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TUMOR CELL KILLING EFFECT OF MODULATED ELECTRO-HYPERTHERMIA
(ONCOTHERMIA) IN NUDE MICE XENOGRAFT MODEL

Andocs Gabor', Gdlfi Péter', Helmut Renner?, Balogh Lajos®, Fonyad Ldszlé*,
Jakab Csaba®, Szisz Andris®

1SzIE Allatorvostudomanyi Kar, Gyégyszertani Tanszék, *Clinic of Radiooncology,
Klinikum Nuernberg, Germany, *Orszagos Sugarbioldgiai és Sugaregészségiigyi Kutato Intézet,
’SOTE 1. sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet, °SzIE Allatorvostudoményi Kar, Kérbonctani Tanszék,
Budapest, ’SzIE Mérnoki Kar, Biotechnika Tanszék, Godollé

Objectives: There is intensive debate among specialists about thermal and thermally induced effects of electromag-
netic heating in biological objects. The applied radiofrequency capacitive coupled heating (modulated electro-hyper-
thermia, mEHT), could create certain nonlinear thermodynamical effects inducing charge- and mass-transports
destabilizing the cellular membrane. Our objective is to study the temperature independent factors in mEHT.

Methods: HT29 human colorectal carcinoma xenograft was studied in nude mice. Two symmetric tumors were
induced in each animal. Hyperthermia treatments were performed by capacitive coupled mEHT (Oncotherm
Lab-EHY100), with 13.56 MHz modulated carrier frequency. Four equal number groups (seven animals, fourteen
tumors) were formed: (1) untreated control; (2) treated with conventional radiative hyperthermia (radHT) at 42 °C;
(3) treated with mEHT at identical 42 °C; (4) treated with mEHT at 38 °C (treated with the same power as Group 3,
but the tumor was intensively cooled down to 38 °C). A day after the treatment animals were sacrificed, tumors
were removed and stained with HE. Samples were imaged by a slide scanner (MiraxScan) and the tumor cross-
sections were studied by precise morphometric method for the respective relative amount of “dead” tumor cells.

Results: Statistically significant difference (p<0.02) was measured between the cell-destruction rate of radHT
and mEHT. The average dead-cell area was 17.9% (control 9.2%, 95% CI 10.8) and 57.1% (control 4.8%, 95%CI 8.1)
at identical 42 °C for radHT and mEHT, respectively. The average dead-cell area in cooled-down tumor (Group 4)
was 45.9% (control 5.2%, 95%CI 15.7). We observed a characteristic synergy (more than double effect) between the
purely temperature dependent and thermally induced but not directly temperature dependent factors.

Conclusion: The results indicate that modulated electro-hyperthermia (mEHT) had a remarkable cancer-cell kill-
ing effect in a nude mice xenograft model, even at lower temperatures. The effect is not temperature dependent.

MODULATED ELECTRO-HYPERTHERMIA (MEHT) INDUCED MOLECULAR
CHANGES IN TUMOR CELLS IN VITRO

Andécs Gdbor', Gdlfi Péter, Szisz Olivér?, Szisz Andrds?

1SZIE Allatorvostudoményi Kar, Gyégyszertani Tanszék, Budapest;
2SzIE Mérnoki Kar, Gyégyszertani Tanszék, Godollé

Objectives: Modeling of scientific in vitro research of modulated radiofrequency (RF) electro-hyperthermia
(mEHT, or oncothermia) is rather complex. Supposed extra effects of oncothermia in addition of the temperature
induced hyperthermia actions are the question in debate from its establishment. Our present investigation is
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focused on the changes of the adherent connections and on different heat-shock responses. Our objective is
showing and discussing some experimental results in comparison to classical radiative hyperthermia heating
(radHT) with identical temperature parameters.

Methods: The changes of the adherent connections were studied in adherent cancer cell lines (HepG2,A431)
monolayer, while the specific heat shock effects were studied using HEK293 cell line. The mEHT was performed
by LabEHY100 (Oncotherm Ltd.) which was coupled capacitive to a custom made cell-treating chamber equipped
with special electrode system. The radHT was done using the same cell-treating chambers but heated with
thermoregulated hotplates. Cells were grown on a coverslip and immersed into the chambers for treatment. The
experiments were accomplished on identical 42°C reference temperature both in radHT and mEHT treatments.
The adherent connections were studied by immunofluorescence detection of E-cadherin and beta-catenin imaged
by a confocal laser microscope (BioRad). The heat-shock response of the cells were investigated by a luciferase
reporter transfected HEK293 cells measured with a luminometer (Berthold). Non-transfected HEK293 cells were
used for RT-PCR measurement of the HSP70 mRNA level.

Results: Definite difference was observed between the two heating methods despite of their identical
temperatures. Reestablished adherent connections were observed in mEHT treated samples having significant
difference from its control radHT heat-treatment. Also a special relocalization of beta-catenin from the cell-
membrane into the nuclei was detected at mEHT after 24 h of the treatment; while such effect was not seen
in radHT case. Specific heat shock response was observed in the HEK293 cells in case of mEHT. The mEHT
treatment had induced very different dynamism of the heat-shock-response, due to the additional electric stress
to the temperature one. Furthermore, extra HSP70 mRNA expression was measured in mEHT treated samples
compared to the samples processed by radHT.

Conclusion: Our in vitro experiments indicate definite difference between mEHT and radHT treated
malignancies, despite of their identical treatment temperature pattern. The results support the existence of
thermally induced but temperature independent effects in the cell destruction mechanism of mEHT. Further
experimental support and repeating control by independent laboratories are desired.

A TP53 GENMUTACIO ES AZ AROMAS DNS-ADDUKTSZINT KOZOTTI
OSSZEFUGGES TUDORAKOS DOHANYZOKNAL

Anna Livia', Reetta Holmila?, Kovics Katalin®, Gyérffy Erika®, Gydri Zoltan*, Segesdi Judit*, Mindrovits Janos*,
Soltész Ibolya®, Kostic Szildrd®, Cseked Attila®, Kirsti Husgafvel-Pursiainen’

'Orszagos Kornyezetegészségligyi Intézet, Budapest, “Finnish Institute of Occupational Health, Helsinki,
Finnorszag, *Orszagos Kornyezetegészségiigyi Intézet, *Orszagos Epidemioldgiai Kézpont,
*Orszéagos Koranyi TBC és Pulmonologiai Intézet és Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A TP53 tumorszuppresszor gén szamos sejtmiikddést szabalyozé folyamatban vesz részt,
igy a genotoxikus stresszre adott valaszreakcioban, a sejtciklus-szabalyozasban, a DNS-hibajavitdsban és az
apoptodzisban. A TP53-mutdciok gyakoriak kiilonb6zd rosszindulatt daganatokban. A dohdnyfiist szamos DNS-
karosité komponenst tartalmaz, és a dohdnyzas jol ismert kockdzati tényezé a tiidérak kialakuldsaban. A DNS-
adduktoknak kritikus szerepe van a génmutdciok 1étrejottében. A vizsgalatunk célja a TP53-génmutdciok és a
dohdnyzas eredeti DNS-adduktszintek kozotti 0sszefiiggések vizsgalata volt tiidérdkos betegpopuldcidban.

Moédszerek: A vizsgdlatban primer laphamrak és primer adenocarcinoma miatt végzett tiidéreszekcidobdl
szarmazd szovetmintakat dolgoztunk fel (n=104). A betegek 37%-a dohdnyzd volt, 24%-a a m{itétet megel6z6 egy
éven beliil hagyta abba a dohanyzast, 26%-a a mfitétet megel6z6en mar tobb mint egy éve nem dohanyzott és
13%-a sohasem dohanyzott. A TP53-génmutdciokat a tiidStumormintakbdl (37 laphamrak, 68 adenocarcinoma)
izolalt DNS-mintakbdl PCR-t kdvetden denaturdld gradiens-gélelektroforézissel és egyszal konformacié poli-
morfizmus esszével mutattuk ki az 5-9 és a 11-es exonon, majd direkt szekvendlassal azonositottuk. Az aromas
DNS-addukt-szinteket 32P-utojeldléses mddszerrel hatdroztuk meg makroszképosan nem tumoros tiidészovet-
mintakbdl.

Eredmények: A mintak 45%-a (47/104) hordozott TP53-génmutaciot. A mutacidgyakorisag statisztikailag szig-
nifikdns Osszefiiggést mutatott a dohdnyzas idétartaméval, a daganat szovettani tipusaval és a nemmel. A leg-
gyakoribb béaziscsere a G—T transzverzi6 volt (8/43; 19%), amit csak dohanyzoknal mutattunk ki. A dohanyzdk
és a mutét el6tt kevesebb mint egy éve nem dohdnyzdok dsszevont csoportjaban megkozelitdleg kétszer magasabb
DNS-adduktszintet mértiink, mint a tobb mint egy éve nem dohanyzdk és a sohasem dohanyzok 6sszevont cso-
portjaban (10,9 + 6,5 vs 5,5 + 3,4 addukt/10® normalis nukleotid). A G—T transzverziét hordozok tobbségénél (5/8)
magas volt az aromas DNS-addukt-szint a nem tumoros tiidészovetben.
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Kovetkeztetés: A nemzetkozi szakirodalomban els6ként mutattunk ki szoros dsszefiiggést a tiid6é tumorban
1év6 G-T transzverzid tipust TP53-mutdci6 és a nem tumoros tiidészovetben mért aromas DNS-addukt-szint
nagysaga kozott. Szoros Osszefiiggéseket talaltunk a dohanyzasi status, a daganat szovettani tipusa, az aromas
DNS-addukt-szintek és a TP53-mutdciok kozott. Készonetnyilvanitas: A kutatast az OTKA T034616, a magyar-finn
TéT SF-02/01 és SF-14/03 és az EU FP6 ECNIS 513943 NoE tamogatta.

ROSSZ PROGNOZISU JOINDULATU DAGANATOK
Apithy Agnes
Orszagos Reumatologiai és Fizioterapias Intézet, Budapest

Irodalmi adatok és sajat tapasztalatunk alapjan az utobbi években névekszik a diagnosztizalt hati gerincdagana-
tok szama. Ezek egy része a metastasisok gyakoribba valasabol adédik (t6bb primer tumor, ill. a javul6 kezelési
lehet&ségek miatt hosszabb tulélési id6, igy nagyobb esély metastasis ,, megélésére”). Relativ novekedés adodik
emellett abbdl is, hogy jobb diagnosztikus lehetéségeink révén tobb daganatos esetet ismeriink fel.

A hati gerinc térsz(ikit6 folyamatai — a gerincveld sériilése miatt —igen sulyos allapotot, paraparesist, paraplegiat,
incontinentiat okoznak. Igen fontos tehat, hogy felismerjiik — s6t, minél korabban felismerjiik — a hati gerinc da-
ganatait. A tartésan fennallé — esetleg nem is stlyos — tiineteket mindig nagyon komolyan kell venniink, igyekez-
niink kell mielébb tisztazni a korképet, hiszen adekvat kezelést kovetSen a tiinetek regresszidja szempontjabol
donto az idéfaktor és a kezelés el6tti neurologiai status. Benignus hati gerincdaganat esetén a beteg sorsat nem
a tumor maga, hanem a tumor lokalizacidja, ennek megtelelen idében, vagy tul késén torténd felismerése ha-
tarozza meg,. Sajnos a hati gerincdaganatok az esetek tobbségében sokéig rejtve maradnak. Altalanos (irodalmi)
tapasztalat, hogy legtdbbszor csupdn a gerincveld-kompresszid kialakuldsa utan gondolunk hati térsziikitésre és
allitunk fel korrekt diagnozist.

A lassan n6vé, benignus spinalis tumoroknak a gerincvel6 sokaig ,ellenall”, , alkalmazkodik”, sokszor papir-
vékonysagura nyomott gerincvel mellett is csak diszkrét tiineteket észleliink. Ugyanakkor hosszu ,ellenallas”,
minimalis tiinetek utan a funkciok — féleg idds korban —dramaian rovid idé alatt megsziinnek, 6rak, napok alatt
sulyos paresis, plegia, incontinentia alakulhat ki. Benignus tumor esetén a miitét megadja a teljes gyogyulas
lehet&ségét, amit6l megfosztjuk a beteget, ha késén, mar visszafordithatatlan neuroldgiai deficit kialakulasakor
diagnosztizaljuk a kérképet.

A leggyakrabban el6fordulé daganatok a neurinoma (25-30%), a meningeoma (20-25%) (ill. a spinalis
metastasisok, melyek az esetek 12-20%-aban a daganat els¢ manifesztacioi).

A korai, helyes diagnozis feltétele a gondos anamnesis és a részletes, pontos neuroldgiai vizsgéalat. Ezek megad-
jak a valészinli magassagi diagnozist, s akkor nem esiink abba a gyakori csapdaba, hogy gerincpanaszok esetén
automatikusan lumbosacralis MR-t, esetleg még nyaki MR-t kériink, s az ezeken lathato koros elvaltozassal (pl.
nyaki gerincsérvvel) magyarazzuk a beteg panaszait, tiineteit.

Szanjunk id6t a betegre, kérdezziik ki, vizsgaljuk meg alaposan, s vegyiik észre, ami eltér$, nem illik bele a
szokvanyosnak indul6 kérképbe. Ne késlekedjiink a diagndzissal, hiszen benignus tumor esetén a miitét megadja
a teljes gydgyulas lehetdségét, amitél megfosztjuk a beteget, ha késén, mar visszafordithatatlan neurologiai defi-
cit kialakulasakor diagnosztizaljuk a korképet.

DERULT EGBOL A VILLAMCSAPAS...
(Malignus betegségben szenvedd gyermekek specidlis apolasa)

Aranyosi Gdborné
Semmelweis Egyetem, II. sz. Gyermekklinika, Budapest

A probléma ismertetése: Mint deriilt égbdl a villdimcsapas, gy csap le a csaladra gyermekiik daganatos be-
tegségének észlelése. A rosszindulatti daganatos, leukémids betegségek gyermekkorban lényegesen ritkdbban
alakulnak ki, mint felnéttkorban. Jelentségiik mégis kiemelkedd, mivel 1 és 18 éves kor kozott ezek a betegségek
jelentik a leggyakoribb halalokot.

Cél és médszer: Korai diagndzissal, megfelel6 kezeléssel azonban a gyermekkori daganatos betegségek dontd
tobbsége gyodgyithatd. A gydgyult gyermekek leszdrmazottai kozott pedig nem fordul eld az atlagosndl gyakrab-
ban ilyen tipust megbetegedés. Minden betegség rendkiviili médon igénybe veszi a gyermekeket, kiilondsen igaz
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ez akkor, ha rosszindulatti daganatos megbetegedéssel vagy leukémiaval kell megkiizdeniiik. Hogyan, milyen
eszkozokkel veszi fel a harcot a korhazi gydgyitd team a beteg gyermekkel, csaladtagjaival egységben a ,rettegett
kor” ellen?

Kovetkeztetés: Errdl szeretnék képet adni a Tlizolt6 utcai II. sz. Gyermekklinika onko-hematolégiai kdzpont-
jaban folyé munka bemutatasaval. Orvos, apolo, pszichologus, dietetikus, pedagogus, gyogytornasz, szocialis
munkas, alapitvanyi segiték egyiittmiikodése elengedhetetlen a kis beteg kezelésének teljes idétartama alatt, de
mindannyian tudjuk, hogy a NOVER az, aki éjjel-nappal, hétkéznap és iinnepnapon mindig a beteg mellett 4ll.

TERAPIAS CELPONTOK EXPRESSZIOJANAK VALTOZASA
A PRIMER DAGANAT ES METASZTAZISOK VONATKOZASABAN

Arwy Tiinde Ilona, Telekes Andris
Bajcsy-Zsilinszky Kh, Budapest

Bevezetés: Az onkoldgiaban az utdbbi években sorra jelennek meg a molekularis célpontokra haté terapidk. Az
endokrin receptorokkal kapcsolatban régota ismert, hogy a primer tumor és az attétek receptorstatusa eltérhet
egymastol. Joval kevesebb adat all rendelkezésre az egyéb terdpids célpontok (pl. K-ras, HER-2) vonatkozasaban.
Cél: A primer tumor és metasztazisok esetén a terdpids célpontok expresszidjanak vizsgalata.

Esetismertetések: 1) Tripla negativ primer emlérakos betegiinknél agyi metasztazis alakult ki, ami sebészeti
ellatasra keriilt, ennek szdvettana azonban Osztrogénreceptor: 90% pozitiv; progeszteronreceptor: negativ, Her2:
+++ volt. 2) Vastagbéltumoros betegiinknél egy iilésben tortént a primer tumor mutétje és a majmetasztdzis elta-
volitdsa. A primer daganat K-ras-mutdans volt (G13D), mig a majmetasztdzis K-ras vadtipus volt.

Konkluzid: Rutinszertien csak a primer tumorbdl torténik az endokrin- és bioldgiai terapias célpontok meg-
hatarozdasa, annak ellenére, hogy ezek az attétképzdédés soran megvaltozhatnak és igy befolyasolhatjdk a kés6bb
valasztando terapidkat. Emlérakos esetiinkben is a tripla negativ primer daganatot kovetden kialakult agyi attét
Her2- és endokrin-pozitivva valt, igy ezek a therdpias modalitasok alkalmazhatdkka valtak. Vastagbéldaganatos
esetiinkben a tirozinkinaz-gatlé6 adhaté a majmetasztazisok kezelésére. A primer tumoron tal a metasztazisok
esetén a terapids célpontok tjboli meghatarozasa javasolt, mert a terapias célpontok valtozasa mar koran kialakul-
hat a daganat terjedése soran.

A MELANOMA SZOVETTANI PARAMETEREINEK KULONBSEGEI A DIAGNOZIS
FELALLITASAKOR, TIZ EV TAVLATABAN

Balatoni Timea, Borbola Kinga, Fejds Zsuzsanna, Gaudi Istvan, Hunyadi Janos, Major Edina, Schmith Emese,
Gurgolné Marcsa Krisztina, Miklés Zoltdnné, Pintérné Monori Ilona, Liszkay Gabriella

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkitlizések: A melanoma malignum folyamatosan névekvé incidenciajarol az 1999 6ta miikodé Nemzeti
Réakregiszter egyre pontosabb adatokat szolgaltat, azonban orszagos melanoma adatbazis nincs. Mivel In-
tézetlinkben évente a Magyarorszagon jelentkezd 1ij melanomas betegek jelentds szazalékat latjuk el, klini-
kai adatbazisunkbol az egész orszagra vonatkozo kovetkeztetéseket is levonhatunk a szekunder prevencio
eredményességérol.

