Follicularis lymphomak
komplex diagnosztikaja
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A follicularis lymphomék a non-Hodgkin-lymphomak 30-35%-at teszik ki a fejlett orszagokban. Ma-
gyarorszagon intézeti adataink és a Nemzeti Rakregiszter adatai alapjan ez az arany alacsonyabb, kb.
15-20%, de egyértelmien emelked6 tendenciat mutat. Célunk az Orszagos Onkologiai Intézet anyaga-
ban 1990-1995 kozott diagnosztizalt follicularis lymphomak attekintése és ujraértékelése volt az tijabb
immunhisztokémiai és molekularis patologiai mddszerek felhasznalasaval. Vizsgaltuk a kulénbozo
modszerek (szovettan, immunhisztokémia, immunglobulin nehézlanc- és bcl-2-génatrendez6dés)
diagnosztikus értékét. Anyag és modszer: 53, korabban follicularis, centrocytas vagy centroblastos
lymphomanak diagnosztizalt esetet tekintettiink at. A szovettani revizi6 utan immunhisztokémiai
(CD20, CD3, bcl-2, CD10, bel-6, CD5, p53, cyclin D1, Ki-67) és molekularis patolégiai (immunglobulin
nehézlanc- és bcl-2-généatrendez6dés) vizsgalatokat végeztiink a betegek paraffinba dgyazott anyagai-
bol. A Klasszifikacié az uj WHO-beosztas alapjan tortént. Eredmények: Az 53 eset revizidja utan 37 fol-
licularis, 11 diffuz nagy B-sejtes, 1 kopenysejtes és 1 marginalis zona lymphomat, 1 nodularis lympho-
cyta-predominancias Hodgkin-lymphomat és 2 follicularis hyperplasiat diagnosztizaltunk. Az egyes
cellularis antigének, fehérjék expresszidja 0sszefliggést mutatott a follicularis lymphomak differen-
cidltsagi fokaval. A CD10, bcl-2 és Ki-67 expresszidja Osszefiiggést mutatott a grade-del. A p53-ex-
presszio ritka volt. Paraffinba agyazott mintakbol az esetek 55%-dban tudtunk bcl-2-génatrendezddést
kimutatni. Kovetkeztetések: A kulonbozé vizsgalomodszereket oOsszehasonlitva megallapithattuk,
hogy 6nmagaban a szovettan nem elegendé a pontos diagnoézishoz. Az esetek 90%-a az immunhiszto-
kémia segitségével megoldhaté volt. Tovabbi 10%-ban a diagnoézis részben a molekularis patologia
eredményein alapult. Magyar Onkologia 49:135-140, 2005

Introduction: In the Western world the second most common type of non-Hodgkin’s lymphomas is
follicular lymphoma (FL) comprising 30-35% of all cases. According to the data of the National Cancer
Registry and our institute, this ratio is lower in Hungary and is about 15-20%, but the occurrence shows
an increasing tendency. Aims: Our aim was to survey and revise FLs that had been diagnosed at the
National Institute of Oncology between 1990-1995. We studied the diagnostic relevance of histology,
immunohistochemistry and the detection of immunoglobulin heavy chain (IgH) and bcl-2 gene
rearrangements. Materials and methods: We surveyed 53 cases that were previously diagnosed as
follicular or centrocytic, centroblastic lymphoma. Following histological re-examination, immunohisto-
chemistry (CD20, CD3, bcl-2, CD10, bcl-6, CD5, p53, cyclin D1 and Ki-67) was performed on each case.
We also studied the IgH and bcl-2 (major breakpoint region=MBR) gene rearrangement on paraffin
embedded samples with conventional PCR methods. The classification was made according to the new
WHO classification. Results: After the revision of the 53 cases we found 37 follicular, 11 diffuse large B-
cell, 1 mantle cell and 1 marginal zone lymphomas, 1 nodular lymphocyte predominant Hodgkin's
lymphoma and 2 follicular hyperplasias. The grade of the FLs correlated with the expression of
different antigens. CD10, bcl-2 expression and the proliferation index with Ki-67 showed good
correlation with the grade of FLs. We could detect bcl-2 gene rearrangement in 55% of the FLs.
Conclusion: Considering the diagnostic relevance of the different methods we can conclude that
histology alone is not sufficient to make a correct diagnosis. Ninety percent of our cases were solvable
with the help of immunohistochemistry and in 10% of the cases the diagnosis was partly based on the
molecular pathological results. Toth E, Schneider T, Melegh Z, Cserndk E, Udvarhelyi N, Rosta A,
Szentirmay Z. Complex diagnosis of follicular lymphomas. Hungarian Oncology 49:135-140, 2005
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1. tdbldzat. Sejtfelszini antigének jellemzé expresszidja, immunhisztokémiai
reagensek adatai. (Szdrmazadsi hely: CD10 Novocastra, a tobbi antitest DAKO.
Az dsszes ellenanyag monoklondlis volt.)

