésével. Általános követ-
keztetés nem vonható le; jelentôsége van az in-
filtrátum lokalizációjának (intra- ill. peritumorá-
lis), a sejttípusnak, és egyes esetekben a tumor
jellemzôinek is. A különbözô immunsejt-populá-
ciók szerepe az egyes daganattípusokon belül is
esetenként ellentmondásos, ami részben sokrétû
funkcióikból is adódhat, pl. a tumor-asszociált
makrofágok immunológiai funkciójuk mellett az
angiogenezis szabályozásában is részt vesznek. A

Eredeti közlemény

tumorvastagság (mm) tumorvastagság (mm)

70

60

50

40

30

20

10

0

70

60

50

40

30

20

10

0

se
jt/

m
m

2

se
jt/

m
m

2

<1,0 <1,01,01–2,0 1,01–2,02,01–4,0 2,01–4,0>4,0 >4,0

Intratumorális CD1a Peritumorális CD1a

p=0,0001 p=0,0001

1. ábra. Intratumorális (A) ill. peritumorális (B) CD1a+ dendritikus sejtek melanomában (magfestés: kék; CD1a: piros színreakció)

2. ábra. CD1a+ dendritikus sejtek számának összefüggése a melanomák vastagságával (átlag; n=77)

A B



54 Magyar Onkológia  48. évfolyam  1. szám  2004 © MagyAR ONKOLÓGUSOK Társasága

dendritikus sejtek infiltrációjának tanulmányozá-
sa tûnik a legígéretesebbnek, minthogy a legtöbb
tumortípusban egyértelmû összefüggés mutatha-
tó ki a betegek túlélésével. A T-limfociták szere-
pe már kevésbé egyöntetû; ennek egyik oka az
lehet, hogy jelenlétük önmagában nem jelenti
hatásos immunreakció kialakulását, s így az in-
filtráció mértéke sem utal egyértelmûen az im-
munválasz erôsségére. Fontos ezért a T-sejtek
funkcionális illetve aktiváltsági állapotának vizs-
gálata. 
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