Moddszerek: Vizsgalatunk soran az Intézetiinkben cutan melanoma malignum miatt 1998-ban illetve 10 évvel
késdébb, 2008-ban jelentkezd betegek adatait €s a daganatok szovettani paramétereit vetettiik ssze. A két betegcso-
portot kor, nem, a tumor lokalizacidja és a szovettani paraméterei (szovettani tipus, Breslow és Clark érték) szerint
hasonlitottuk dssze. Folytonos valtozdk esetén Mann-Whitney préobaval dontottiink két eloszlas kiilonbségének
szignifikanciajarol. A kategorikus valtozok fliggetlenségét x2-probaval ellendriztiik.

Eredmények: 1998-ban 149, 2008-ban 377 betegnél diagnosztizaltunk cutan melanomat, amely 10 év alatt 153%-
os novekedést jelent. A betegek atlagéletkora 1998-ban 56,3 év, 2008-ban 57,2 év volt, csaknem megegyezd. 1998-
ban a férfibetegek aranya 43%, 2008-ban 49%. A leggyakoribb lokalizaciénak mindkét vizsgalt évben a torzset
talaltuk (39% és 46%), ezt kovette az alsd végtag (28% és 22%), a fels végtag (21% €s 18%) majd a fej-nyaki (12%
és 14%) lokalizacidé. Leggyakoribb szdvettani tipusnak a szuperficialisan terjedé melanomat (52% és 54%) és a
noduldris melanomat (31% és 23%) talaltuk. Az in situ melanomak aranya 10%-r6l 15%-ra valtozott. A Breslow
értékek atlaga 1998-ban 2,2 mm, mig 2008-ban 1,6 mm volt, a kiilonbségiik erésen szignifikans (p=0,0002). A Clark
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értékek szintén csokkentek, de nem szignifikdansan (p=0,08). A legtobb beteg mindkét vizsgalt évben (38% és 32%)
Clark III invazids mélységli melanomaval jelentkezett.

Kovetkeztetés: Tekintettel arra, hogy a melanoma prognozisat leginkdbb a korai diagndzis javithatja, amelyet
elsésorban a Breslow tumorvastagsag reprezental, betegeink adatainak elemzésébdl gy tlinik, nem hidbavaléak
a melanoma megel&zését és az idében valo felismerés fontossagat hangstlyozé eréfeszitések mind az orvoskép-
zés, mind pedig a tomegtajékoztatas terén.

A MELANOMA GENOM HETEROGENITASA, GENAMPLIFIKACIOK SZEREPE
A DAGANATPROGRESSZIOBAN

Baldzs Margit', Ecsedi Szilvia', Vizkeleti Laura®, Lazdr Viktoria', Rikosy Zsuzsa', Szolldsi Attila Gibor?,
Béginy Agnes®, Emri Gabriella®, Addny Réza’

Debreceni Egyetem OEC, 'Megel6z6 Orvostani Intézet, Elettani Intézet, *Bérgyodgyaszati Klinika, Debrecen

Célkittizések: A primer melanomdak tumorigenezisének korai fazisaban megjelené BRAF és NRAS onkogén akti-
vacios mutdciodinak jelentdségére egyre tobb kisérletes adat 1étezik. Mindkét onkogén a MAP-kindz foszforilacids
kaszkadrendszer tagja, de aktivacios mutécidik rendkiviil ritkdn fordulnak el6 egytiitt melanomakban. A muta-
cidk jelenlétének és prognosztikai jelentéségének eddigi vizsgalatai alatamasztjak azt a hipotézist, mely szerint
ezen mutdciok egyediili jelenléte még nem indit el melanomagenezist. Vizsgélataink sordn célunk volt a BRAF-
vagy NRAS-mutdciét hordoz6 daganatokhoz tarsuld, specifikus genetikai eltérések megismerése. Részletesen
tanulmanyoztuk az array-CGH eredményeink alapjan az egyik leggyakoribb genetikai eltérésként azonositott,
11q13-as amplifikacids klaszter génjeinek (CCND1, FGF3, FGF19, FGF4, EMSI1, TAOS1) ko-amplifikaciés mintdza-
tat, ezek lehetséges prognosztikai jelentéségét, valamint kopiaszdm-eltéréseik és a BRAF- illetve NRAS-mutacidk
jelenléte kozotti korreldciot.

Maddszerek: A teljes genom eltéréseinek analizisére array-CGH-et, a mutaciok vizsgalatara floureszcensen jelolt
oligonukleotid probakat, a 11q13 amplikonban lokalizalédé onkogének vizsgalatara q-PCR modszert alkalmaz-
tunk. Interfazisos citogenetikai analizist gén- és centroméraspecifikus probakkal parhuzamosan végeztiik el.

Eredmények: A BRAF-mutdciot hordozé daganatokban a leggyakoribb eltérések az 1-es kromoszoma hosszt
karjanak (1g21.2-1q32.2), illetve a teljes 7-es kromoszémanak a DNS-tobblete és a 10-es kromoszoma hosszu karjanak
(10g21.1-10g26.2) DNS-hianya voltak. Az NRAS-mutdciot hordozé daganatok csoportjdban szignifikdnsan gyakrab-
ban fordult el6 amplifikacio a 8q21.12-8q21.3 16kuszon, delécié a 6q25.2-6q26 és a 11g22.3-11q25 régioban. Nem ta-
laltunk szignifikans kiilonbséget a 11q13 régioban lokalizal6dé onkogének ko-amplifikdcios mintdzatat vizsgalva a
kiilonb6z6 mutaciot hordozé daganatok két csoportjaban. Megfigyeltiik, hogy ezeknek a géneknek a CCNDI1-gyel
torténd egyiittes amplifikdcidja a vastag daganatokban gyakrabban fordult el6 (p<0,01). Megallapitottuk, hogy a
TAOSI amplifikdcidjanak és a BRAF vagy NRAS onkogén mutédcidjanak a CCND1 emelkedett géndoézisaval valo
egyiittes el6forduldsa szignifikdnsan gyakrabban van jelen a rosszabb prognoézisu daganatokban (p=0,028).

Kovetkeztetés: Eredményeink azt mutatjak, hogy annak ellenére, hogy az NRAS és a BRAF onkogén akti-
vacios mutdcidi ugyanazon szignaltranszdukcids ttvonalat aktivaljak, eltéré melanomara hajlamositd genetikai
alteraciokkal kooperalnak a tumorigenezisben, melyek azonositdsa akar 1j specifikus terdpias targetet is szolgal-
tathat, a mutdciok hatdsanak gyengitését célzd kezelések mellett. Feltételezziik tovabbd, hogy a 11q13 régidban
lokalizal6dd kandidéns gének eltérései, a BRAF- vagy NRAS-mutdcio egydittes el6forduldsa a CCND1 emelkedett
géndozisaval tarsulva a daganatok rosszabb prognozisat eredményezik. (OTKA 48750 és 075191 tdmogatdssal.)

PROSTATATUMOROS BETEGEK SENTINEL NYIROKCSOMO
VIZSGALATANAK JELENTOSEGE

Balogh Ildiko, Pdczelt Andrds, Varga J6zsef, Medveczki Andrea, Pécza Kdroly
Févarosi Onkormanyzat Uzsoki utcai Kérhaza, Budapest

Célkittizések: Kérhazunkban 2000 oktdbere 6ta végziink prostatatumoros (PT) betegeknél sentinel nyirokcsomod
(SNYCS) vizsgalatot. Ezen idGszak alatt 91 betegnél keriilt sor a betegség korai stadiumdban limfoszcintigrafidra,
intraoperativ nyirokcsomo-detektalasra.

Moédszerek: A PT betegek T 1-2 NO, MO klinikai stadiumba tartoztak. 24 éraval a tervezett miitét el6tt 100-150
MBq Te-SentiScint (OSSKI) transperinealis- intraprostaticus beadasara keriilt sor. A gammakameras leképezés a
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radiofarmakon beaddsat kovetd 3 és 24 6ra mulva tortént, minden alkalommal AP, PA, L LAT, R LAT axialis iranya
leképezéssel. Az utdbbi 5 évben a 3 6rds felvételnél SPECT-vizsgalat is tortént, 11 esetben mas intézetben nativ,
low dose CT-vizsgalatot is készitettiink, hogy a SPECT-CT vizsgalat fizidjaval a SNYCS-(ka)t pontosabban lokali-
zalhassuk. (A SPECT-CT képek fuzidjahoz a MEDISO Interview XP programot alkalmaztuk). Mttét kozben gam-
maszondéaval (NAVIGATOR) kerestiik a limfoszcintigrafian talalt nyirokcsomékat. A gammaszonda segitségével
eltavolitott aktiv és inaktiv nyirokcsomokat, egymastdl elkiilonitve részletes patoldgiai feldolgozasra kiildtiik.

Eredmények: A 91 eset koziil 6 esetben a limfoszcintigrafia sordn SNYCS-t nem detektaltunk. A mfitét so-
ran a praesacralis lokalizaciéju NYCS (3 eset) kiviil az egyéb helyzet(i nyirokcsomok eltavolitasra keriiltek. Az
obturator hdromszogben 27-, az obturator hdromszogon kiviil (artéria iliaca externa, interna mentén, iliaca
bifurcationdl, iliaca communisndl) 32 esetben keriilt nyirokcsom¢ eltavolitasra. 10 esetben taldltunk az obturator
haromszogben és azon kiviil is NYCS-t. A patoldgiai feldolgozas soran 9 esetben deriilt fény az eltavolitott NYCS-
ban mikrometasztazisra. Koziilitk csupan 1 helyezkedett el az obturator haromszogben, 8 esetben az obturator
haromszogon kiviil.

Kovetkeztetés: Eredményeink szerint a PT igen korai stddiumaban is el6fordul nyirokcsomd-mikrometasztézis
(9/85), ami kiemeli az SNYCS-detektalas fontossagat. Gyakori az obturator haromszogon kiviili NYCS-megjelenés
(32/885). Tehéat a korai stadiumt PT betegeknél a beteg hosszabb ttlélése érdekében feltétleniil vizsgalni kell az
esetleges mikrometasztazis jelenlétét. Gondolnunk kell arra, hogy az attéti folyamat nem a korabbi tudasunk sze-
rint feltételezett lokalizacidban van, valamint a varhatd 2% helyett ~11% gyakorisaggal fordul eld.

AZ ISMETELT YTTRIUM-90 MULTIBONE FAJDALOMCSILLAPITO TERAPIAVAL
SZERZETT TAPASZTALATOK

Balogh Ildiké, Kovdcs Gyorgyi, Medveczki Andrea, Landherr Ldszlo
Févérosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhaza, Budapest

Célkittizések: A csontattétek fajdalomesillapitd kezelése hazankban is évek 6ta nagyszamd, fajdalomtdl szenvedd
betegnek nyujt segitséget. Osztalyunk terdpids eredményérdl orszagos multicentrikus retrospektiv feldolgozas-
ban mar beszdmoltunk. Jelen feldolgozdsunkban az ismételt fajdalomcsillapitd kezelések tanulsagait 0sszegez-
ziik. Hat-e és milyen mértékben az ismételt terdpia? Az egyszeri terdpidhoz képest a terdpia ismétlése nem okoz-e
irreverzibilis mellékhatdst?

Moédszerek: Az utobbi 10 évben Y-90 Multibone-nal kezelt 215 beteg koziil 24 betegnél keriilt sor ismételt tera-
pidra. A 24 betegnél végzett 6sszterapidk szama 68 volt. A 24 beteg koziil 12 beteg 2, 7 beteg 3, 3 beteg 4, 1 beteg 5,
1 beteg 6 kezelésben részestilt. A 24 koziil 19 beteg mamma-, 5 pedig prostatatumor fajdalmas attétei miatt része-
siilt izotdpterdpidban. Feldolgozdsunk sordn elemeztiik a fajdalomcsillapito hatds mértékét (10-es fajdalomskalan
értékelve), idétartamat, vizsgaltuk a csontszcintigrafidval kiinduldskor talalt laesiok kiterjedését, intenzitasat (1-3
score értékek), ezek kontroll csontszcintigrafidn észlelt valtozasat (szintén 1-3 score értékben fejeztiik ki). Mellék-
hatas jelentkezését, idStartamat is vizsgaltuk.

Eredmények: A fajdalomcsillapitas mértéke 3-9 range kozott mozgott. Ismételt fajdalomesillapitas esetén az
1-1 terapia atlagos hatdstartama az egyszeri terapiak atlagos 3 honapos hatasahoz képest hosszabb volt: >5 honap.
Betegenként elemezve -3 hé: 3 beteg, 4 ho—1 év: 15 beteg, 1-2 év: 3 beteg, >2 év: 3 beteg. A laesidk szamat, stlyos-
sagat, azok alakulasat figyelve: a laesiok szama 1 esetben csdkkent, 18 terdpianal valtozatlan, 17 terapianal nétt.
A laesio intenzitasa: 5 esetben javult, 22 valtozatlan volt, 9 terapidnal intenzivebb lett. A terdpia kezdetekor de-
tektdlt laesiok szama, intenzitasa a fajdalomcsillapit6 hatas tartamaval szoros osszefiiggést nem mutatott. Tartds
mellékhatast nem, csupdn a vérkép — egyszeri terapianal is tapasztalt — valtozasat észleltiik. A vér alakos elemei
csokkenésének mélypontja: 6. hét, teljes remissio: 12. hét. Az ismételt terapia tehat a vérkép sulyosabb, kumulalos-
dé romlasat nem idézte eld.

Kovetkeztetés: Az ismételt kezelések atlagos fajdalomesillapitd hatasat vizsgalva megallapithato, hogy a bete-
geinknél alkalmazott terdpia 1-1 kezelésének atlagos hatastartama hosszabb a korabban feldolgozott beteganyag
egyszeri terapias beavatkozasénal. A kezdeti csontszcintigrafia eredménye, az elvaltozas sulyossaga a terapia hata-
sossagat nem donti el, sulyos kezdeti allapotban is tapasztalhatd hosszu fajdalommentesség. A csontszcintigrafias
pozitivitastol fliggetleniil tehat tobb esetben sikertilt az ismételt terapidval tartés mellékhatasmentes, akar tobb
évre is kelld, jo fajdalomesillapitd hatast elérniink.
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A NEUROENDOKRIN TUMOROK DIAGNOSZTIKAJABAN A FUNKCIONALIS
ES MORFOLOGIAI KEPALKOTAS EGYUTTES ERTEKE

Balogh 1ldiké', Toth Viktoria®, Galler Zoltdn', Kovdcs Ferenc'
'Févarosi Onkorményzat Uzsoki utcai Koérhaza, *PET-CT Kft., Budapest

Célkittizések: A ritka el6forduldsti neuroendokrin tumorok (NET) diagnosztikdja a nuklearis medicina an. si-
kertorténete — a szomatosztatinreceptor-szcintigrafia szenzitivitdsa csaknem eléri a 100%-ot. A daganat lokaliza-
cidja, valamint az aspecifikus halmozasok azonban gyakori gondot okoznak. Feldolgozasunk célja ravilagitani a
nuklearis medicina médszerei és a CT (SPECT-CT) egyiittes alkalmazasanak jelentéségére. A specificitds javithato
a SPECT-CT vizsgalat fuzidjaval. A specifikus és aspecifikus (a radiofarmakon akkumulécidja egyéb malignus
tumorokban, akut és kronikus gyulladasokban) pozitivitas elkiilonitése azonban sokszor nehézségbe {itkozik.
Ebben is megvalaszoldsra var a CT-vizsgalat szerepe.

Moédszerek: 6 betegnél késziilt Indium 111-Octreoscan vizsgalat, a radiofarmakon beaddsa utan 24, 48, 72 6raval
egésztestvizsgdlat, célzott felvételek és kiegészité SPECT-vizsgalat késziilt. Valamennyi betegnél mas intézetben
nativ low dose (120 kV, 200 mA) egésztest-CT-vizsgélat is tortént. A SPECT- és CT-vizsgalatok képeinek fuzidjara
a MEDISO-Interview XP Software programjat alkalmaztuk.

Eredmények: 6/6 betegnél detektaltunk Indium 111-Octreoscan dusulast, mely eltérések helyének pontos meg-
allapitdsa csupan az izotopvizsgalattal nem volt lehetséges. Valamennyi esetben szokatlan lokalizaciéju és/vagy
kiterjedésti aktivitdsfokozodds is megfigyelhetd volt, melyek okadnak tisztazasaban a CT-vizsgalattal torténd fuzi-
0s képek segitettek (1/6 esetben fejbOrben dusitas hatterében kiterjedt naevus, 1/6 stilyos pansinusitis, 3/6 esetben
colonban gyulladasos folyamat, diverticulosis, kovetkezményes diverticulitisszel).

Kovetkeztetés: A NET diagnosztikajaban az Indium 111-Octreoscannel torténd vizsgalat vilagszerte elismerten nagy
jelentéségti. A pontos diagnoézishoz azonban elengedhetetlen a tumor helyének megallapitasa, az aspecifikus pozitivitas
kikiiszobolése. Jelen vizsgalati eredményeink alapjan megallapithatd, hogy a funkcionalis (izotépdiagnosztikai) képal-
kotas pontossagat nagymértékben fokozza a kiegészité morfologiai (CT) vizsgalat, a SPECT-CT fuzids képek elemzése.