Antigén Jellemzé expresszio
CD10 FC sejtek, FL
Bcl-2* FC sejtek negativak
CD21, CD35 FDC hélézat

CcD23 FDC halozat, CLL
Bcl-6 FC sejtek, FL, DLBCL
Ki-67 Proliferalo sejtek
P53 Kéros p53 fehérje
Cyclin D1 MCL

CD5 MCL, CLL

CD43 MCL, CLL, MZL

Roviditések: FC= normalis folliculuscentrum; FL= follicularis lymphoma; FDC= follicularis
dendriticus sejt; DLBCL= diffuz nagy B-sejtes lymphoma, CLL= kronikus lymphoid leukaemia;
MCL= kdpenysejtes lymphoma; MZL= marginalis zéna lymphoma

*Csak a reaktiv és daganatos kérdés eldontésében segit. Az 6sszes alacsony malignitasu
B-sejtes lymphomaban és a DLBCLekben is megjelenhet.

2. tabldzat. Az immunhisztokémiai reakciok eredménye. Az egyes antitestek
expresszidja a daganatsejtekben. A szdamok a pozitiv eseteket, illetve ezek
szdzalékos ardnydt mutatjdk egy-egy csoporton beliil.

Szbvettani tipus Bcl-2 cDi10 Bcl-6 P53

FL grade 1 (14) 12 (85%)  13(93%) 10 (71%) 0 (0%)
FL grade 2 (10) 9(90%) 10(100%) 7 (70%) 0 (0%)
FL grade 3a (9) 8 (88%) 7 (77%) 7 (77%) 1(11%)
FL grade 3b (4) 2 (50%) 1(25%) 3(75%) 1(25%)
Osszes FL (37) 31 (84%) 31 (84%) 27 (73%) 2 (5%)
DLBCL (11) 9 (81%) 2 (18%) 7 (63%) 4 (36%)
MCL (1) 1(100%) 0(0%) 0 (0%) 0 (0%)
MZL (1) 1(100%) 0(0%) 0 (0%) 0 (0%)
NLPHL (1) 0 (0%) 0 (0%) 1(100%) 0(0%)
RFH (2) 0 (0%) 2 (100%) 2 (100%) 0(0%)

Roviditések: FL= follicularis lymphoma; DLBCL= diffuz nagy B-sejtes lymphoma,
MCL= kdpenysejtes lymphoma; MZL= marginalis zéna lymphoma; NLPHL= nodularis
lymphocyta-predominancias Hodgkin-lymphoma; RFH= reaktiv follicularis hyperplasia

3. tabldzat. A follicularis dendriticus sejtes (FDC) hdlozat jellege a killonbozo B-
sejtes lymphomdkban

Elvéltozas tipusa
Reaktiv FC
FL, NLPHL

Follicularis kolonizaciét mutato
egyéb low-grade B-sejtes
lymphomak (CLL, MCL, MZL)