PRIMER KOLOREKTALIS KARCINOMA KRAS-MUTACIOS STATUSZANAK
PREDIKTIV SZEREPE A MAJMETASZTAZISOK ANTI-EGFR TERAPIARA VALO
ERZEKENYSEGENEK MEGITELESERE

Badnky Baldzs', Barbai Tamds?, Timdr Jozsef*, Rdso Erzsébet?
!Szent Borbala Kérhdz, Tatabanya, 2Semmelweis Egyetem, II. sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A kolorektalis karcindmas betegek mintegy 50-60%-anal majattét diagnosztizalhatd. Az utobbi
években a sebészeti eszkoztar bdviilése, a kombindlt kemoterapids kezelések, valamint a molekularisan célzott
terdpia megjelenése nyoman ezen betegek gyogyulasi, ill. tulélési esélyei jelentdsen javultak. A metasztatikus
kolorektalis karcinéma kezelésének két sarkalatos tényezdje a korai diagnosztika és a megfeleld kezelési stratégia
kivalasztasa. Ez utdbbi alapja a beteg megfeleld terdpids célcsoportba soroldsa. Az egyik igéretes célzott terapias
lehetdség a megvaltozott miikodésti daganatos sejt fokozott osztoddsdban szerepet jatszd epidermalis ndvekedési
faktor receptorat (EGFR) blokkolé monoklonalis antitesttel, a cetuximabbal torténé kezelés. Ez a kezelés azonban
a tapasztalatok szerint gyakorlatilag hatdstalan, ha az EGFR szignalat downstream eleme, a KRAS onkogén akti-
valé mutdcidja (12, 13-as kodon) fiiggetleniti a szignal lefutdsat a receptor miikodésétdl. A jelenlegi klinikai gya-
korlat szerint a cetuximab kezelést attétet hordozo betegek kaphatjak. A KRAS-mutdcids statusz meghatdrozasa
azonban szinte kizdrélag a beteg primer tumorabdl torténik, ahol igen alacsony (némely laboratériumok esetén
akar 1%-os) KRAS-mutdciés arany is kizdrhatja a beteget a terapids célcsoportbdl. Kérdéses azonban, hogy az at-
tétképzésre kizardlagosan KRAS-mutans sejtek képesek-e ebbdl a heterogén populaciobol, hiszen ellenkezd eset-
ben a gyakorlatilag monoklondlis eredetti attétek akar tisztan KRAS-mutaciotél mentes , cetuximab targetek” is
lehetnek. Munkank sordn olyan allatkisérleti modellrendszert dolgoztunk ki, amely lehetévé teszi, hogy a primer
tumor, a nyirokcsomo és méjattét, valamint a maj-mikrometasztazisok korai diagnosztikajaban feltételezett szere-
pet jatszé keringd tumorsejtek KRAS-mutdcids statusza dsszevethetd legyen ugyanabban az egyedben és egyben
alkalmas a fenti tumormintdk kemoterapidra és bioldgiai terapidkra valo érzékenységének tesztelésére is.
Moddszerek:KRAS-mutansizograft(C26—codon12)ésxenograft (HCT116-codon13)kolontumorokatortotopikusan
(bélfal) és heterotropikusan (Iép) implantaltunk beltenyésztett BALB/c illetve velesziiletetten immundeficiens scid
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egerekbe. Az allatok primer tumorabdl és ugyanazon allatbol izolalt keringdé tumorsejtjeibdl ill. a kiilonb6z6 lokali-
zacidju (nyirokcsomd, maj) attéteibdl és kolonidibol tenyészetet hoztunk Iétre és megvizsgéltuk, hogy az ugyanazon
allatbdl, de kiilonb6z6 lokalizaciobdl szarmazdé mintak KRAS-mutéciés mintdzata mennyiben tér el egymastol.

Eredmények: Mig a kiinduldsi primer sejtpopulacioban egyértelmtien latszik, hogy a heterozigéta KRAS-
mutans sejtek mellett vad tipust sejtek is jelen vannak, a majban eddigi értékeléseink szerint (akar valddi attétbdl,
akar koloniabdl szarmazott) csak KRAS-muténs sejtek hoztak Iétre utédpopulaciot. Mivel a keringésbdl tenyész-
tett és a nyirokcsomoattétekbdl izolalt mintakban dontd tobbségben vad tipust sejtek jelentek meg, a méaj, mint
befogadé szerv szelekcids hatdsa egyértelmiinek latszik.

Kovetkeztetés: Eredményeink arra utalnak, hogy nagy valdszintiséggel a target szerv, mint befogadé mikro-
kornyezet befolyasolja, hogy az attétet milyen KRAS-mutécids statusz jellemzi.

A MASIK OLDAL: HOST EREDETU FAKTOROK SZEREPE
A HUMAN MELANOMAK ATTETKEPZESBEN

Osszefoglaldk

Barbai Tamds, Timdr Jézsef, Rdsé Erzsébet
Semmelweis Egyetem II. sz. Pathologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A tumorok altal okozott haldlozas dontd részéért felelds attétek keletkezésének megértése, esetle-
ges eldrejelzése kapcsan egyre inkabb el6térbe keriilnek a tumorok mikrokdrnyezetében bekovetkezd véaltozasok,
melyek hatdsa legalabb olyan messzemend kovetkezményekkel jarhat, mint a tumorokban fellelhetd szerzett vagy
orokletes véltozasok. Munkacsoportunk altal alkalmazott vizsgalattal arra a kérdésre probéaltunk valaszt adni, me-
lyek azok a valtozasok, melyek a human melandmak progresszidja sordn a gazdaszervezet oldaldn jelennek meg.

Moédszerek: A tumor kornyezete attétképzésben betoltott szerepének vizsgalatara bedllitottunk egy olyan allatmo-
dellt, amely alkalmas az 4ttétképzésben szerepet jatszé tumor ill. host/kdrnyezet (stroma) eredetti faktorok elkiilonité-
sére. Human melandmasejtvonalak szuszpenzidjat (HT168-M1, HT199, WM983) egyidejtileg kifejlett és Gjsziilott scid
egerekbe implantdlva mindkét hostban kialakul primer tumor, de attétképzést csak az tjsziildttbe oltott tumorok esetén
tapasztalunk. Mivel ebben a xenograft modellben a tumor human eredetd, a stromdlis komponensek pedig a gazdaszer-
vezetbdl szarmaznak, megfelel6en host-specifikus probakat tartalmazd DNS-chipek segitségével kiilon vizsgalhatjuk
a ,tumor” gazdaszervezetbdl szarmazd ill. a human tumorbdl szarmazé kiilonbségeit, sszehasonlitva az attétképzd
(Gjsziilottbe implantalt tumor) és a nem attétképzd (kifejlett allatba implantalt tumor) primer tumorbdl szarmazé gének
expresszios mintdzatat. Az Osszehasonlitast a fentieknek megfelelden az Agilent 20 000 egér gén expressziojat meg-
hatdrozé Agilent Mouse Oligo Microarray, ill. a 41 000 humdan gént meghatarozé6 Whole Genome Oligo Microarray
segitségével végeztiik el. A leolvasast koveten a tovabbiakban csak azon gének kiértékelésével foglalkoztunk, amelyek
valtozasa mindegyik sejtvonal esetén azonos irdnyt volt (up vagy down) és legalabb kétszeres kiilonbséget mutatott. Az
els6 kozelitésben haromezernél is tobb gén koziil tovabbi valogatds alapja azon gének valtozasa volt, amelyek azonos
kort, de egészséges tjsziilott dllat megfelel6 normalis szoveti kdrnyezetébdl vett mintdjanak expresszios patternjétdl is
szignifikdnsan eltérének tekinthetd valtozast mutattak (az életkorbdl szarmazo kiilonbség kisztirése).

Eredmények: 11 olyan gén részletes vizsgalatat kezdtiik el, amelyek egy részének funkciéja még nem ismert.
Célunk ezek szerkezetének, funkcidjanak és a melandmak attétképzésében jatszott szerepének tisztdzasa. A
nevesithetd gének koziil 162-es Transzmembran protein, a DEAD box 60 polipeptid és a ceramid-szintdz bizonyult
igéretesnek a tovabbi vizsgalatok szdmara.

Kovetkeztetés: A célgének human homoldgjai attétképzésben betdltott szerepének vizsgalata folyamatban van, me-
lyek segitségével esetleges 1 terdpids és diagnosztikai célpontok keriilhetnek a kezeink kozé. NKFP 1a-0024-05, ETT

A RORI TIROZINKINAZ-RECEPTOR EXPRESSZIOJA
LEUKEMIAS VERKEPPEL RENDELKEZO LYMPHOMAKBAN

Barna Gabor', Mihalik Rudolf', Timar Botond', Tombdl Judit', Csende Zsolt?, Sebestyén Anna', Bodor Csaba',
Csernus Balizs', Reiniger Lilla', Matolcsy Andrds'

Semmelweis Egyetem, 'I. sz. Patoldgiai Intézet, Biomechanikai Intézet, Budapest
Célkittizések: A RORI az arva-receptorok csaladjaba tartozé tirozinkinaz-receptor. Az agy, a tiid6, valamint a

csontrendszer fejlédésében dontd szerepe van. A WNT jelatviteli ut tagja, a sejtek vandorlasaban és tulélésében
jatszik szerepet, bar a pontos funkcidja nem ismert. Az elmult évben lattak napvilagot olyan adatok, melyek sze-
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rint krénikus lymphoid leukémia (CLL) sejtek felszinén is kimutattdk a ROR1 fehérjét. Mivel normalis B-sejtek
felszinén nem jelenik meg ez a fehérje, a CLL egyedi markerének nevezték. Vizsgalataink soran arra kerestiik a
valaszt, hogy mas lymphomakon is megjelenik-e ez a receptor vagy CLL-specifikus fehérje, amely igy a CLL dif-
ferencialdiagnosztikajaban felhasznalhatd.

Moédszerek: Kisérleteinkben 16 CLL-es, 8 kopenysejtes lymphomas (KL), 6 margindlis zéna lymphomas (MZL),
5 diffaz nagy B-sejtes lymphomas (DLBCL), 5 follicularis lymphomas (FL) beteg és 6 egészséges és 5 reaktiv
nyirokcsom6 mintanak RORI1-expresszidjat vizsgaltuk real-time PCR segitségével. A ROR1 fehérje sejtfelszini
megjelenését 30 CLL-es, 13 MZL-es, 12 KL-es beteg, 22 egészséges kontroll periférids vérében, illetve csontvels-
mintajaban hataroztuk meg dramlasos citometriaval.

Eredmények: Eredményeink azt mutattdk, hogy a CLL mellett a KL-ben és MZL-ben is megjelenik a sejtek
felszinén a RORI. Viszont a DLBCL és FL nyirokcsomdmintakban a ROR1 mennyisége alacsony, megegyezik a
reaktiv nyirokcsoméban talalhaté ROR1 mennyiségével.

Kovetkeztetés: Eredményeink azt mutatjak, hogy a leukémias vérképpel rendelkez6 lymphomékban a ROR1
receptor megjelenik a sejtek felszinén, tehat nem egyedi CLL fehérje, igy nem hasznalhaté a CLL differencialdi-
agnosztikajaban. Lehetséges, hogy a RORI1 altal kozvetitett ttlélési szignal sziikséges a leukémids vérképpel jard
lymphomasejtek tuléléséhez. Ezért a ROR1 fehérje funkcidjdnak meghatarozasa a lymphomak felszinén a jovdbe-
ni terdpiajuk alakitasdban fontos szerepet jatszhat.

KATEPSZIN MEDIALT KASZPAZAKTIVALODAS SZUKSEGES
A PROTEASZOMAGATLASSAL INDUKALT APOPTOZISHOZ
SH-SY5Y NEUROBLASZTOMA SEJTEKBEN

Barti-Juhasz Helga!, Imre Gergely’, Nagy Katalin?, Kopper Laszl¢?, Schwab Richard?,
Petak Istvan®, Mihalik Rudolf!

Semmelweis Egyetem 'I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet, 2I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutatd
Intézet, Szentagothai Tudaskdzpont, °’KPS Orvosi Biotechnoldgiai és Egészségiigyi Szolgaltatd Kft, Budapest

Célkittizések: A bortezomib szelektiv és reverzibilis inhibitora a 26S proteaszémanak. Daganatellenes hatasat kli-
nikai szinten vizsgaljak szdmos human daganattipus esetében és a klinikumban is hasznaljak myeloma multiplex
kezelésére. Neuroblasztoma sejtekrdl kimutattdk koradbban, hogy a bortezomib in vitro gatolja ndvekedésiiket és
in vivo is jeletds tulélést biztosit xenograftos egerekben (Brignole C és mtsai JNCI 98:1142, 2006). Az apoptotikus
jelpalyak szamos molekularis elemének szabalyozasaban jut szerephez a proteszémafunkci6 (p53, NF-kB, Bcl-2 csa-
1ad, ER-stress). Neuroblasztomak esetében nem ismertek a bortezomib-indukalt kaszpéazaktivalédas koriilményei.

Moédszerek: Az SH-SY5Y humdanneuroblasztéma sejteket bortezomibbal (100 nM) és staurosporin proteinkinaz-
gatloval (100 nM) kezeltiik 10-24 6rat. Z-VD.fmk kaszpazgatlo (10 uM) és CA-074Me katepszin B gatldszer (0,1-10
uM) hatésait teszteltiik. Novekedést ATP-szint-meghatdrozassal, sejtelhalast propidium-jodid-felvétellel detektal-
tunk. Kaszpaz és katepszin protedzaktivitast lizatumbdl fluoreszcens szubszratokkal mértiink. Génexpresszids
profilt kvantitativ PCR-rel, fehérjeszintet és hasitast Western-blot technikaval hataroztunk meg.

Eredmények: A bortezomib koncentraciofiiggben gatolta a neuroblasztoma sejtek ndvekedését, 100 nM-nal te-
tézédve (70% gatlas). Az elhalt sejtek aranya 100 nM-nal 50% koriili volt. Z-VD.fmk és CA-074Me (10 uM) gatolta a
sejtelhalast, de a bortezomib indukalta ndvekedésgétlast nem fliggesztették fel teljesen (30% gatlas). Mindkét gat-
l6szer hatasara redukélodott a sejtek lizatumaban mérhetd kaszpazaktivitds. A katepszin B-aktivitast nem gétolta
a z-VD.fmk, a CA-074Me viszont mar 0,1 uM-ban is, 95%-ban. A kaszpazaktivitds belsé indikatoraként a PARP
fehérje hasitasat gatolta a CA-074Me 10 uM-ban, de nem gatolta 0,1 uM-ban. A bortezomib-indukalt kaszpaz 3, 7, és
9 aktivalodast (hasitast) 24 6randl szintén géatolta a CA-074Me (10 uM). A bortezomib altal aktivalt sejtelhalasi jelpa-
lyaban a CA-074Me célmolekulajanak specialis szerepét igazolta, hogy staurosporin kezelés esetében sem a sejtel-
halast, sem a kaszpazok aktivalodast nem gatolta a CA-074Me. Erdekes, hogy 10 6ra expozicié hatéséra a katepszin
L1 mRNS-expresszié CA-074Me (10 uM) hatasara 4-szeresére, mig bortezomib hatdsara csak 1,5-szeresére emelke-
dett. A katepszin L1 a lizoszdmaban és egy alternativ varidnsa a sejtmagban fejti ki proteolitikus hatasat.

Kovetkeztetés: Osszefoglalva eredményeinket, az SH-SY5Y neuroblasztoma sejtekben a bortezomib-indukalt
kaszpdazaktivdlodashoz és sejtelhalashoz egy katepszin B enzimtdl eltérd cisztein katepszin (feltehetdleg katepszin
L1) aktivitasa sziikséges. A kutatast tdimogatta: KKK, NANODRUG, OTKA.
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ROSSZ PROGNOZISU JOINDULATU CSONTDAGANATOK - PATOLOGIA
Bély Miklds
Budai Irgalmasrendi Kérhdz, Patolégiai Osztaly, Budapest

Bevezetés: A joindulatu csontdaganatok és daganatszert csontelvaltozasok — részben lokalizacidjuk, részben pe-
dig potencidlisan malignus természetiik miatt —- nemegyszer sulyos, életveszélyes allapotot jelentenek. Az el6adas
a potencidlisan malignus hamartomakkal (solitaer, illetve tobbszords osteochondroma, centralis chondroma, r6-
vid csontokra lokalizalt solitaer, illetve multiplex enchondroma) foglalkozik.

Vizsgalati anyag és betegtorténetek: Az Orszagos Reuma- és Fizioterapias Intézetben 1956 és 1986 kozott 625 csont-
daganatot operaltak. Ezek kozott 74 solitaer és 5 tobbszords osteochondroma (exostosis cartilaginea) fordult elS. T6bb-
sz0ros exostosis esetén a latdteriinkbe kertilt betegek mindegyikénél bekovetkezett a csontnovedékek valamelyikének
malignus atalakuldsa. Centralis (torzskozeli) chondromét 36 betegen taldltunk, mely koziil harom malignizalodott.
Rovid csontokra lokalizalt enchondroma 35 betegen fordult el6, mely 3 esetben tobbszoros megjelenésti volt. Malignus
atalakuldst nem észleltiink. A fenti entitdsokat egy-egy beteg torténetének bemutatasaval illusztraljuk.

Megbeszélés: A potencidlisan malignus hamartomdk a kérfolyamat kezdetén jéindulattiak; malignitasra gya-
nut kelt6 szoveti atipia nincs. Az esetek bizonyos szdzalékdban azonban rosszindulatu elfajuldssal szamolhatunk
(1). Solitaer osteochondroma (exostosis cartilaginea, eccohondroma) esetén ez Schajowicz szerint 1% (2). Bizonyo-
san gyakoribb a rosszindulatu atalakulds, ha a porcos exostosis széles alapt, vagy 5 cm-nél nagyobb. A tobbszoros
exostosis valamelyike az esetek mintegy 15%-dban malignusan elfajul (2) (sajnos nem tudjuk, hogy hany éven
beliil). Biztosan igaz, hogy minél tébb csontnévedék taldlhato, ez anndl nagyobb valoszintiséggel kovetkezik be.
A csontnovedékek koziil egymast kovetden akar tobb is malignizalodhat. Nagyon nehéz elére megjésolni, hogy
a szamos csontkindvés koziil melyik valik rosszindulatuva, ezért elengedhetetlen a betegek szoros kovetése. A
centralis, vagy torzskozeli enchondroma — ha a beteg elég hosszu ideig él — egészen biztos, hogy malignusan elfa-
jul (potencialisan mindig rosszindulatinak tekintendd) (1). Az rovid csontok enchondromai esetében dontd jelen-
tésége van, hogy solitaer, vagy multiplex elvaltozasrol van szo6. Rovid csontra lokalizalt maganyos enchondroma
elfajulasa kivételes (nemegyszer a malignitasra utald cellularis atipia ellenére), mig a tobbszords enchondroma
esetében az elfajulds valoszintisége 20% (2). A malignus elfajulds gyakorisagi adatai statisztikai igazsagok, amit
kritikusan kell kezelniink. Nem ismert ugyanis, hogy a %-os érték milyen intervallumra (5 év-teljes élettartam)
vonatkozik, illetve, hogy adott betegiink a transzformacié konkrétan milyen stadiumdaban van. Tobbszords el-
valtozasok esetében biztosan gyakoribb a malignus elfajulas. Nagyobb szamu csontnévedék, vagy enchondroma
esetén — a hamartomak eltéré szama miatt — az irodalomban fellelhetd %-os érték semmiképpen sem tiikrozheti
a betegeink individualis kiilonbségeit. Az elmondottak azonban mindenképpen felhivjak a figyelmet arra, hogy
valamely hamartomat észlelve minden esetben ki kell zarni a tobbszoros elvaltozasok lehetGségét és lehetdleg a
daganat(ok) korai, teljes eltavolitasara kell torekedni. Elengedhetetlen a beteg szoros ellendrzése, gondozasa.