Diffuz névekedést mutatd Nincs, esetleg maradvany

CLL/SLL, MZL, DLBCL FC tertletén

MCL Diffuz, reticularis

Roviditések: FDC= follicularis dendriticus sejt; FC= folliculuscentrum; FL= follicularis lymphoma;
NLPHL= noduldris lymphocyta-predominancias Hodgkin-lymphoma; CLL= krénikus lymphoid

leukaemia; MCL= kopenysejtes lymphoma; MZL= marginalis zona lymphoma; DLBCL= diffuz
nagy B-sejtes lymphoma

FDC-halozat jellege

Jol koralirt, kifejezett

Expandalt, laza, nodularis jellegl

Lehet az FL-hez hasonléan
expandalt, vagy az eredeti tlisz6k
helyén maradvany
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Bevezetés

A lymphomak diagnosztikaja és klasszifikacioja
az elmult 10 évben jelentdsen atalakult. A jelen-
legi osztalyozas az immunfenotipuson alapul,
ugyanakkor a molekularis modszerek egyre fon-
tosabb részét képezik a diagnosztikanak. Részben
az immunhisztokémiai vizsgalatok eredményei-
nek megerdsitésére alkalmasak, ugyanakkor to-
vabbi fontos adatokkal szolgalnak az egyre komp-
lexebbé valo diagnosztikus folyamatban. Ma mar
a lymphomak kezelésekor szovettani tipustol
fiigg6 specifikus terapidban részesiilnek a bete-
gek (4). Igy a pontos és megbizhat6 szovettani di-
agnozis elengedhetetlen, mivel e betegek tulélési
esélyeit alapvetden az elsé, megfeleld kezelés ha-
tarozza meg.

A follicularis lymphoméak a non-Hodgkin-
lymphomak 30-35%-at teszik ki a fejlett orsza-
gokban. Nalunk ez az arany alacsonyabb, intézeti
adataink szerint kb. 15-20%, de egyértelmtien
emelked6 tendenciat mutat. Célunk az Orszagos
Onkolégiai Intézet anyagaban 1990-1995 kozott
diagnosztizalt follicularis lymphomak attekintése
és ujraértékelése volt az tjabb immunhisztoké-
miai és molekularis patologiai modszerek fel-
hasznalasaval. Az eseteket a korabbi lymphoma
osztalyozasok follicularis lymphomakra hasznalt
szinonimait (5) figyelembe véve valasztottuk ki.
Vizsgéltuk a kiilonbozé modszerek (klasszikus
morfoldégia, immunhisztokémia, molekularis pa-
tologia) diagnosztikus értékét. Reményeink sze-
rint e retrospektiv vizsgalat soran szerzett tapasz-
talataink hozzajarulnak majd az djabb esetek mi-
nél meghizhatébb diagnosztizalasdhoz. A jelen
cikkben a morfolégiai és molekularis biologiai
vizsgalatok soran szerzett tapasztalatainkat 6ssze-
geztik.

Modszerek

Véletlenszeriien, 6sszesen 53, 1990-95 kozott fol-
licularis vagy centrocytas, centroblastos lympho-
maként diagnosztizalt esetet vizsgaltunk. Ujraér-
tékeltik a szovettant. A grade megadasa az 1j
WHO-ajanlas (10), illetve a proliferacios aktivitas
figyelembevételével tortént.

Immunhisztokémia

Minden esetben elvégeztiik a CD10, CD21, CD23,
CD35, bel-2, bel-6, Ki-67, p53, cyclin D1, CD5,
CD43 immunhisztokémiai reakci6kat (1. tdabldzat).
Az 0sszes immunhisztokémiai reakciot a mintak
paraffinos blokkjaibol készilt metszeteken végez-
tilk el. Az el6hivas standard avidin-biotin és
peroxidaz-antiperoxidaz modszerrel tortént.

Géndtrendezodés vizsgdlata

A DNS-izolalast minden esetben archivalt paraffi-
nos blokkokbél végeztik. Hagyomanyos PCR
modszerrel vizsgaltuk a bcl-2 és az immunglobu-
lin nehézlanc (IgH) génatrendez6dését a mar ko-
rabban leirt médszer szerint (17).
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Eredmények

Az 53 eset revizidja utan 37 esetet tartottunk fol-
licularis lymphomanak (FL). 11 diffaz nagy B-
sejtes lymphoma (DLBCL), 1 képenysejtes lym-
phoma, 1 marginalis zéna lymphoma, 1 nodula-
ris lymphocyta-predominancids Hodgkin-lym-
phoma és 2 reaktiv follicularis hyperplasia volt.
A follicularis lymphomak kézott 14 grade 1, 10
grade 2, 9 grade 3a és 4 grade 3b volt.