Irodalom: 1.) Glauber A, Csatd Zs, Juhasz J. Csontdaganatok. Akadémiai Kiado, Budapest 1980; 2.) Schajowicz
F. Tumors and Tumorlike Lesions of Bone. Springer, Berlin-Heidelberg 1994.

AUTOLOG HEMOPOETIKUS OSSEJT-TRANSZPLANTACIO MAGYARORSZAGI
EREDMENYEI MAGAS RIZIKOJU NEUROBLASTOMABAN

Benyé Gabor', Veértesi Gabriella?, Kallay Krisztian', Simon Réka?, Goda Vera', Marton Gabriella®, Toth Agnesl,
Jakab Zsuzsanna®, Bence Zsdfia*, Jakab Eszter*, Nagy Kdlmadn?

IFévarosi Onkormanyzat Szent Laszl6 Kérhaza, 2BAZ Megyei Kérhdz Gyermekegészségiigyi Kozpont, Miskolc,
Gyermekhematologiai és CsontvelStranszplantacids Osztaly, *Gyermekonkolégia Munkacsoport,
Gyermekrak Regiszter, ‘Semmelweis Egyetem, Budapest

Célkittizések: A neuroblastoma (NBL) a leggyakoribb gyermekkori extracranialis szolid tumor, sajatossaga a
nagyfoku heterogenitas. A daganatok egy része igen agressziv és az erételjes kezelés ellenére is csekély (kb. 20%) a
gyogyulas esélye. A magas rizikdju betegek kezelésében a megadozisi kemoterapiat kovetd autolog hemopoetikus
Ossejt-transzplantacidval probaljak javitani a tulélési eredményeket.

Moddszerek: A szerzék az 1996 és 2007 kozotti idészakban gyermekkori NBL miatt végzett magyarorszagi
autolog Ossejt-atiiltetések eredményét foglaljak 0ssze és vizsgaljak a tulélést és a prognosztikus faktorokat.

Eredmények: Az 9sszesen 54 NBL-s beteg atlagéletkora diagndziskor 41,8 honap volt. A stadiumok megoszlasa:
L. st: 0%, (0 £6), I1. st: 2% (1 £6), II1. st: 35%, (19 £0), IV. st: 65%, (35 £6) voltak. Az N-myc status 25 esetben keriilt meg-
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hatdrozasra: 48% (12 f6) volt pozitiv. A standard kemoterapias kezelések zome a HR-NBL-SIOP protokoll szerinti
rapid COJEC kezelés volt . A transzplantaci6 el6tti kondicionald kezelések Busulphan/Melphalan és Melphalan/
Vepesid/Carboplatin voltak. A graft tipusa 80%-ban periférids ssejt, 20%-ban csontveld volt. A megtapadas a
medidn 11. napon volt. A kezelés utani 5 éves 9ssz-ttlélés 35%, a transzplantaciéval kapcsolatos halélozas 0% volt.
A komplett remisszidban transzplantélt betegek tulélése 49%, a parcialis remisszidban transzplantalt betegek 5
éves tulélése 30% volt. Az elért adatok megfelelnek a nemzetkozi eredményeknek.

Kovetkeztetés: Az elérehaladott stddiumu NBL a legrosszabb progndzisu gyermekkori daganatos betegségek egyi-
ke, melyben a nagydozist kemoterapiat kovetd autolog dssejt-transzplantacio a tulélését jelentds mértékben javitja. Az
eljaras kis kockazat beavatkozasnak tekinthetd.

AZ ANGIOGEN APELIN MOLEKULA
LEHETSEGES SZEREPE HUMAN DAGANATOKBAN

Berta Judit', Kenessey Istvin?, Dobos Judit®, Téviri Jozsef', Keszthelyi Magdolna', Dome Baldzs'

'Orszagos Koranyi TBC és Pulmonologiai Intézet, 2.Semmelweis Egyetem, II. sz. Patoldgiai Intézet,
*Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Bar az apelinrdl leirtdk, hogy kiilonb6z6 in vitro és in vivo kisérleti rendszerekben serkenti az
endotélsejtek novekedését és ragesalod tumorok beerezddését, valamint toébb tanulmany is bizonyitja human da-
ganatokban vald expressziojat, azonban nem kisérelték még megbecsiilni az apelin szerepét a human tumorok
angiogenezisében, és nem kozolték még ennek klinikopatoldgiai jelentdségét sem. Ezért céljaink kozott szerepel,
hogy vizsgaljuk az apelin hatdsat human daganatokban, és meghatdrozzuk a lehetséges kapcsolatot az apelin
expresszidja és a human tumorok beerezédése és klinikai kimenetele kozott.

Moddszerek: Vizsgalatainkban humdan melandéma, Kaposi-sarcoma, laphdmrak, coloncarcinoma és nem-kis-
sejtes tiidérak (NSCLC) sejtvonalakon és daganatmintdkon teszteltiik az apelin és receptora (AP]) megjelenését
immunhisztokémidval, d&ramldsi citometridval és kvantitativ PCR-rel. Ezenfeliil vizsgaltuk a kiilénb6z6 apelin-
szarmazékok (apelin-12, apelin-36) hatdsat a tumorsejtek in vitro proliferacidjara, valamint a tumorok in vivo
novekedésére és érdenzitdsdara. Statisztikai analizissel meghataroztuk az apelinexpresszié mértékének 6sszefiig-
gését human daganatokban a klinikopatoldgiai valtozokkal, az angiogén aktivitassal és a klinikai viselkedéssel.

Eredmények: A human tumorok eltéré mértékben expresszaltak az apelint, ezenfeliil nem-kissejtes tiidérakos be-
tegekben az apelin-36 expresszidjanak mértéke és a tumorok beerezédése és klinikai viselkedése kozott korrelaciot
mutattunk ki. Bar a sejtvonalakban is véltozatos képet mutatott az apelin és az AP] megjelenése, az apelin-12 és -36 a
proliferacidjukat nem befolyasolta. A tumorxenograftok in vivo névekedését az exogén apelinszarmazékok serkentették.
Az apelin génnel transzfektalt subcutan tumorok esetében szignifikdnsan nagyobb volt az intratumoralis erek szama.

Kovetkeztetés: Eredményeink azt mutatjak, hogy annak ellenére, hogy a tumorsejtek expresszaljak az
apelinreceptort, az apelin els6sorban a tumorstrémadra hat és a neoangiogenezis egy lehetséges aktivatora human
tumorokban is. NSCLC-s betegekben az apelin-36 expresszidja magas érdenzitdssal és rosszabb tuléléssel paro-
sult, igy az apelinexpresszio mértéke prognosztikai jelentéséggel birhat human tiidérakok esetében.

A RAKSZUROPROGRAMOK HATASTALANSAGANAK LEHETSEGES OKAI
Bezsenyiné Bobis Mirta
Bacs-Kiskun Megyei Onkorményzat Kérhéza, Kecskemét

Célkittizések: Daganatos haldlozdsban hazank eurdpai viszonylatban elsé helyen 4ll. Sajnos tovabbra sem ta-
pasztaljuk sem a morbiditds, sem a mortalitds csokkenését. Ami befolyasolhatna ezeket a mutatdkat, az a daga-
natos betegségek korai felismerése lehetne. Az elmult években a sztirési programokra (emlérak, méhnyakrak,
vastagbélrak) nagyobb figyelmet forditott az Egészségiigyi Minisztérium. Azonban a daganatos sz{ir§programok
egyike sem volt hatékony. Nem értek el ill. nem mutattak folyamatosan megfeleld szintli részvételi aranyt. A
programok eredményessége egyértelmiien megnyilvanul abban, hogy nem csokkent a daganatos haldlozasok
szama. 2008-t6l az Eii. Minisztérium nem is finanszirozza a vastagbélrak sziirésének szervezését, ezt a programot
fel is fliggesztették. Mi lehet az oka, hogy a szervezett sziiréseken rendkiviil alacsony a megjelenési arany? Lehet,
hogy az érintettek nem rendelkeznek elegendd ismerettel a sz(irések hasznarol, jelentéségérdl? Lehet, hogy nem
tudjak igénybe venni a felkinalt sz(irési lehetdséget? Lehet, hogy egyes pszichoszocidlis tényezdk szerepe sem
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elhanyagolhatd az egyének azon dontésében, hogy élnek-e a szlirési lehet6séggel? Lehet, hogy a jelenleg zajlo
szlir6programok nem igazodnak kell6képpen az egyének elvarasaihoz?

Médszerek: Amennyiben valtoztatni szeretnénk a szlirések hatékonysagan, meg kellene ismerniink az érdek-
telenség okait. Ez motivalt abban, hogy felmérést végezzek nem daganatos személyek korében sztiréssel kapcso-
latos ismereteikrdl, esetleges igényeikrdl.

Eredmények: Ennek a kutatdsnak az eredményét szeretném kozreadni abban a reményben, hogy kozelebb
juthatunk az okok megértéséhez.

Kovetkeztetés: Az eredmények elemzésével, értékelésével talan mddositani lehetne a programokon és néhetne
a részvételi arany, kiilondsen a nagy kockazatnak kitett emberek korében.

AZ EGFR-TIROZINKINAZ-GATLOK ELETMINOSEGRE GYAKOROLT HATASA
NSCLC-S BETEGEK ESETEBEN, SAJAT BETEGANYAGUNK ALAPJAN

Bittner Nora, Szentirmay Zoltdn, Bidlek Mdria
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Bevezetés: A tiidérak okozta haldlozas vezet6 haldlok vildgszerte a rakos haldlozas kozott. Ennek jelentds része,
70-80% nem kissejtes tiidérak (NSCLC) és még mindig kb. 85%-ban elérehaladott allapotban kertil felismerésre. Ko-
rabban a sejtosztodast gatlo kezelések — citotoxikus kezelések — alltak csak rendelkezésiinkre. Jelenleg még a platina-
alapt kemoterapia az els6 valasztast protokoll. Ennek alkalmazdsdval a median talélés (MS) 7-10 hénap. A masodvo-
nalt docetaxel alkalmazéséaval a tulélés megnovelhetd (5,7-7,5 honappal), azonban jelentds toxicitas dran. Az EGFR a
jelatviteli titon keresztiil befolyasolja a tumorsejt-proliferaciot, invazidt, angiogenezist, metasztazist és az apoptozist.
A terdpias vélasz kifejezetten az EGFR-mutaciot hordozo adenocarcinomas betegek esetében figyelhetd meg.

Sajat beteganyagunk sordn harmadik vonalban alkamaztunk Erlotinib kezelést, el6zetes platina- és taxan-alapt
terdpia elégtelensége esetén. Mindkét betegiinknél per os kezelést alkalmaztunk, és a mar el6kezelt betegek jol to-
lerdltdk az ambulansan kivitelezhetd kezelést, bérreakcioik Grade I-II voltak. Egy betegiink mérsékelt diaorrhea-t
panaszolt, mely konzervativ kezeléssel uralhato volt. Mindkét beteg kordbban tartds betegallomanyra, kérhazi el-
latasra kényszeriilt, a per os kezelés mellett meg tudtak 6rizni munkaképességiiket (ECOG: 0). A kezelés hatékony-
sagat igazolta a RECIST szerint értékelt remisszio is. Szupportiv kezelésként bisphosphonat kezelésben részestiltek.

Osszefoglalas: Az EGFR-TK-gatlok alkalmazasa az igazolt hatékonysiguk mellett jelentdsen javitja a be-
tegek életmindségét. Mellékhatdsuk eltér a citotoxikus gydgyszerektdl, a kifejezett bértiinetek jol kezelhe-
t6k és jelentdsen korrelalnak a terdpids vélasszal. Uj fejezet kezd6dott az NSCLC kezelésének stratégiajaban.
A tovéabbi molekularis patoldgai vizsgalatok tovabb finomitjak a kezelési lehetéségeket.

MEDDIG VARHATUNK A CITOTOXIKUS KEZELES MEGKEZDESEVEL
METASZTATILUS EMLORAK ESETEN? AVAGY A HORMONKEZELES HATARALI
(Esetismertetés)

Bittner Nora, Toth Erika, Bécs Katalin
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Bevezetés: Elsddlegesen vagy mar kezelteml6tumoros beteg esetében a visceralis metasztazisokjelentkezésekor leg-
gyakrabban azonnal citoxikus kezeléseket valasztunk, annak ellenére, hogy a kezelési stratégia felallitasakor maris-
mertabeteg hormonstatusa. Az antigsztrogén terapia sokat fejlédott a korabban széles korben alkalmazott tamoxifen
(SERM) bevezetése 6ta. Ma mar lehetdségiink van a szelektiv aromatazinhibitorok (SAI) széleskor(i alkalmazasara
is a postmenopausas nébetegek esetében. A kutatasok eredményeként mar rendelkezésiinkre all, és a napi gyakorlat
része lehet a szelektiv 9sztrogénreceptor-downregulator (SERD). Nincs 6sztrogén-agonista hatdsa, teljesen blokkolja
az Osztrogénképzést. Két olyan betegiink esetét szeretnénk ismertetni, akik mammatumoruk miatt évek éta kezelés
illetve gondozas alatt allnak. Pulmonalis illetve hepatikus metasztazis megjelenésekor dontottiink a fulvestrant al-
kalmazasa mellett. A valasztas okaként az emelkedd Ca 15-3 és a CT-vel igazolt attétek megjelenése szolgalt. Mind-
két prezentalt beteg szamos komborbid betegséggel birt, idds koruk és altalanos allapotuk is a SERD alkalmazasa
mellett szOlt. A fulvestrant alkalmazasa mellett mind a Ca 15-3, mind a radiomorfologiai kép remissziot igazolt.
Osszegzés: Esetismertetésiinkkel az kivanjuk bemutatni, hogy a SERD alkalmazéséval korai visceralis metaszta-
zisok megallithatdk, s6t visszafordithatdk és jelentdsen kinyujthatéd a kemoterapia megkezdésének ideje.
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CELZOTT DAGANATTERAPIA ONKO-TERAPIAS OSZTALYUNKON IL

Bédizs Andrdsné
Markhot Ferenc Kérhaz-Rendeldintézet, Onko-terapias Osztaly, Eger

A probléma ismertetése: Az el6adas szeretné felhivni a figyelmet arra, hogy a daganatterapidban nagy jelen-
téségiik van azon ujabb készitményeknek, melyek a kemoterdpids szerektdl eltéré modon a malignus tumorok
fejlédésében és/vagy az attétképzddésben vezetd szerepet jatszo molekuldris célpontokon hatnak.

Cél és modszer: Ezen korszerti terapidk révén a biologiai valasz mddositasaval csekély toxicitas mellett rendki-
viil hatékony daganatgatlast érhetiink el. Osztalyunkon 2005 decemberétdl rendszeresen és egyre tobb olyan ke-
zelést végziink, melynek alappillérei a biologiai valaszmddositok (Herceptin, Avastin). Ezek pontos alkalmazasat,
annak feltételeit a szakdolgozdknak ismernitik kell.

Kovetkeztetés: Az eltelt idészakban szerzett tapasztalataink alapjan kijelenthet6, hogy a Herceptin és Avastin
biztonsaggal adhaté barmely korosztalyban.

NYIROKERENDOTHEL PROGENITOR SEJTEK SZEREPE KISSEJTES TUDORAKBAN

Bogos Krisztina', Rényi-Vimos Ferenc?, Dobos Judit', Kenessey Istvin®, Tévdri Jozsef', Timdr Jozsef’, Strausz Jdnos',
Ostoros Gyula®, Klepetko W*, Ankersmit HJ*, Lang Gyorgy*

'Orszéagos Kordnyi TBC és Pulmonologiai Intézet, ?Orszagos Onkologiai Intézet, *Semmelweis Egyetem,
II. Patolédgiai Intézet, Budapest, ‘Department of Cardio-Thoracic Surgery, Medical University of Vienna, Ausztria

Célkittizések: A csontveldi eredet(i endothel progenitor sejtek (EPC) és a kés6bb identifikalt szintén csontve-
16i eredet(i sejtpopulacio, melyeket limfo/vaszkularis endothelidlis progenitor sejteknek neveznek (lymphatic/
vascular endothelial progenitor cells/ LVEPCs) experimentalis tumormodellekben hozzajarulnak a vérér- és
nyirokkapillarisok névekedéséhez. A keringd endothelialis progenitor sejtek és az érett, levalt keringé endothelsejtek
az antivaszkularis célzott terapidk hatékonysaganak legigéretesebb biomarkereivé vélhatnak a jovében. Munka-
csoportunk kordbbi vizsgdlatai soran a vilagirodalomban elséként igazolta a posztnatdlis vaszkulogenezis (ke-
ringd vérérendothel 8ssejtek) szerepét nem kissejtes tiidérakokban. Célkitlizésiink volt az, hogy tanulmanyozzuk
kissejtes tiidérakos (SCLC) betegeknél a keringé LVEPC sejtek szerepét a betegség progresszidjaban.

Moédszerek: Az LVEPC sejtek vizsgalatdhoz 88 lokdlisan kiterjedt stddiumu SCLC beteget és 32 tumormentes
kontroll egyént vontunk be a vizsgalatba. A periférids vérben keringé CD34 és VEGFR-3 antitesttel jelolt LVEPC sej-
tek és a limfangiogenezisben kulcsszerepet jatszo 6 citokin, a VEGF-C szérumszintjét mértiik ELISA mddszerrel.
Tovabba statisztikai analizissel elemeztiik a LVEPC-szam és a nyirokattétek, valamint a ttlélés dsszefiiggéseit.

Eredmények: A CD34+/VEGFR3+ LVEPC-szint szignifikdnsan emelkedett volt a betegcsoportban (vs kontroll
csoport p<0,01) és szintén szignifikdns kapcsolat volt az LVEPC-szdm és a nyirokcsomo-metasztazisok kozott
(p<0,01). A kezelés el6tti magas keringd LVEPC-szint rossz tuléléssel korrelalt (p<0,01). Nem taldltunk szignifi-
kans Osszefiiggést a VEGF-C és LVEPC szintje kozott, annak ellenére, hogy szignifikdnsan emelkedett VEGF-C-
koncentraciot észleltiink a betegeknél (vs. kontroll p<0,01). Nem volt szignifikdns kiilonbség az LVEPC-szint és az
eltérd klinikopatoldgiai alcsoportok kozott. Szoros korreldcié volt kimutathatd azonban a LVEPC-k mennyisége és
a nyirokattétek szdma valamint a talélés kozott.

Kovetkeztetés: Kissejtes tiidérakos (SCLC) betegek periférids vérében szignifikdnsan emelkedett a csontveldi
eredeti LVEPC-sejtek szintje, mely korreldlt a nyirokcsomo-metasztazissal és a rosszabb prognoézissal.

A TELJESITMENYVOLUMEN-KORLAT HATASA AZ ONKOLOGIAI
BETEGELLATAS FINANSZIROZASARA

Boncz Imre', Donkdné Verebes Eva?, Oberfrank Ferenc?
'Pécsi Tudomdnyegyetem, Pécs, “Integra Consulting Zrt., "MTA Kisérleti Orostudomanyi Kutatéintézet, Budapest
Célkittizések: Elemzésiink célkit(izése a teljesitményvolumen-korlat (TVK) hatasanak szamszaki elemzése az

aktiv fekvObeteg-szakellatas hagyomanyos teljesitménymutatdira, kiilonos tekintettel a TVK miatt ki nem fizetett
tételek elemzésére az onkoldgiai betegellatasban.
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Moédszerek: Az elemzésben szerepld adatok az intézmények altal az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar
(OEP) felé kiildott jelentéseken alapulnak és mindenhol az aktiv fekvébeteg-szakellatasra vonatkoznak (2008. év).
A degresszi¢ hatasat megvizsgaltuk szakmak szerinti bontasban. Kimutattuk, hogy ha az egyes szakmak a ki-
hirdetett orszagosan egységes, degresszio nélkiili Ft/sulyszam alapdij szerint kaptak volna a finanszirozasukat és
nem a degresszidval csokkentett értéket, akkor mennyi lett volna a tobbletbevételiik. A degresszidé miatti vesztesé-
get abszolut értékben (millid Ft) és a potencialis bevétel szazalékaban egyardnt megadtuk.

Eredmények: Eves szinten 2006-ban 12,1 mrd Ft, 2007-ben 18,8 mrd Ft , 2008-ban pedig 11,2 mrd Ft volt az a
hozzavetdleges Osszeg, amit a TVK hatdsaként az aktiv fekvObeteg-szakellatast folytatd korhazak szdmara nem
fizettek ki. Az abszolut értékben (és a bevétel szdzalékdban) a legnagyobb veszteséget elszenvedd szakmak a
kovetkezdk voltak 2008-ban: ,,12 Onkoldgia” -1.327 Ft (-4,7%), ,40 Kardiologia” -791 Ft (-3,0%), ,,04 Sziilészet-nd-
gyogyaszat” -772 Ft (-3,0%), ,,01 Belgyodgyaszat” -708 Ft (-3,3%), ,,15 Intenziv betegellatas” -661 Ft (-2,5%), ,,02 Sebé-
szet” -637 Ft (-3,2%), ,,05 Csecsemd- és gyermekgydgyaszat” -614 Ft (-39%), ,03 Traumatoldgia” -545 Ft (-2,5%), ,,24
Sugartherapia, onkoradiolégia” -438 Ft (-3,1%), ,, 92 Sebészeti tipust matrix egység” -413 Ft (-3,2%).

Kovetkeztetés: A teljesitményvolumen-korlat jelentds forrasokat vont el az aktiv fekvébeteg-szakellatas finan-
szirozasatol, és eltérd mértékben érintette az egyes orvosi szakteriileteket. Az onkoldgiai ellatds a TVK rendszer
egyik legnagyobb vesztesének tekintendd.

A TELJESITMENYVOLUMEN-KORLAT HATASA AZ ORSZAGOS ONKOLOGIAI
INTEZET FINANSZIROZASARA

Boncz Imre', Kasler Miklds?
'Pécsi Tudomanyegyetem, Pécs, *Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Elemzésiink célkit(izése a teljesitményvolumen-korlat (TVK) hatasanak szamszaki elemzése az
aktiv fekvObeteg-szakellatas hagyomanyos teljesitménymutatdira, kiilonos tekintettel a TVK miatt ki nem fizetett
tételek elemzésére az Orszagos Onkoldgiai Intézet vonatkozasaban.

Moddszerek: Az elemzésben szereplé adatok az intézmények altal az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar
(OEP) felé kiildott jelentéseken alapulnak és mindenhol az aktiv fekvébeteg-szakellatasra vonatkoznak (2008. év).
A degresszid hatdsat megvizsgaltuk szakmak szerinti bontdsban. Kimutattuk, hogy ha az egyes szakmdk a ki-
hirdetett orszagosan egységes, degresszio nélkiili Ft/stlyszam alapdij szerint kaptdk volna a finanszirozasukat és
nem a degresszioval csokkentett értéket, akkor mennyi lett volna a tobbletbevételiik. A degresszid miatti vesztesé-
get abszolut értékben (milli6 Ft) és a potencidlis bevétel szdzalékaban egyarant megadtuk.

Eredmények: Mig 2008-ban az Orszagos Onkologiai Intézet atlagos HBCS sulyszam téritési dija 134.252 Ft/
sulyszam volt, addig az orszagos atlagok 141.293, illetve 146.000 Ft/stulyszam Osszeget értek el. Ez azt jelenti, hogy
az Intézet egy atlagos betegen 5%, illetve 8% finanszirozasi dijbevétel-csokkenést szenvedett el. Ugyanezen ada-
tok felhasznaldsaval 6sszegszertien is meghataroztuk az Intézet 4ltal elszenvedett éves finanszirozasi veszteséget.
Ezen TVK miatti finanszirozasi veszteség az Orszagos Onkoldgiai Intézet vonatkozasaban 2008-ban 626 millié Ft,
2007-ben 476 millié Ft, 2006-ban 720 milli6 Ft, mig 2005-ben 197 millié Ft volt.

Kovetkeztetés: A teljesitményvolumen-korlat jelentds forrasokat vont el az aktiv fekvébeteg-szakellatas finan-
szirozasatol. A szamszaki elemzések adatai alapjan az Orszagos Onkoldgiai Intézet a TVK rendszer egyik legna-
gyobb vesztesének tekintendd.

THE POWER OF PET/CT
Borbély Katalin, Kdsler Miklés
National Institute of Oncology, Budapest

Objectives: After its discovery in the mid-1970s, PET became a promising diagnostic modality in oncology in
the mid-1990s. The advent of PET/CT in the late 1990s further increased the acceptance of PET. The authors are
discussing the challenges and opportunities nowadays for clinical settings of PET/CT in several tumors.

Methods: Although the value of PET/CTwith differentnon-FDGtracershasyettobe determined, improvementsin
the staging and restaging accuracies of PET/CT over PET or CT alone for different cancers are now established.

Results: The improvements by PET/CT are frequently statistically significant and average about 15%-30% in a
variety of cancers. Together with convenience for patients and clinicians, these improvements have resulted in the
emergence of PET/CT as one of the most important cancer imaging modalities.
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Conclusion: Early and accurate diagnoses and individualized therapy planning require appropriate imaging
probes, therefore it is not strained to conjecture that in the future multi-parametric molecular imaging will likely
be the spotlight of medical practice.

MERKEL-SEJTES CARCINOMA. KOVETESES VIZSGALAT

Borbola Kinga, Plétdar Vanda, Fejs Zsuzsanna, Schmidt Emese,
Major Edina, Gilde Katalin, Eles Kldra, Liszkay Gabriella

Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A Merkel-sejtes carcinoma az 1970-es években ,trabekularis carcinoma” néven leirt, ritka, attét-
képzésre hajlamos, neuroendokrin jelleggel bird tumor. Incidenciaja az utébbi 15 évben megharomszorozoédott. A
kérkép hatterében £6 kockazati tényezéként az ultraibolya-expozicid és az immunszuppresszio6 allhat. A legtjabb
kutatasok szerint virusetioldgia is feltételezhet6 (Merkel-sejt polyomavirus).

Moédszerek: 1998 és 2009 kozott az Orszagos Onkoldgiai Intézetben 35 Merkel-sejtes carcinoma miatt megjelent
beteg korlefolyasat és kezelését tekintettiik at.

Eredmények: Betegeink 63%-a volt ng, eltérden a szakirodalomban szerepld férfidominanciatdl. A betegség,
ahogy varhato volt, az idésebb korosztalyt érintette, az atlagéletkor 70,2 év (41-92 év) volt. A primer tumor 12 be-
tegnél (34,3%) a fej-nyaki régioban, 13-nal (37,1%) a fels6 végtagon, 7 esetben (20%) pedig az alsé végtagon fordult
eld. Torzsi lokalizacidban daganat nem volt, ami az UV-sugarzas kéroki szerepére utal. A primer tumor 3 esetben
(8,6%) volt ismeretlen. Az atlagos 28,6 hdnap kovetési id6 alatt 21 betegnél (60%) jelentkezett progresszio. Az elsé-
ként fellépett metasztazis 20 esetben (57,1%) nyirokcsomoéban alakult ki. A nyirokcsomdattétet 5 betegnél (14,3%)
kovette tavoli attét. Az elsé metasztazis minddssze egy betegnél (2,9%) volt hematogén. A nyirokcsomoattét ella-
tasat kovetden 15 betegnél (75%) nem észleltiink tovabbi progressziodt. A betegség stadiumatol, a beteg életkoratol
fliggden a sebészi beavatkozasok mellett adjuvans vagy palliativ irradiatiét, kiterjedt nyirokcsomd-metasztazisok
esetében, illetve disszeminalt fizisban kemoterapias kezelést alkalmaztunk, a szakirodalom ajanlasainak megfe-
lelGen, bar a Merkel-sejtes carcinomanak a kis esetszamok miatt megfelel$ evidenciakon alapuld terapidja nincs.

Kovetkeztetés: Dontd jelentdségti a betegek ellatasanal a komplex onkologiai multidiszciplinaris kezelés, lehe-
téség szerint onkodermatoldgiai centrumban. Betegeink korlefolyasanak elemzése soran megallapithatjuk, hogy
77%-ban teljes gydgyulast értiink el.

PRIMER GERINCDAGANATOK MUTETI KEZELESE

Stefano Boriani

AOQOSpine, Olaszorszag

SZOMATOSZTATIN-RECEPTOR-2 STATUS NEUROENDOCRIN DAGANATOKBAN
Borka Katalin', Korompay Anna', Zalatnai Attila®

'Semmelweis Egyetem, II. sz. Patoldgiai Intézet, *I. sz. Patologiai és
Kisérleti Rakkutato Intézet, Budapest

Célkittizések: A neuroendocrin (NE) daganatok leggyakrabban a tiid6ben és a gastro-entero-pancreaticus rendszerben
(vékonybél, rectum, appendix, vastagbél, gyomor, pancreas) alakulnak ki. A daganatsejtek altal termelt szomatosztatin-
receptorok jelenléte fontos szerepet jatszik a diagnosztikaban (Octreoscan) és a szomatosztatin-analdgokkal torténd
kezelésben is. A szomatosztatin-receptor (sstr) csalddnak 5 tagja ismert; sstr-2 a daganatok 86%-aban expresszalodik.
A diagnosztikdban jelentds és a terapias dontést is meghatarozo receptor kimutatasat 2007 6ta végezziik a Semmelweis
Egyetem I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato Intézetében és a II. sz. Patoldgiai Intézetben.

Médszerek: Az sstr-2 meghatarozast immunhisztokémiai modszerrel végeztiik el 36 daganatban. A reakcidhoz
nyul poliklondlis antitestet (Sigma-Aldrich Co., St. Louis, MO) alkalmaztunk 1:100-as higitasban. A reakciét po-
zitivnak értékeltiik, amennyiben a daganatsejtek tobb mint 1%-aban volt membranoézus és/vagy citoplazmatikus
festédés.
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Eredmények: A 36 beteg koziil 20 né és 16 férfi volt. A betegek atlagéletkora 58 év. Nyolc daganat az appendix-
ben, 5 a vékonybélben, 1 a coecumban, 2 a gyomorban, 8 a pancreasban és 12 tumor a tiidében alakult ki. A WHO
klasszifikacid alapjan 2 daganatot a benignus, 18-at a bizonytalan természetti, 16 tumort pedig a jol differenciélt
neuroendocrin carcinoma csoportba soroltunk. A daganatok 44%-a (16/36) immunhisztokémiai vizsgalattal sstr-
2-pozitivnak bizonyult.

Kovetkeztetés: A szomatosztatin-receptor-2 kimutatdsa segitséget nytjthat a hormonkezelésre reagal6 beteg-
csoport kivalasztasaban és a receptor-pozitiv daganatok recidivéjanak és metasztazisainak felismerésében.

FIATALKORI (<35 EV) EMLODAGANATOS BETEGEK KEZELESE
A KECSKEMETI MEGYEI KORHAZBAN

Boross Gdbor, Pajkos Gdbor, Marké LdszI6, Mardz Robert,
Svébis Mihdly, Ambrozay Eva, Cserni Gdbor

Kecskeméti Megyei Kérhaz, Kecskemét

Az emlérak a n6k vezet6 daganatos haldloka. A javulé diagnosztikus és terdpids lehetdségek ellenére az igen fiatal
(<35 év) korban jelentkezd betegség kiilon entitast képvisel.

Célunk az eltelt 6t év alatt észlelt, kombindlt kezelésben részesiilt, igen kedvezdtlen prognozisu betegcsoport
terapids eredményeinek elemzése. A Bacs-Kiskun Megyei Kérhazban 2004. janudr 1. és 2008. december 31. kozott
38 beteget kezeltiink fiatalkori emlérak miatt. Jellemzden elérehaladott stddiumban kertiltek felfedezésre: axillaris
nyirokcsomo-metastasis 24 esetben volt észlelhetd. A szovettani tipus tilnyomorészt IDC (33 esetben), szovettani
grade 3 (22 eset), és HER-2-pozitiv (18 eset). Egy betegnél kiterjedt DCIS volt a végleges diagnoézis. Tripla negativ
status csak két esetben volt. Tizennégy esetben neoadjuvans kezelést kezdtiink taxan- és anthracyclin-tartalmu
protokoll alkalmazasaval. Sebészi beavatkozast 36 betegnél végeztiink: 15 alkalommal mastectomia és 21 szerv-
megtartd mitét tortént. Az ablatiot kilenc esetben azonnali potldssal egészitettiik ki. A miitétet kovetden 20 beteg
adjuvans kemo-radioterdpidban részesiilt. Egy esetben adjuvans onkolégiai kezelés nem tortént (DCIS). Ot beteget
veszitettiink el ezen idészak alatt tavoli metastasisok miatt, egy pedig sziilt 4 évvel a kezelést kdvetSen.

Osszefoglaléan elmondhatjuk, hogy kiilénds figyelmet kell forditani a 35 év alatti betegcsoportra. Torekedni
kell a korai diagndzisra, és agresszivebb kezelést kell végezniink a talélés javitasa érdekében.

A KEPALKOTOK SZEREPE A FEJ-NYAKI REGIO DAGANATAINAK TERAPIA UTANI
ERTEKELESEBEN

Bécs Katalin, Kovics Eszter, Remendr Eva, Hitre Erika, Takicsi Nagy Zoltin, Gédény Mdria
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A fej-nyaki régioé malignus daganatainak kezelésében napjainkban szemléletvaltozas kovetkezett be.
A mtéti kezeléssel azonos mortalitasi adatok birtokaban, a funkciémegtartas érdekében, elérehaladott dagana-
toknal el6térbe kertilt a kemo- és radioterapia, ezaltal megvaltoztak a kezelés mellékhatasai, a korai és a kés6i
szovédmények.

Modszer: A 2007-2009-ben tortént, radio-kemoterapias kezelésben részesiilt fej-nyaki daganatos betegek MR- és
CT-vizsgalatait tekintettiik at és analizaltuk a terapia utani képalkotoi elvaltozasokat.

Eredmény: Osszefoglaltuk a fej-nyaki daganatok operativ és nem mtitéti kezeléseinek hatdsat, a kiilonbdz6 ré-
gidk CT- és MR-morfoldgiai jellegzetességét és a régioban el6forduld tipusos szovodményeket. Meghataroztuk fej-
nyaki régioban a rezidualis vagy recidiv tumor elkiilonitésének lehetdségeit a posztterapids elvaltozason beliil.

Kovetkeztetés: A fej-nyaki daganatok vizsgalata digitalis réteg-képalkotdkkal torténik. A szé6védmények id6-
ben torténd észlelésére MR a legpontosabb mddszer, de csonteltérés vonatkozasaban a CT-vizsgalat fontos kiegé-
szit6 informacioét nytjthat. Az altalunk alkalmazott képalkotéi protokollal az elvaltozasokat a jellegzetes klinikai
kép el6tt felismerhetjiik, igy jobb eredménnyel tudjuk a sziikséges terapiat bevezetni vagy a terapiat modositani.
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METASZTATIKUS COLORECTALIS DAGANATOK MASODVONALU 5-FU,
FOLFIRI ES FOLFOX KEZELESENEK OSSZEHASONLITASA KULONBOZO
GENOT{PUSOK ESETEBEN

Budai Barna, Hitre Erika, Adleff Vilmos, Komlési Viktor, Czeglédi Ferenc, Pap Eva, Rubovszky Gdbor, Horvdth Zsolt,
Ldng Istvdn, Kralovdnszky Judit

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Masodvonalt 5-FU, FOLFIRI és FOLFOX kezelések 6sszehasonlitdsa kiilonboz genotipusti meta-
sztatikus colorectalis daganatok esetében.

Moédszerek: Kettdszazhatvannyolc beteget atlagosan 7 hoénapig kovettiink a harom kezelési csoportban
(77+89+102). A dihidropirimidin-dehidrogenaz (DPD) és szérum teljes homocisztein (HCY) szintek mellett vizs-
galtuk a timidilatszintaz (TS) 5TSER és 3'TSUTR, a metiléntetrahidrofolat-reduktaz (MTHFR) C677T, valamint
a szerin-hidroximetiltranszferaz (SHMT) C1420T polimorfizmusokat. Az elsé vonala kezelés tipusat figyelembe
véve a progressziomentes (PFS) és a teljes tuléléseket (OS) tobbvaltozos Cox-regresszidval értékeltiik, ill. Kaplan-
Meier médszerrel abrazoltuk.