Immunhisztokémia

A bcl-2, CD10, bcl-6 és p53 immunhisztokémiai
vizsgalatok eredményét a 2. tabldzatban foglaltuk
ossze. Az FL-ekre jellemz6 immunfenotipus az 1.
dbran lathato.

A bcl-2 fehérje expressziéjat az esetek 80-
90%-aban megfigyeltiik. A grade 3b FL-ekben
csokkent leginkabb az expresszigja. A CD10 a
grade 1-2 esetekben 4ltaldban kimutathat6 volt,
de a grade 3 FL-ekben csokkent az expresszidja,
illetve a DLBCL-ek egy részében szintén megje-
lent. A bcl-6 antigén az Osszes follicularis lym-
phomatipusban 60-70%-ban volt kimutathato, il-
letve a DLBCL-ek tobb mint felében. A p53 fehér-
je csak a grade 3 FL-ekben és néhany diffiiz nagy
B-sejtes lymphoméaban volt kimutathato.

Minden esetben vizsgaltuk a follicularis
dendriticus sejtes halézat jellegét CD21 vagy
CD35 antitesttel. Mig a grade 1-es esetekben jol
korilirt volt, a grade 2-3 FL-ekben feltéredezetté
valt, a diffuz teriiletekben pedig rendszerint csak
kisebb gocokban volt kimutathaté. A tobbi eset-
ben is jellegzetes elrendezddés volt megfigyelhe-
t6, amit a 3. tdbldzatban foglaltunk éssze.

Ki-67 jeloléssel a proliferacios aktivitas a
grade 1-es esetekben mindig 20% alatt volt. A
grade 2-es FL-ekben 20-30% kozotti, a grade 3-as
esetekben pedig meghaladta a 30%-ot (2. dbra).

Eredeti kézlemény

1. dbra.

Follicularis lymphomdk
jellegzetes morfologiai
megjelenése.

A. Follicularis mintdzatot
képezo kis centrocyta-
szerti maggal biré lym-
phoid elemek proliferd-
cidja (Hematoxilin-Eosin
(HE), x40).

B. A daganatsejtek inten-
ziv CD10-pozitivitast mu-
tatnak, az interfollicularis
térben infiltralnak (in situ
indirekt immunhisztoké-
miai reakcio, H. magfes-
tés, x100).

C. A folliculusoknak meg-
felelden denz, nodularis
jellegti, CD21-pozitiv
FDC-hdlozat lathato

(in situ indivekt immun-
hisztokémiai reakcio,

H. magfestés, x40)

2. dbra. A grade 1, 2, 3 FL-ekben jellemzd proliferdcios aktivitas Ki-67 jeloléssel (in situ indirekt immunhisztokémiai reakcio, H. magfestes).
A. Grade 1 FL, 10% alatti proliferdcios aktivitds (x200). B. Grade 2 FL, 10-20% kozétti proliferdcids aktivitds (x100). C. Grade 3 FL,

30-40% kdzotti proliferdcios aktivitds (x100).

FOLLICULARIS LYMPHOMAK DIRGNDSZTIKAJA
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Géndtrendezodés vizsgdlata

A DNS-izolalas soran 7 esetben nem tudtunk meg-
felel6 mindségli DNS-t nyerni a paraffinba agya-
zott blokkokbdl (5 FL, 1 DLBCL és 1 reaktiv nyi-
rokcsomo6). Az FL-ek 55%-dban volt bcl-2-génat-
rendezédés kimutathato, ezen beliil a grade 1-2
esetek 70, a grade 3 esetek 30%-aban. Az Osszes
grade 3, bcl-2-génatrendezédést mutatd FL grade
3a tipusu volt. Az immunglobulin nehézlanc at-
rendez6désének vizsgalata soran haromféle min-
tazat volt megfigyelhet6: poliklonalis, poliklonalis
hattérben monoklonalis csik és monoklonalis (3.
dbra). Az FL-ek 48%-a monoklonalis jellegii IgH-
génatrendezédést mutatott. A grade 3 és grade 1-2
FL-ek koriilbelill egyenlé ardanyban (44-53%) mu-
tattak monoklonalis jellegd atrendezédést.