Eredmények: Az 5-FU csoport deGramont, ciFU vagy capecitabin kezelésben részesiilt €s a PFS-ek nem tértek
el szignifikansan, ezért 6sszevontan vizsgaltuk. Az 5-FU kezelés soran a progresszio rizikéja nagyon szignifikan-
san megnd az 5" TSER 2R mutans allél megléte esetén. A FOLFIRI kezelésnél az 5 TSER, 3'TSUTR és HCY tipusok
median PFS-e kiilonbozott szignifikansan. A mutans 5 TSER 2R és a 3'TSUTR -6bp alléllal, ill. a normalis hatarér-
téknél magasabb HCY értékkel rendelkezéknek révidebb a tulélése. A FOLFOX kezelés esetén, ha az MTHFR mu-
tans T allél jelen van, a PFS szignifikansan hosszabb. Adott 5'TSER, 3'TSUTR, MTHFR C677T vagy HCY tipuson
beliil a kezelések PFS-ét 6sszehasonlitva tipustdl fiiggden eltéré eredményt kaptunk. Az OS értékeket vizsgalva a
HCY szignifikans hatasat igazoltuk.

Kovetkeztetés: Az 5"TSER, 3'TSUTR és MTHEFR C677T polimorfizmusok, ill. a HCY-szint befolyasoljak a ma-
sodvonalu kezelésre adott klinikai valaszt.

A VAZOAKTIV INTESZTINALIS PEPTID RECEPTOROK VIZSGALATA HUMAN
ENDOMETRIUMKARCINOMABAN

Buglyo Armin', Treszl Andrea’, Huga Sdndor?, Juhdsz Aliz', Halmos Gdbor'
Debreceni Egyetem, 'Biofarmacia Tanszék, *Sziilészeti és Négyogydszati Klinika, Debrecen

Célkittizések: Jelen munkankban célunk volt a vazoaktiv intesztinalis peptid (VIP) két, eddig ismert és karak-
terizalt receptordnak, a VPACI-nek és VPAC2-nek mRNS-szint(i kimutatdsa human endometriumkarcinémaban
illetve nem tumoros endometriumszdvetben. Az eredmények és a klinikopatoldgiai adatok ismeretében 6sszefiig-
géseket kivantunk keresni a receptorok mRNS-expresszidja és a vizsgdlt tumortipus megjelenése kozott, valamint
a VIP-receptorok expresszidjanak kimutatasaval lehetéség nyilhat a VIP-analégokon alapulé célzott tumorterapia
megvalositdsara.

Médszerek: Kisérletiinkben 31 human endometriumkarcinéma és 8 normalis endometriumszovet mfitéti anya-
gaibdl teljes RNS-t izolaltunk, majd reverz transzkripciot kdvetd polimerdz lancreakciot (RT-PCR) alkalmazva spe-
cifikus oligonukleotid primerek segitségével tanulmanyoztuk a VPACI és a VPAC2 mRNS-szint(i expresszidjat.

Eredmények: A tumorokban a két receptor koexpressziojat 29 (94%) esetben bizonyitottuk. A munkank soran
rendelkezésiinkre 4ll6 8, tumort nem tartalmazoé endometrium szévetminta mindegyikét mRNS-szinten pozitiv-
nak talaltuk mindkét receptor-altipusra. Eredményeink dsszhangban vannak azokkal a kordbbi irodalmi adatok-
kal, melyek szerint a méhtestrakok ttlnyomo tobbsége expresszal VIP-receptorokat. Tudomdasunk szerint ezen
receptor-altipusok mRNS-expresszidjat human endometriumkarcinémaban eddig nem vizsgaltak.

Kovetkeztetés: A VIP-receptorok altalunk is kimutatott jelentds expresszidja normalis szovetben arra utal,
hogy ez a peptid feltehetden fontos fizioldgids szereppel bir; a vizsgalt daganatszovetekben megfigyelt gyakori
expresszid pedig felveti az altipusspecifikus VIP-analoégok klinikai alkalmazasanak (pl. in vivo szcintigrafia, cél-
zott sugarterapia) lehetéségét ennél a tumortipusnal.
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NEKROTIZALT MAJATTET RITKA SZOVODMENYE: SZABAD HASI LEVEGO
(ESETISMERTETES)

Czegle Ibolya Anett', Toth Eva Katalin', Szabé Szildrd?, Vimos Mirta®, Sugdr Istvdn®, Grdf LdszI6', Horvith Anna',
Kocsis Judit!, Karadi Istvin!

Semmelweis Egyetem, 'III. sz. Belgydgyaszati Klinika, 2IL. sz. Sebészeti Klinika,
*)Katvolgyi Klnikai Tomb, Radiologiai Osztaly, Budapest

Célkittizések: 60 éves férfi metastaticus pancreas-adenocarcinoma miatt részesiil klinikdnkon 2008 augusztusa
ota gemcitabine monoterapidban. 2009.07.28-4n gyengeség, hanyinger, hasi panaszok miatt jelentkezett. Ekkor
mellkas- és nativ hasi rontgenvizsgélat késziilt negativ eredménnyel, tiineti terapia mellett panaszai enyhtiltek.
2009.08.02-an éjjel 38°C feletti laz jelentkezett, masnap reggel ismételten rontgenvizsgalat késziilt, ennek ered-
ménye eltérést most sem igazolt. Ekkor tapasztalt exsiccosisa, illetve a laboratériumi vizsgalatok soran talalt
leukocytosis, extrém neutrophilia, emelkedett CRP miatt hospitalizécié mellett dontottiink. Allapota rosszabbo-
dott, a délutani érdkban megismételt képalkotd vizsgalatok szabad hasi levegdt, illetve a méajban a mar kordbbrol
ismert attétek mellett egy 6 cm-es talyogra suspect képletet is leirtak. A beteg vitalis indikdciéval mtitétre kertilt,
ennek sordn a szabad hasi levegd hatterében {ireges szerv perforaciét kimutatni nem sikertilt. Ezt egy nekrotizalt,
abscedalt majattét rupturaja okozta feltehetéen. A posztoperativ idészak eseményteleniil zajlott, a beteg jol van.
Ezuton szeretnénk felhivni erre a ritka, életveszélyes sz6védményre a figyelmet esetiinkkel, illetve az elmult év-
tizedek ide vonatkozé irodalmanak rovid dsszefoglalasaval.

EGY ,, ALREGIORA” KORLATOZODO, KORAI STADIUMU GEGERAKOK
ENDOLARYNGEALIS LASERSEBESZETENEK RETROSPEKTIV ANALIZISE

Czigner Jend, Csanddy Miklds
Szegedi Tudomanyegyetem, Fiil-orr-gégészeti és Fej-nyaksebészeti Klinika, Szeged

Célkittizések: Szerz6k bemutatjak a korai, csak egy alrégiora korlatozodo glotticus és supraglotticus (marginalis)
gégetumorokra alkalmazott minimalisan invaziv, transoralis CO2-laser-resectio lehet6ségeit és onkoldgiai ered-
ményeit 20 éves tapasztalatuk alapjan.

Moadszerek: 1987 és 2006 kozotti 20 évben korai hangszalagrak miatt 251 laserchordectomiat végeztek. Koziilitk
221 betegen Tla stadiumd, egy alrégiora lokalizal6do (legtobbszor in. szabadszéli hangszalagrak) tumor miatt
tortént a mitét. Korai suparglotticus tumor miatt 38 betegen (36 TINO, 2 TIN1) tortént endoszkdpos laserresectio.
221 betegnél végeztek endoszkdpos laserchordectomiat T1-es glotticus gégetumor miatt.

Eredmények: A 221 laserchordectomia 5 éves ttilélési eredménye: Tis tumorok 100%, T1a 92%. A supraglotticus,
egy alrégiora lokalizalddoé tumor miatt operalt 38 beteg koziil 11 betegnél (29%) alakult ki lokalis recidiva és
3 esetben regiondlis metasztazis. A korai hangszalagtumoros betegeink tobb mint 90%-4anal sikeres eljarasnak bi-
zonyult a CO2-laser-excisio, mint primer endoszkopos sebészet. Salvage terapia utani talélés 97% és 96%-ban tud-
tuk megdrizni a gégét, igy a hangot is. Kortilirt, nem mély infiltraciét mutato f6leg epiglottis széli (supraglotticus)
tumorok vélogatott eseteiben alkalmazhatd a transoralis laserresectio, de itt szdmolni kell a tumorkitjulds na-
gyobb kockazatanak lehet&ségével, de az alkalmazott salvage terdpidval sikeriilt mindegyik beteget megmenteni,
tobbségiiket a funkcidé megtartasaval egyiitt.

Kovetkeztetés: 20 éves beteganyaguk adatainak retrospektiv analizaldsa — kiilondsen a primer endolaryngealis
laserchordectomidk elsédleges gyogyeredményeinek alakuldsa — azt mutatja, hogy a rendszerint stddiumfiiggd
gyogyeredmény-csokkenési tendencia a korai hangszalagrdkok endolaryngealis lasersebészete esetében nem a T1
és T2 stadiumok kozott mutatkozik, hanem a Tla és T1b stadiumu (azaz az egy vagy tobb alrégiora lokalizalodo,
L. stadiumu) karcindémak kozott. Ennek tudatdban valasztottuk az endolaryngealis lasersebészettel gyogyitott ko-
rai gégerdkos beteganyag 2 csoportra osztdsanak jelen formait.
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FDG PET/CT A SUGARTERAPIABAN

Czigner Krisztina', Agoston Péter', Pap Eva', Bajcsay Andris', Fodor Janos', Lengyel Zsolt?, Polgdr Csaba', Kisler Miklés',
Borbély Katalin', Lovey Jozsef*

!Orszagos Onkologiai Intézet, “Pozitron Diagnosztikai Kft., Budapest

Célkittizések: A PET/CT alapt besugarzastervezésrdl szerzett tapasztalataink bemutatdsa.

Moédszerek: 2006 6ta 92 beteg — fej-nyaki (n=24), tiidé (n=22), nyel6csé (n=18) nyirokrendszeri (n=13), recidiv
gastrointestinalis (n=6), négyogydszati (n=5), prosztata (n=2) illetve lagyrész (n=2) daganat — esetében regisztral-
tuk a diagnosztikus céllal késziilt PET/CT sugdarterapidban tortént felhasznaldsat. A hozzank eljutott adatok koziil
72 esetben tudtuk elvégezni a képfuzidt, és a besugarzastervezést a tervezérendszeren (Pinnacle). Osszehasonli-
tottuk a CT és PET/CT alapjan meghatarozott céltérfogatok (,gross tumor volume”; GTV) nagysagat és az azokra
készitett terveket.

Eredmények: A CD-n érkezd adatok formatuma és a vizsgalatok sordn alkalmazott diagnosztikus CT-asztalra
torténd fektetés okoz a fizidk soran nehézséget. A tervezérendszer fliziés moduljaban lehetéség nyilik automa-
tikus képftizidra, ami a csontos anatomiat veszi alapul, azonban egyes esetekben sziikség volt korrigalasra. A
PET-vizsgalattal 4 betegnél (4,4%) diagnosztizaltunk mas képalkoto eljardsokkal ki nem mutatott tavoli attétet, ami
az eredeti terapids tervet modositotta. Ot esetben (5,4%) a koros teriilet nem mutatott FDG-halmozast. A PET/CT
képalkotas tiidédaganat esetén 63,6%-ban (n=14/22), fej-nyaki tumorok esetén 62,5%-ban (n=15/24), nyel6csétumor
esetén pedig 61,2%-ban (n=11/18) valtoztatta meg a céltérfogatot és/vagy a kornyéki nyirokcsomokra eldirt dozis
nagysagat. A lymphomak koziil 5 esetben (38,5%) a GTV csak a PET/CT-képeken volt detektalhato. Hiisz szazalék-
nal nagyobb térfogatvaltozast a CT és PET/CT alapjan meghatarozott GTV-ket 6sszehasonlitva 89-bdl 53 esetben
(59,6%) figyeltiink meg.

Kovetkeztetés: A PET/CT felhasznalasa a sugarterapiaban mddosithatja az eredeti terapias tervet. A PET/CT a
hagyomanyos CT alapjan végzett eljarashoz képest a besugarzastervezés soran a céltérfogat-meghatarozasban, ill.
az elirt 9sszdozisban az esetek kozel kétharmadanal eredményezett jelentés modositasokat.

20 EVES TAPASZTALATOK A KORAI, DE EGY , ALREGIOT” MEGHALADO
GLOTTICUS ES SUPRAGLOTTICUS GEGECARCINOMAK TRANSZORALIS
CO2-LASER-RESECTIOJAVAL

Csanddy Miklds, Czigner Jend
Szegedi Tudomanyegyetem, Fiil-orr-gégészeti és Fej-nyaksebészeti Klinika, Szeged

Célkittizések: Szerz6k bemutatjak a cimben szerepld glotticus és supraglotticus (marginalis) gégetumoroknal
alkalmazott minimalisan invaziv, endoszképos CO2-laser-resectio néhdny lehetdségét kivalasztott esetekben, va-
lamint az elért onkoldgiai eredményeiket.

Moddszerek: 1987 és 2006 kozotti idészakban 251 laserchordectomat és 55 korai supraglotticus tumor endoszkoé-
pos laserresectiojat végezték. Laserchordectomiat T1b és T2-es stadiumu glotticus gégetumor miatt 30 (12%) beteg-
nél, T2-es (12 T2NO, 5 T2N1) supraglotticus gégetumor miatt 17 betegnél (31%) szintén endoszkdpos laserresectio
tortént. Koziiliik transoralis laserresectio + nyaki blockdissectio és posztoperativ irradiatio tortént 5 T2NI-es
supraglotticus primer tumor esetén.

Eredmények: A T1b és T2 glotticus gégetumorok (30 beteg) laserchordectomia utani 5 éves ttilélési eredményei:
T1b 77% és T2 83%. A lokalis recidivak miatt alkalmazott salvage terapia utani tulélés 97%-ra volt javithato. 96%-
ban tudtdk megdrizni a gégét, igy a hangot. A 17 supraglotticus tumor laserexcisidja utan lokalis recidiva 4 eset-
ben, késéi metasztazis 2 esetben fordult el - salvage terdpia: 1 laserexcisio, 2 horizontélis supraglotticus resectio,
1 irradiatio, 2 RND. Tracheotomiat nem végeztek egyik csoportban sem, posztoperativ aspiratio a supraglotticus
csoportban fordult el§, ritkan bizonyult stilyosnak.

Kovetkeztetés: Az endoszképos CO2laser-resectio minimalisan invaziv médszer a glotticus és supraglotticus
gégetumorok korai stadiumu, de kett$ vagy tobb alrégiora lokalizalédo (elsésorban epiglottis) daganatok eltavo-
litasara is jol szelektalt beteganyagon. Koriilirt, mély infiltraciot nem mutatd (praeepiglotticus paholy, CT) T2-es
perilaryngealis (supraglotticus) tumorok valogatott eseteiben alkalmazhat6 ugyan a transoralis laserresectio, de
szamolni kell a tumorkitjulds nagyobb kockazatanak lehetdségével. Az endolaryngealis lasersebészettel gyo-
gyitott korai gégerakos beteganyag két csoportra osztasanak jelen formdit a 20 éves beteganyagunk adatainak
retrospektiv analizdldsa — kiilondsen a primer endolaryngealis laserresectiok els6dleges gydgyeredményeinek

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiad6é, BUDAPEST « Magyar Onkoldgia 53:5-143, 2009 * DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1



A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

alakuldsa — alapjan valasztottuk. Megallapitottuk ugyanis, hogy a rendszerint stadiumfiiggé gyogyeredmény-
csokkenés a korai gégerdkok endolaryngealis lasersebészete esetében nem a T1 és T2 stadiumok kozott mutatko-
zik, hanem — kiilondsen szembet(ind ez hangszalagrakok kozott — a Tla és T1b staddiumu (azaz az egy vagy tobb
alrégiora lokalizal6dd, korai stadiumu) carcinomék kozott.

A VESZPREM MEGYEI TUDOBETEGEK ELLATASA INTEZETUNKBEN
Cserhdti Rita, Palotai Andrea, Kirdly Zsolt, Hoffmann Ferencné
Veszprém Megyei Onkormanyzat Tiidégydgyintézete, Farkasgyepti

El6adasunkban szeretnénk bemutatni a Veszprém Megyei Tiid6gyogyintézetet, melynek Farkasgyepti ad helyet
immaron tobb mint 80 éve. A tiidégyogyaszatban igencsak kedvezé klimajat, elhelyezkedését, multjat, jelenét. Az
intézet profiljat, regionalis munkajat. Valamint az intézetben foly6 onkolédgiai kezeléseket fényképekkel, adatokkal
alatamasztva.

AMIT AZ MR-VIZSGALATOKROL TUDNI ERDEMES I-II

Cseri Zsolt, Javor Laszlo
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittlizések: Két részes eléadasunk célja, hogy roviden ismertesse az MR (mdagneses rezonancias) vizsgalatok
fizikai alapjait, a paciensek sorsat és a rajuk leselkedd esetleges veszélyeket az MR-vizsgdlatok soran. Célkit-
zésiink, hogy a tarsszakmadkban, a betegellatds egyéb teriiletein tevékenykedd kollégdk jobban megismerjék a
vizsgaloeljarast, ezaltal betegeiket még jobban fel tudjdk késziteni a vizsgalatra.

Moddszerek: Bemutatdinkkal betekintést probalunk nytjtani abba, hogy a beteggel ténylegesen mi torténik a
vizsgalat el6tt, alatt és utan.

Eredmények: A vizsgalatok megfelel6 el6készités esetén elenyészé kockazatot jelentenek, a vart diagnosztikus
elényokhoz viszonyitva; eléaddsainkban nyomatékos szerepet kap az MR-vizsgdlatokat kontraindikald tényezdk
kore.

Kovetkeztetés: A j6 mindségii és jo diagnosztikai értékii vizsgalat sok tényezén mulik, nem csupan modern
vizsgalokésziilékre, j6 és biztonsagos kontrasztanyagra, sok iddre, képzett és jartas radioldgiai személyzetre van
sziikség, hanem nyugodt és egyiittm(ikodé betegre is.

MULTIPLEX HEPATICUS METASTASISOKAT OKOZO CRC
SIKERES KEZELESE IV. VONALBAN

Csdszi Tibor
Hetényi Géza Kérhaz, Onkoldgiai Kozpont, Szolnok

Célkittizések: A panitumumab megjelenése az elérehaladott CRC-ban szenvedd betegek szamara nyujthat ha-
tékony kezelési modszert sokadik vonala kezelésként is. Mig eddig ebben a stadiumban legtbbszor mar csak a
best supportive kezelésre volt lehetdség, az tij gydgyszerrel jelentds regressiora is képesek lehetiink a talélés és az
életmindség jelentds javulasa mellett.

Moédszerek: Betegiink 70 éves jo altalanos allapotu férfibeteg, aki korabban 6 ciklus FOLFIRI+bevacizumab,
majd progressio miatt 13 ciklus FOLFOX kezelést kapott. Ez utobbit allergias reakcid miatt kellett megszakitani.
Ezt kovetden observatids szakot iktattunk be, mert mérsékelt regressiot észleltiink. A két hénap mulva végzett
staging azonban mar progressiot igazolt, igy capecitabine-t kezdtiink, ezt azonban toleralhatatlan mellékhata-
sok miatt meg kellett szakitani. Az idékdzben elvégzett Kras-analizis vad tipust igazolt, igy tekintve az 5FU-
szarmazék mellett kialakulo grade III-IV hasmenést monoterapiaban panitumumabot inditotottunk.

Eredmények: Figyelembe véve az irodalmi adatokat 4 ciklusonként felméré vizsgalatot végeztiink. A 4. cik-
lust kdvetéen a hepaticus metastasisok mind szamban, mind méretben megkisebbedtek, 8 ciklust kdvetéen a
hepaticus metastasisok a CT-vizsgalattal nem voltak kimutathatdak. A mellékhatdsok tekintetében a 3 ciklust ko-
vetéen dramai bérlaesiok alakultak ki, mely miatt a kezelést egy honapig fel kellett fliggeszteni, valamint lokalis
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szteroid és egyéb gyulladascsokkentd kezelést kellett alkalmazni. Ezeket a késébbi ciklusok soran folyamatosan
alkalmaztuk a kezelést kovetd elsé néhany napban, igy ezen mellékhatdsok egyre kisebb mértékben Iéptek fel,
majd gyakorlatilag nem jelentkeztek, a beteg deszenzibilizaldédni latszik.

Kovetkeztetés: A panitumumab hatékony alternativa lehet elérehaladott esetekben, megfelelé szupportacio
mellett jol tolerdlhat6 kezelés. Esetenként komoly regressio is elérhetd a ttlélés jelentds javulasaval.

KROMPECHE”R-];MLEKELC”)ADASE )
A GENOMIKA LEHETOSEGEI AZ ONKOLOGIABAN

Csuka Orsolya

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

HOLYAGDAGANAT CSONTATTETJE — RITKA,
AVAGY NEM IS OLYAN RITKA ENTITAS?

Deme Diniel
Szent Lazar Megyei Kérhaz, Salgétarjan

Célkittizések: A hdlyagdaganat korismézésekor 30%-ban nem keriilnek felismerésre a tavoli attétek (i). A hdlyag
izomzataba terjedd invaziv daganat 32%-ban (n=367) ad csontattétet (ii). Azza és mtsai azt talaltak, hogy a hdlyag
izomzatat egyértelmtien nem infiltralé daganatok esetében 3,8%-ban (n=130) a kés6bbiek soran csontattétek ala-
kulnak ki. S6t a TUR soran izominfiltraciét nem mutatd daganatok esetében mar a daganat felfedezésekor 7,7%-
ban (n=26) fellelhetSk csontattétek. Gyakorisag szerint a kovetkezd csontok érintettek: medence, gerinc, comb-
csont, bordak, koponya, felkarcsont, kulccsont és szegycsont (iii). A holyagdaganat 35%-ban a csontban rekurral.
(iv) Mindezek az adatok felhivjak a figyelmet arra, hogy az izomra terjedd holyagdaganatok esetén mar a staging
soran keresni kell a csontattéteket. A korai stadiumu daganatok kovetésének is része kell, hogy legyen a csontat-
tétek keresése.

ZOLEDRONATE KEZELES ALATT VEGZETT FOGHUZAS OKOZTA
CSONTNEKROZIS A MAXILLABAN HOLYAGDAGANATBAN SZENVEDO
BETEGUNKEL - ESETBEMUTATAS

Deme Diniel', Abdulfatah Mohamed Bishr?, Orosz [vin®, Sz6ll6si Zsuzsanna®
Szent Lazar Megyei Korhaz 'Belgydgyaszat, *Onkoldgia, Szajsebészeti Ambulancia, Budapest

Bevezetés: 2002-ben (kilenc hénappal a piacrakeriilés utan) az FDA-hoz befutottak az elsé jelzések a zoledronsav
allcsontnekrézist okozo hatasardl. A kovetkezd két évben szaznégy hasonlo esetet irtak le. A gyartd altal szpon-
zoralt vizsgalat 0,1-1,8% incidenciat irt le, mig fliggetlen vizsgalok (international myeloma fundation) 5-10%
incidenciat talaltak.

Esetismertetés: 72 éves ndbetegiink korelézményében tonsillectomia, appendectomia, cholecystectomia,
hypertonia, iszkémias szivbetegség, spondylosis, spondylolisthesis, osteoporosis, arthrosis gen. lu. és jobb
csuklotorés szerepel. 68 éves koraban mas intézetben véres vizelet hatterében a hugyhoélyag rosszindulata da-
ganata igazolddott. Hist.: carcinoma transitiocellulare papillare, pI'l, NO, MO. Transzuretralis reszekci6 tortént.
Mytomycin-C installacios kezelés kezd6dott. A harom hénap mulva késziilt csontszcintigrafian leirt eltérések
miatt per os clodronate kezelést inditottak az instillacids kezelés mellett. Hairom hénap mulva a kemoterapiat
befejezték. Ezt kovetSen per os bondronate kezelést kapott. Két évvel kés6bb kontroll vizsgalatok soran a D-IX-
es csigolydn, a keresztcsonti tajékon és a jobb lapockan novum dusitasok voltak észlelhetdk. Tekintettel a lokalis
tumormentességre zoledronate infuizidkat inditottak, amelyet folyamatosan kapott négy hetente 4 mg dézisban.
A beteg a tizennegyedik infuziot kdvetden fogfajas miatt fogorvosnal jelentkezett, ahol a jobb oldali felsé 6t meg-
maradt fogat kihtiztak. Ezutdn panaszok alakultak ki, sebe nem gydégyult. Az Osztalyunkon végzett kontroll
vizsgalatok maxillanekrdzist igazoltak.
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Kovetkeztetés: Azza N. és mtsai vizsgalatai alapjan az izominfiltraciét nem mutat6 hoélyagdaganat felfedezé-
sekor is megkozelitbleg 7,7%-ban (n=26) szamolni kell az egyidejl csontéttétek jelenlétével. Holyagdaganat esetén
relative ritka a tavoli attétek kialakuldsa lokalis recidiva jelenléte nélkiil. A lokalis recidiva esetén a tavoli attétkép-
z0dés szervi predilekcios helye a csont. A diagnozistdl eltelt 6t év alatt betegiink csontstatusza csak mérsékelten
progredialt, annak ellenére, hogy szisztémas kemoterdpidban nem részesiilt. A kdrtdrténet alapjan a csontelval-
tozasokat az osteoporosis kovetkezményeinek tartjuk. A szakirodalom alldspontja nem egységes a csontnekrdzis
kialakuldsa utan folytatand6 biszfoszfonat terapiat illetéen. Vannak, akik a terapia folytatdsat ajanljak, mivel
nincs evidencia, hogy a nekrézis gyogyulasat késleltetné, masok a biszfoszfonat terapia felfiiggesztését javasoljak.
Betegiink jelenleg rendszeres szédjsebészeti gondozas és onkoldgiai ellendrzés alatt all. A megfeleld tajékoztatas és
a tarsszakmakkal vald egyiittmtikddés alapvetden fontos a daganatos betegeink kezelésében.

OXINDOL TiPUSU KINAZGATLOK ANTIPROLIFERATIV HATASA
MELANOMA-SEJTVONALAKON

Dobos Judit', Horvith Zoltan?, Szokol Balint?, érﬁ LaszI6?, Kéri Gyorgy?
!Orszagos Onkologiai Intézet, *Vichem Chemie Kutat6 Kft., Budapest

Célkittizések: Az oxindolok vegyiiletcsaladjaban szamos kinazinhibitort talalunk, amelyek valtozatos célmole-
kuldkon hatva tumorellenes és angiogenezist gatlo hatdst fejtenek ki kiilénb6zé human tumorsejtvonalakon in
vitro és in vivo, s6t, klinikai alkalmazasuk is ismert. Jelen munkankban 3-,5-diszubsztitualt szarmazékoknak
melandmasejtekre kifejtett gatlé hatdsat vizsgaltuk.

Madszerek: Proliferacios tesztekben 33 oxindol-szarmazékot vizsgaltunk 6t human melanéma-sejtvonalon. A
tesztelt vegytiletcsoportbol négy oxindol-szarmazék bizonyult hatékonynak 10 uM-os dézisban. Ezekre az anya-
gokra meghataroztuk az IC50-et nyolc human és egy egér melandma-sejtvonalon, valamint migracios tesztekben
vizsgaltuk hatékonysagukat. Aramlési citometrias és immuncitokémiai médszerekkel vizsgaltuk, hogy a noveke-
désgatlas apoptdzis-indukcié kovetkezménye-e.

Eredmények: Harom hatékony oxindol-szarmazék IC50 értéke melandma-sejtvonalainkon 1-5 pM kozott adddott.
Az egyik anyag ismert CDK2-gétlo, két anyagnak még nem ismert a célmolekuldja. A negyedik inhibitor enzimtesztek-
ben vizsgalva az Aurora kindzokon hatott. Proliferdcios tesztekben ez m{ikodott a leghatékonyabban, 0,1-0,5 kozotti IC50
értékkel. A sejtszamcsokkenés apoptozis-indukcid kovetkezménye. Szelektiv migraciogatlast nem tudtunk kimutatni.

Kovetkeztetés: Mind a CDK2, mind az Aurora kindzok a Ser/Thr proteinkinazok csaladjaba tartoznak. A CDK2
a sejtciklus soran a G1/S-dtmenetben jatszik szerepet, mig az Aurora kindzok a sejtosztodds soran a mitotikus
orsé miikodését, a kromoszdémaszegregaciot befolydsoljak. Emelkedett szintjiiket szamos tumortipusban, igy
melandmaékban is kimutattdk. A vizsgalt, ezekre a kindzokra hat6 oxindol-szdrmazékok apoptozist indukalnak
melandmasejtekben, igy hatékonyan gatoljdk a proliferaciot in vitro. A tovabbiakban in vivo vizsgalatokat terve-
ziink, melandmavonalaink jellemzését a targetek szempontjabdl, illetve tovabbi szdrmazékok tesztelését.

PAJZSMIRIGYMUTETEKET KOVETOEN KIALAKULO HYPOCALCAEMIA

Doleviczényi Zoltin, Boér Andrds
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Tumoros és nem tumoros beteganyagunkon végzett teljes pajzsmirigyeltavolitast koveten atme-
neti, vagy tartds jelleggel hypocalcaemia alakulhat ki. Panaszt kiilonb6z6 mértékben okozé kalciumszint-csok-
kenés a miitét gyakoribb szovédményeihez tartozik. Szdmos elképzelés mellett a pontos patomechanizmusa nem
ismert. Célunk volt a megel6zés érdekében végezhetd modszerek ismertetése és az osztalyunkon végzett pajzsmi-
rigymdtétek utdni kalciumszint statisztikai elemzése.

Médszerek: Osztalyunkon 5 éves idétartamban végzett kiilonb6zd pajzsmirigymfitétek utani kalciumszint-
valtozdsokat vizsgaltuk, a valtozok fiiggetlenségét Pearson féle x2-probaval ellendriztiik.

Eredmények: A pajzsmirigy-lobectomiaval (1,4%) szemben a posztoperativ hypocalcaemia el6fordulasa gyako-
ribb volt thyreoidectomia (11%), thyreoidectomiaval egyiilésben végzett nyaki dissectio (22-25%), vagy substernalis
terjedésti pajzsmirigymiitétek (33%) esetén.

Kovetkeztetés: Eredményeink statisztikai feldolgozasa alapjan szoros korreldci6 dllapithatd meg a posztoperativ
hypocalcaemia el6forduldsa és a miitét kiterjesztettsége kozott.
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HEPATOCELLULARIS CARCINOMA KEZELESE
A MAJTRANSZPLANTACIOS VAROLISTAN

Doros Attila', Hartmann Erika', Németh Andrea', Juharosi Gyongyi', Gordg Dénes', Mdthé Zoltdn', Nemes Baldzs',
Fehérvdri Imre', Nagy Péter?, Kébori Ldszlo!

Semmelweis Egyetem, 'Transzplantdcids és Sebészeti Klinika,
’I. sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A cirrhosis és egyidejt hepatocellularis carcinoma (HCC) miatt végzett méajatiiltetés hosszutavu
eredményei kecsegtetéek. A donacidra alkalmas majak szdma, akar kadaver, akar élédonoros majatiiltetésrdl van
sz6, nem elégiti ki az igényeket. Emiatt a varakozasi id6, ezzel egyiitt a daganat progresszidjanak veszélye novek-
szik. A listan tartott betegek ismert daganatai folyamatos kezelést igényelnek, a progresszié megel6zése érdeké-
ben.

Médszerek: A majvard listan kezelt, majd sikeres majatiiltetésben részesiilt 7 betegiink (2 nd, 5 férfi, atlagélet-
kor 42 év) adatait elemeztiik. Mind a 7 esetben tortént RFA kezelés, 2 esetben kiegészité alkoholos infiltracidra
(PEI), 2 esetben kemoembolizacidra is sor keriilt. Osszesen 8 RFA kezelést, 7 kemoembolizaciot és 3 PEI kezelést
végeztiink. A diagnosztizalt gocok szama 11 volt, melybdl 10 elvaltozas kezelése volt technikailag megoldhato. A
beavatkozadsok eredményességét CT-vel és/vagy MR-vizsgalattal, valamint az AFP-szint valtozasa alapjan itéltiik
meg. A listdn toltott varakozasi id6 atlagosan 159 nap volt. Az utolsé kezelés és a majatiiltetés kozott eltelt idd
atlaga 8,5 honap.

Eredmények: Mind a 7 beteg szovédménymentes méjatiiltetésen esett at. A m{itét soran nem volt extrahepatikus
terjedés igazolhatd. A szovettani vizsgalatok alapjan 14 HCC kiiloniilt el, emellett 5 high grade dysplasticus
nodulust is azonositottak. A 10 kezelt goc koziil 2 esetben lehetett komplett nekrdzist latni, 5 esetben 50% feletti
nekrozis igazolddott, mig 3 gdcban 0-50%-0s nekrozist lehetett kimutatni.

Kovetkeztetés: A transzplantdcids listan levé HCC-s betegek daganatainak kezelése sziikséges. A fenti 7 beteg
esetében talalt, nagyobbrészt nem teljes nekrézis felhivija a figyelmet a betegek szorosabb kovetésének sziikséges-
ségére, illetve, az idejében diagnosztizalt recidiv, vagy reszidudlis daganatok miel6bbi kezelésére.

VITAS KERDESEK A VASTAGBELSZURESBEN
Débrdssy Lajos

Orszagos Tisztif6orvosi Hivatal, Budapest

AZ ERHALOZAT MINT TERAPIAS CELPONT NEM-KISSEJTES TUDORAKBAN

Déme Baldzs
Orszagos Koranyi TBC és Pulmonolégiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Bar a sebészi reszekcid, a platina-alapt kemoterdpias kombinacidk és a sugdrterapia javitottak a
tulélési eredményeken, a nem kissejtes tiidérak (NSCLC) tulélésének novekedési gorbéje plato fazisdhoz érkezett.
Az 1j terapids lehetdségek kozé tartoznak a molekuldris célzott terdpidk, ezeken beliil is a tumorok érhalozatara
hato szerek.

Moddszerek: az NSCLC-ben énmagukban vagy kemoterapiaval kombinaltan alkalmazhat6 antivaszkularis te-
rapias stratégiak attekintése

Eredmények/Kovetkeztetés: Jelenleg a bevacizumab — mely egy rekombinans, humanizalt anti-VEGF (vasz-
kularis endothelidlis novekedési faktor) antitest — a klinikai fejlesztések legel6érehaladottabb stadiumban 1évé
gyogyszere. Ugyanakkor mas célzott érellenes szerek is — beleértve a VDA-kat (vascular disrupting agents), az
un. VEGF-csapdat és kiilonféle kis molekulaju tirozinkinaz-inhibitorokat — reménykelték voltak a preklinikai és
klinikai vizsgalatokban. Eléaddsomban Osszefoglalom a kiilonbozé érellenes stratégidk kdzelmultban lezarult,
illetve jelenleg is zajld jelentsebb klinikai vizsgalatait, valamint e vizsgalatok elméleti hatterét.
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MELANOMAS BETEGEK SZERUM 5-S-CYSTEINYLDOPA (5-SCD)
KONCENTRACIOJANAK MERESE SORAN SZERZETT TAPASZTALATAINK

Edesné Boldizsdr Marianna, Gilde Katalin, Fej0s Zsuzsanna,
Kapuviri Bence, Vincze Borbala, Liszkay Gabriella

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A melanoma a melanocitdkbdl kiindul6 legrosszabb indulatt bérdaganat, melynek incidenciaja az
utobbi években nagymértékben novekszik. A betegség progresszidjanak korai felismerésében hatékony eszkoz
lehet a megfeleléen érzékeny, specifikus tumormarker meghatarozasa. Az 5-S-cysteinyldopa (5-SCD) a tirozinbol
kiindul6 melaninszintézis koztiterméke, melynek szérumkoncentracidja a metasztazis kialakuldsa sordn novek-
szik. Munkdank sordn az OOI-ben kezelt melanomads betegek szérumaban mért 5-SCD-szint meghatdrozasaban
szerzett tobb mint 10 éves tapasztalatunkat kivantuk 0sszegezni. Tanulméanyoztuk az 5-SCD koncentracidjanak
a stadiummal, a metasztazis lokalizacidjaval, valamint a klinikai allapottal vald 6sszefliggését. Célul ttiztiik ki a
marker prognosztikai értékének és a betegkdvetésben vald alkalmazhatdésdganak elemzését, valamint jelentésé-
gét a metasztazisok korai kisz{irésében.