Megbeszélés

Az 53 eset szovettani revizigja soran széles diffe-
rencialdiagnosztikai paletta jelent meg. Ez nem

meglepd, hiszen a follicularis mintazat és a cent-
rocytas, centroblastos morfologia nem kizarolag
az FL-ek sajatsaga. Az FL-ek differencialdiagnosz-
tikajat a reaktiv follicularis hyperplasia, a follicu-
laris kolonizaciot mutat6 alacsony malignitasu B-
sejtes lymphomak (CLL, kdpenysejtes, margina-
lis z6éna lymphoma), a noduldris lymphocyta-
predominancias Hodgkin-lymphoma és bizonyos
esetekben a diffiz nagy B-sejtes lymphomak ké-
pezik.

A HE-festett metszetek vizsgalata, a morfolo-
gia alapvet6 fontossagu, de biztonsagos differen-
cialdiagnosztika csak az immunhisztokémiai il-
letve részben a molekularis patologiai modszerek
segitségével lehetséges. A {6 diagnosztikus krité-
riumok: 1.) A klasszikus morfolégiai jelek kozil a
legfontosabb a folliculuscentrumok strukturaja-
nak felborulasa. A centrumokban a polarizaltsag
eltlinik, nincs vilagos és sotét zona, a ,tingible
body” macrophagok hianyoznak. Nincs meg a jel-
legzetes aszimmetrikus képenyzéna (4. dbra).
2.) Bcl-2 fehérje expresszidja a folliculusokban.

3. dbra. Bcl-2- és IgH-géndtrendezddés jellemzo mintdazata follicularis lymphomdkban. A. A bcl-2-géndtrendezodés soran 180-200 bp
magassdgdaban ldatjuk az dtrendezddésre jellemzd csikot. Ritkdn atipusos, ettdl eltérd hosszuisdagui terméket ado dtrendezodés is megfigyelheto.
B. Az IgH dtrendezddése sordn hdromféle jellegzetes mintdzat ldthato: Monoklondlis (1., 7. eset), poliklondlis (2., 3. eset), illetve poliklondlis
hattérben monoklondlis csik (4. eset).

200 bp

o B -

100 bp

3 45 6 7

1 2

4. dbra. Reaktiv (A: HE, x200) és neoplasticus (B: HE, x100) folliculus szévettani képe. A reaktiv folliculuscentrumok strukturdltak, jol
elkiiloniild vildgos és sotét zona figyelhetd meg, mig a neoplasticus folliculusokban a struktira eltiinik, monoton sejtproliferdcio ldathato.
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3.) Csokkent proliferaciés aktivitas. 4.) CD10-po-
zitiv centrocytdk intra- és interfollicularisan.
5.) A bcl-2-génatrendezédés kimutathatésaga ala-
tdmasztja a diagnozist, de dnmagaban, egyéb
morfolégiai jelek nélkil nem diagnosztikus érté-
kd, hiszen ritkan reaktiv nyirokcsomokban,
egészséges egyénekben is kimutathato (6).
Diagnosztikai szempontbdl a ,legfontosabb”
antigének a bcl-2, CD10, bcl-6, CD21, CD35, és a
Ki-67 (2). A bcl-2-expresszi6 csak a ,reaktiv vagy
daganatos” kérdés megvalaszolasdban segithet,
hiszen a legtobb alacsony malignitasi non-
Hodgkin-lymphomaban kimutathat6. Ugyanak-
kor a reakcio értékelésénél tobb dolgot is figye-
lembe kell venni. A folliculuscentrumban talal-
hato reaktiv T-sejtek bcl-2-pozitivak, igy nagy sza-
muk esetén tévesen pozitivnak nézhetjik a reak-
tiv folliculuscentrumokat is. Ugyanakkor az FL-
ek egy része eleve bcl-2-negativ. A folliculuscent-
rum-eredetet jelz6 CD10 és bcl-6 antigének a leg-
specifikusabbak, de ezek expresszidja is valtozo.
A CDI10 gyakran elttinik a grade 3 FL-ekben (12).
Az immunfenotipus véaltozasat val6szinileg a
transzformaloédo follicularis lymphomaékra jel-
lemz6 fokozott genetikai instabilitds kovetkezté-
ben kialakul6 géneltérések okozzdk (9, 16). A csi-
racentrum-eredetii sejtekbdl kiindul6 DLBCL-ek
szintén CD10-pozitivak, illetve a bcl-6 fehérje
expresszidja is gyakori lymphomékban. A diag-
nosztikat nagyban segiti a follicularis dendriticus
reticulumsejtes (FDC) hal6zat kimutatasa, illetve
ennek jellege utal a differencialtsagra is (1, 3, 15).
A grade 2-3 FL-ekben feltoredezik, transzforma-
ci6 soran gyakran el is tlinik az FDC-hal6zat. A
differencialdiagnosztikaban is egyik legfontosabb
segitségiink az FDC-halozat jellege (3. tdbldzat).
Az FL-ekben, a ritka, teljesen diffiz eseteket ki-
véve, mindig kimutathaté a nodularis jellegti ex-
pandalt FDC-halézat. Ugyanez jellemz6 az
NLPHL-re és a follicularis kolonizaci6t mutat6
tobbi alacsony malignitasu B-sejtes lymphomara
is. Ezekben az esetekben elsGsorban a citomorfo-
logia és a CD10-pozitivitas hianya, illetve az 1.
tabldzatban részletezett jellemz6 pozitiv reakciok
segitenek a diagnosztikdban. A diffiz novekedést
mutaté CLL-ben, MZL-ben, DLBCL-ben inkabb
csak egy-egy maradvany tiiszének megfelelé goc
lathato, vagy egyaltalan nem mutathat6 ki FDC-
halozat. Jellegzetes az MCL-ben gyakran megfi-
gyelheté diffiz, reticularis jellegd halozat, amit a
hattérben jelenlévd elszort follicularis dendriti-
cus sejtek képeznek. A p53 fehérje expressziojat
csak a grade 3 FL-ekben és DLBCL-ekben figyel-
tik meg. Ez nem meglepd, hiszen nagyobb eset-
szamot feldolgozé tanulméanyokban is azt talal-
tak, hogy részben a grade 3 illetve a transzforma-
16d6 FL-ekre jellemz6 a fehérje megjelenése, a
P53 gén mutdcidja (7, 14). A legtijabb vizsgalatok
szerint sem a p53 gén mutacidja, sem a fehérje
expresszidja nem jelent egyértelmtien agresszi-
vebb korlefolyast, vagy gyakoribb relapszust (11).
A FL-ek grade-jének megaddsa nagy koriilte-
kintést igényld feladat. A centroblastok pontos le-
szamolasa nehézkes. Ugyanakkor a proliferacios
aktivitas, példaul a Ki-67-pozitiv sejtek aranya jol

FOLLICULARIS [YMPHOMAK DIAGNOSZTIKAJA

korrelal a mitotikus aktivitassal és a centroblas-
tok szamaval (13). 10-20% kozotti aktivitas jel-
lemz6 a grade 1, 20-30% kozotti a grade 2 és 30%
folotti a grade 3 elvaltozasokra. A HE-festett met-
szetekben szamolt (becstilt) centroblastszdm és a
proliferacios aktivitas egytittes értékelése segit-
het a pontos besorolasban.

Az irodalmi adatok szerint az FL-ek 90%-aban
lehet bcl-2-génatrendezddést kimutatni. Ebb6l az
esetek 80%-dban az altalunk is vizsgalt ,major
breakpoint region’-ra (MBR) esik az atrendezd-
dés. A mi eredményeink ett6l jelentésen elma-
radnak, hiszen csak az esetek 55%-aban tudtuk
kimutatni. Véleménytnk szerint ennek oka a fi-
xalasi eljaras soran degradalodé DNS volt. Az im-
munglobulin nehézlanc-génatrendezédés soran
tapasztalt gyakori poliklonalitas a follicularis
lymphomaékra jellemz6 folyamatos tipust szoma-
tikus hipermutacioval magyarazhato. A normalis
folliculuscentrum sejtjeihez hasonléan a tumor-
sejtek is reagalnak az tjabb antigénekre, és a fi-
ziologidsan megfigyelhet6 folyamatos jellegt szo-
matikus mutaciét mutatjak. Ez intraklonalis hete-
rogenitast okoz, ami poliklonalis IgH-mintazatot
ad a teljes szovet vizsgalata soran. Masok is ha-
sonld eredményekrdl szamoltak be paraffinos
mintan végzett vizsgalatok esetén (8). A fentiek
miatt nagyon fontosnak tartjuk, hogy féleg hae-
matologiai betegség gyantja, de optimalis eset-
ben minden nyirokcsomoé-elvaltozas esetén friss
anyag keriiljon mélyfagyasztasra. -70°C-on hosz-
szu évekig, akar 10 évig is eltarthatok a mintak
karosodas nélkul. A molekularis biologiai vizsga-
latok eredménye sokkal megbizhat6bb lesz, ha fi-
xalatlan mintabdl térténik a vizsgalat.

Az 53 eset attekintése utan azt mondhatjuk,
hogy az esetek 90%-aban a morfolégia és az im-
munfenotipus vizsgalata elegendd volt a pontos
diagnoézishoz. A tévedéshez legtobbszor egyes im-
munhisztokémiai reakciok hianya, illetve az el-
végzett immunhisztokémiai reakciok technikai
vagy értékelésbeli hibaja vezetett. A biztonsagos
diagnosztika elengedhetetlen feltétele volt a
megfeleld kontrollok (laboratériumunkban nor-
maélis tonsilla) segitségével optimalizalt immun-
hisztokémia. Az esetek 10%-dban ugyanakkor
dont6 jelentdségi volt a bel-2- vagy az immunglo-
bulin nehézlanc-génatrendez6dés vizsgalata.
Hangsulyozni szeretnénk, hogy habar a diagnosz-
tikdban csak 10%-ban volt szitkség a génatrende-
z6dés vizsgalatara, ezeknek a vizsgalatoknak
nagy jelentésége van a betegek kovetésében, a
minimalis rezidualis betegség, illetve a korai
relapszusok kimutatasaban.

Végil ismételten a pontos szovettani diagno-
zis fontossagara szeretnénk felhivni a figyelmet,
mivel a viszonylag hosszd korlefolyds miatt a di-
agnosztikus tévedések késon, illetve néha nem is
deriilnek ki. A jelenlegi terapias kovetkezménye-
ket figyelembe véve fontos a follicularis lympho-
manak az egyéb alacsony malignitasti lympho-
maktol valo elktlonitése, a pontos grade megada-
sa, hiszen a grade 1-2 és grade 3 follicularis lym-
phomdk eltérd kezelésben részesiilnek. Ugyanak-
kor nagyon lényeges a magas malignitasi lym-
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phomaktoél valo elkilonitése. A 1ényegesen kii-
16nboz6 terapian tul a de novo diffiz nagy B-
sejtes lymphomék prognoézisa kedvezdbb, mint a
grade 3, illetve transzformalodo follicularis lym-
phomaké.

Az emelked6 esetszam és a diagnosztika je-
lent6sége miatt fontos egy orszagos follicularis
lymphoma-regiszter létrehozasa, melynek segit-
ségével a résztvevok egységes diagnosztikus
szemléletet alakithatnak ki. Ezen tul pontos epi-
demiologiai adatokhoz jutnank, melyek a beteg-
ség kialakulasar6l valo tudasunkat szélesithet-
nék.
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