Médszerek: Az OOI Bérgydgyaszati Osztalyan 1997 és 2009 kozott kezelt melanomas betegek szérum 5-SCD-
szintjét hatdroztuk meg. A melanoma diagndzisanak igazoldsa hisztologiai vizsgalattal, a metasztazis jelenlétének
megallapitasa képalkoto technikdkkal tortént. A szérum 5-SCD mérését az OOI Biokémiai Osztalyan nagynyo-
masu folyadékkromatografias (HPLC) mddszerrel és elektrokémiai detektalassal, belsd standard alkalmazasaval
végeztiik. Az adatok kiértékeléséhez MedCalc Orvosi Statisztikai programot hasznéltunk.

Eredmények: Munkank soran 1968 betegtdl szarmazo 6325 szérummintaban hatdroztuk meg az 5-SCD kon-
centracidjat. Az vizsgalatot 891 beteg esetében tobb (3-20) alkalommal végeztiik el. A primer melanomas betegek
értékei az egészséges kontroll csoporthoz képest nem mutattak emelkedést, azonban az attétes betegek szérum-
mintdiban szignifikdns koncentracionovekedést (p<0,0001) tapasztaltunk az attét nélkiili csoport adataihoz viszo-
nyitva. Ugyancsak szignifikans eltérést taldltunk a stadium I-II és III, a stadium I-II és IV, valamint a stadium III
és IV betegcsoportok 5-SCD-szintjei kozott. A ,,cut-off” értéket >12,7 nmol/L (érzékenység: 82,5% és specificitas:
71%) a metasztazis-negativ versus metasztazis-pozitiv adatok alapjan ROC-gorbe analizissel szamoltuk. Betegko-
vetéses vizsgalataink sordn az 5-SCD-koncentrdcié emelkedése az esetek kb. 25%-aban a képalkoto eljardsoknal
elébb jelezte a metasztazis kialakuldsat.

Kovetkeztetés: Nagyszamu mérési adatunk statisztikai kiértékelése alapjan az 5-SCD alkalmas a melanomas
betegek monitorizalasara, a metasztazis kialakuldsanak korai jelzésére és a terdpia hatékonysaganak kovetésére.
Eredményeink szerint a szérum 5-SCD kiilonosen stadium III és stadium IV esetén pozitiv prognosztikai értékkel
bir.

STAT FEHERJEK MINT TERAPIAS CELPONTOK
AZ EMLODAGANATOK KEZELESEBEN

Engi Helga, Doleschall Zoltin, Ashaber Mdria, Csuka Orsolya
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A daganatok gyogykezelésében kiemelkedd szerepe van a ndvekedésszabalyzo6 gének mtikodését
gatlo célzott terapidnak. A szignaltranszdukcids ttvonalak felderitésével Gjabb terapias targetek azonositasa valik
lehet6vé. A vizsgalat alapvetd célkitlizése ezért annak meghatarozasa, hogy a novekedési szignalt kozvetité EGFR
és HER2 gén kiiitése hogyan valtoztatja meg a daganatsejt terapids érzékenységét. Ezen tulmenden informaciot
kivantunk nyerni arra vonatkozdan, hogy célzott terdpia alkalmazasat (Herceptin, Erbitux kezelés) kévetéen mi-
lyen alternativ szignalatviteli utak aktivalodnak.

Moédszerek: Vizsgalati objektumként HER2 (SKBR3, BT474) és EGFR (MDA-MB-468) overexpressziot mutato
emldraksejtvonalakat hasznaltunk. A receptor-tirozinkindz-expresszidé mértékét és a szignalatviteli it egyes gén-
jeinek expresszidjat Real-Time PCR mddszerrel kovettiik a tirozinkindz-gatld kezelést kovetden és anélkiil.

Eredmények: Megallapitottuk, hogy az Erbitux kezelés hatadsara a receptor-tirozinkindzok altal kozvetitett
PI3/AKT (AKT1,2,3), valamint a STAT ttvonal génjeinek (STAT3, 5B) expresszidja fokozddott. Ezzel szemben a
Herceptin kezelés hatdsdra mind a PI3/AKT jelatviteli utvonal, illetve a STAT novekedési jelatviteli itvonal gén-
jeinek szintje csokkent.
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Kovetkeztetés: Eredményeink arra utalnak, hogy emlédaganatok esetében a Herceptin kezelés lényegesen
hatékonyabb, mint az EGFR jelatviteli titvonal gatlasa. Bebizonyosodott az is, hogy az EGFR gétlasa esetén a STAT
fehérjéket hasznositd szignalutvonalak aktivdlodnak. Ennek alapjan EGFR-tirozinkindz-géatlok alkalmazasakor
célszerlinek latszik a STAT génjeinek gétlasa is. A STAT tutvonal génjei az emlédaganatok 1j terdpias targetjei
lehetnek.

RADIOGRAFUSOK SZEREPE AZ ONKO-RADIODIAGNOSZTIKABAN
Fiabidnné Kiss Szilvia, Kmetty Laszloné
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Az Orszagos Onkologiai Intézet Radioldgiai Diagnosztikai Osztalyan minden olyan képalkoto be-
rendezés rendelkezésre all, amely a pontos diagnoézis felallitasat, valamint a terapia kovetését biztositja a betegek,
illetve a klinikusok szamara. A radioldgiai vizsgalatok, beavatkozasok palettaja széleskord.

Moédszerek: Az osztalyunkon intervencids beavatkozasokat is végziink, igy példaul CT- és UH-vezérelt
biopsziakat és drenazsokat, mammografias core-biopsziakat, valamint az emld drétos és izotopos jelolését.
Ugyanakkor kozremtkddiink a sebészeti miitében a maj radiofrekvencias kezeléseinél. Angiografiaval végziink
tumorembolizacids és kemoperfuzios kezeléseket.

Eredmények: Osztalyunkon tobb mint 70 6 végez magas szintii szakmai tevékenységet, ebbdl 50 asszisztens
segiti az orvosok munkajat, tobben elvégeztiik a Képalkotd Diagnosztikai szakot a Pécsi Tudomanyegyetem
Egészségtudomanyi Karan.

Kovetkeztetés: Ma mar a radiologia szakteriilete mas szakmai kovetelményeket tdmaszt a radiografusokkal
szemben. Sziikségessé valt, hogy fdiskolat végzett radiografusok lassak el ezeket a diagnosztikus tevékenysé-
geket, hiszen a radiografusok szerepe, feladata fokozatosan névekszik, nemcsak a betegek vizsgalati el6készi-
tésében, hanem a szakmai vizsgalati protokollok betartasaban, kialakitasaban, a beteg-orvos, osztalyok kozotti
szakmai kapcsolat apoldsaban.

A CKIT ES A PDGFRA EXPRESSZIOJANAK VALTOZASA
HUMAN MELANOMA PROGRESSZIOJA SORAN. C-KIT ES A PDGFRA
MINT GLIVEC TERAPIAS TARGET

Fejds Zsuzsanna®, Barbai Tamds?, Timdr Jozsef?, Riso Erzsébet?
!Orszagos Onkoldgiai Intézet, 2Semmelweis Egyetem II. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A melanéma a leggyorsabban progrediald tumorok egyike é€s egyben az attétet hordozé betegek
terapidja szempontjabdl a legkevésbé megoldott is. Minden olyan kezelési stratégia, amely akar részleges megol-
dassal kecsegtet, kitiintetett figyelmet érdemel. A proto-onkogén C-Kit egy III tipusu tirozinkinaz-receptor (RTK),
amelynek ligandja a stem cell factor (SCF). Expresszidja alapvetGen fontos a melanogenezisben és a melanocitak
fejlédésében. Deregulacidja azonban tobb mas tumorhoz hasonléan (GIST, SCLC, neutroblasztomak, emlérak)
szerepet jatszik a melanémak kialakulasaban is. Az SCF/C-Kit tengely aktivacidja a receptor autokrin/parakrin sti-
mulacioja és a C-Kit aktivalo mutacidja révén valésulhat meg A 2-phenylaminopyrimidine szarmazék Glivec (CGP
57148B, ST1571, Imatinib, Gleevec) gatolja a cABL, BCRABL, PDGEFR és utébbi kinaz doménjéhez valé nagyfoku ha-
sonlosag miatt a C-Kit tirozinkinaz aktivitasatis. Jelen vizsgalatban arra kerestiink valaszt, hogy human melanéma
xenograft progresszidja soran valtozik-e a C-Kit és a PDGFR expresszié mértéke ily médon targetként szolgalva a
Glivec terdpia szamara. Ha igen, az in vitro kezelés ennek megfelelGen igazolja-e a proliferaciogatlast.

Moédszerek: HT199 human melandma-sejtvonalat ortotopikusanimplantaltunk velesziiletetten immundeficiens
scid egerekbe. Az allatok primer tumorabdl és ugyanazon allatbdl izolalt keringé tumorsejtjeibdl, ill. a kiilonb6z6
lokalizacidja (nyirokcsomo, mdj) attéteibdl tenyészetet hoztunk létre. A primer tenyészetekb6l mRNS-t izolal-
tunk, kizarva ezzel a stromalis komponensekbdl szarmazé mRNS zajt. Valdsidejii PCR segitségével mértiik a
C-Kit és a PDGEFR relativ expresszidjat. Ezt kovetden az in vitro tenyészeteket Glivec-kel kezeltiik 25, 125 és 250
ng/ml koncentracioban és a kezelés megkezdésétdl szamitott 24., 48. és 72. draban MTT teszt segitségével mértiik
a proliferaciogatlas mértékét. A B-RafV599E mutaciot BigDye Terminator v1.1 Cycle Sequencing Kit segitségével
ABI3130 Genetic Analyseren futtatva hataroztuk meg.
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Eredmények: Valosidejii PCR-raligazoltuk a C-Kit-ésa PDGFRa-expresszidjelenlététa HT199 human melanéma-
sejtvonalban és egyértelmtien fokozott expresszidjat a progresszio soran. In vitro azonban proliferaciogatlast nem
sikeriilt kimutatnunk. Az SCF/C-Kit aktivacié az ERK1/2 és a proteinkinaz B (PKB)/AKT szignalut (sejttipustol
fligg) révén befolyasolja a sejtek proliferacids aktivitasat. Felmertilt azonban a lehetdség, hogy a szignalut mas ol-
dalrdl torténd konstitutiv aktivaldsa gatolta a terdpia hatasossagat. A melandmak esetén jol ismert B-Raf-mutdcid
szintén az ERK1/2 szignaluat fokozott aktivitdsdhoz vezet. A HT199 tumorbdl szarmazé genomialis DNS direkt
szekvenalasaval igazolni tudtuk a B-RafV599E aktivalé mutdcidjanak jelenlétét, amely nagy valdszintiséggel iga-
zolhatja a terapias fiaskot.

Kovetkeztetés: A progresszid soran bekovetkezd C-Kit- és PDGFRa-expresszié novekedése tényleges célpontta
teheti a huméan melandmakat a Glivec terdpia szdmara. Mindenképpen lényeges azonban a B-Raf mutdacids statu-
szanak ismerete a kezelés megkezdése el6tt. A munkat az ETT tdmogatta.

OVARIUMTUMOROK HISZTOLOGIAI KLASSZIFIKALASARA ALKALMAS
LEGFONTOSABB GENEK AZONOSITASA 782 OVARIUMTUMOR-MINTA
GENEXPRESSZIOS MINTAZATANAK FELHASZNALASAVAL

Fekete Tibor', Munkdcsy Gyongyi®, Pete Imre®, Rds6 Erzsébet®, Tegze Bdlint?, Gydrffy Baldzs*

Semmelweis Egyetem, 'I. Sz. Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinika, 2I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika,
*Orszagos Onkoldgiai Intézet, “MTA-SE Gyermekgyogyaszati és Nefroldgiai Kutatdcsoport, Budapest

Célkittizések: Petefészekrdkbdl szdrmazd szovetmintdk génexpressziés mintdzata segitséget nyujthat a
karcinogenezisben kulcsszerepet jatszé gének felderitésében. Az eltéréen expresszalt gének alapjan lehetdség
nyilik a kiilonb6z6 szdvettani altipusok elkiilonitésére, és ezaltal a célzottabb onkoldgiai kezelés megtervezésére.
Célunk volt a nyilvanosan elérhet6 nyers microarray-adatok alapjan egy ovariumtumor-génexpresszids adatba-
zist 1étrehozni és ezen az adatbazison az eddig publikalt génlistak diszkriminécids értékét tesztelni.

Médszerek: A PubMed GEO génbankbdl toltottiink le olyan nyers microarray-adatokat, amelyek a Affymetrix
HGU133a vagy HGU133plus2 microarray felhasznaldsaval késziiltek. Az adatokat MAS5 normalizaltuk az R sta-
tisztikai kdrnyezetben. A normalizalt adatokat a BRB Arraytools 3.7.0-as verzidjaba importaltuk. A PubMed-ben
azonositottunk 28 kozleményt, amelyekben a petetefészekrakkal asszocialt génlistakat kozoltek. Ezen génlistdk
diszkriminacids értékét az LS/KS és az Efron-Tibshirani féle GSA teszt segitségével hatazoztuk meg a petefészek-
rak 4 leggyakoribb szovettani szubtipusaiban: serosus, endometroid, mucinosus és vilagossejtes rak. A statiszti-
kai szignifikanciat p=0,01-nél allapitottuk meg.

Eredmények: GEO-bdl &sszesen 782+14 (tumor+normalis) microarray-adatot toltottiink le. Ebbdl a 28 génlis-
tdbdl 6 tudta szignifikdnsan elkiiloniteni a normalis- és tumorszdvetet, 6 tudta a hisztoldgiai szubtipust meg-
hatdrozni és 1 tudta a tulélést el6re jelezni. A hisztoldgiai szubtipusokra specifikus top géneket meghataroztuk
(vilagossejtes: GLRX, GGT1, GABARPL, endometroid: PARGI, C1S, ARL7, mucinosus: TFF1, CEACAMS6, LGALS4,
serosus: PRKCI, WT1, SFN).

Kovetkeztetés: Az altalunk azonositott legfontosabb gének segitséget nyudjthatnak a petefészekrak kiilonb6z6
tipusainak elkiilonitésében, valamint az onkoterdpia korabbiaknal pontosabb megtervezésében.

KISSEJTES TUDORAKOS BETEGEK KOMBINALT (KEMOTERAPIAS ES IRRADIACIOS)
KEZELESE 70 EV FELETT INTEZETUNKBEN

Ferenczi Enikd', Nagy Andrea', Varga Ilona', Lantos Akos!, Borbély Tibor', Pdlinkdsi Szvetlina', Mordcz Eoval, Tolnay Edina’
Pest megyei Tiid6gyogyintézet, Torokbalint

Célkittizések: A tiidérak elé6forduldsi gyakorisaga az életkor elérehaladtaval né, igy a tiidérakos betegek jelentds
hanyada 70 évesnél idésebb. Mivel ez a betegcsoport szamos ok miatt a klinikai vizsgélatokban gyakran alulrepre-
zentalt, igy a klinikai vizsgélatok alapjan meghatdrozott standard kezelések érvényességét sokan megkérddjelezik
ebben a populdcidban. A kissejtes tiidérakot a korai metasztatizalo képesség, gyors kett6z6dési id6, rossz prog-
nozis mellett kifejezett kemo- és radioszenzitivitds jellemzi. Bar az el6rehaladott életkor a kezelés tolerdlhatosagat
befolyasolhatja (mellékhatadsok, szovédmények gyakorisdga ndvekedhet), mégis helyesebb a betegek funkcionalis
allapota, valamint a gyogyszeres kezeléstdl varhatd tulélési nyereség alapjan terapias dontést hozni.

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiad6é, BUDAPEST « Magyar Onkoldgia 53:5-143, 2009 « DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1



A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

Moédszerek: 2004. jan. 1. és 2008. dec. 31. kozott Intézetiinkben 35 idés (kor>70 év) kissejtes tiidérakos beteget
kezeltiink, CDDP-Etoposid kombinacidja protokoll szerint. Az atlagéletkor 72,4 évnek adddott, a legfiatalabb 70,
a legiddésebb 81 éves volt. ECOG 0-2 allapottiak voltak, 24 férfi és 12 né. 18 esetben kaptak meg a betegek legalabb
4 ciklus kezelést, 7 esetben a kezelést komplettalni (6 ciklus) is tudtuk. 4 esetben reindukcidban az eredeti kom-
bindcid ismétlésére, 2 esetben progressio miatt masodvonalbeli kezelésre is lehetdségiink volt. 10 beteg esetében
mellkasi irradiacidra is sor keriilt.

Eredmények: Toxicitasi profil tekintetében elsésorban hematologiai mellékhatdsok jelentkeztek (anaemia 17,
granulocytopenia 15, thrombocytopenia 5 esetben), melyek szadmos esetben a kezelés felfiiggesztését, ill. dozisre-
dukciot (5 esetben) is sziikségessé tettek, de vesefunkcios emelkedést (6 eset) és egyéb ritkabb szovédményeket
(kardiologiai: 1, gastrointest.: 2) is tapasztaltunk.

Kovetkeztetés: Osszességében, tapasztalataink alapjan, bar az idds betegek kezelése soran valdban tobb mel-
lékhatas jelentkezett, a szupportiv terdpias lehetéségek béviilésével ezek tobbségiikben jol kezelhetdk voltak.

EXTRAABDOMINALIS DESMOID TUMOR
Fodor Istvin, Boér Andris
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A desmoid tumorok az esetek tobbségében lassan novekedd, alacsony attétképzési potenciallal
bir6, nem malignus fibrosus daganatok, amelyek infiltrativ névekedéstikkel igen gyakran lokalis invazivitds jeleit
mutatjak. Kialakulasuk hatterében felmeriil hormonalis és genetikai eredet. Célunk az irodalmi attekintésen tul
az Intézetiinkben kezelt desmoid fibromatosisos esetiink bemutatasa, a kezelés lehetdségeinek attekintése.

Esetbemutatas: Egy 30 éves férfi jelentkezett Intézetiinkben 1997-ben gyorsan progredialé nyaki duzzanat
miatt. Szdvettani vizsgalatot koveten az irresecabilis tumor miatt antidsztrogén kezelésben részesiilt, melynek
hatasara mérsékelt regresszié alakult ki. 5 ciklus ifosfamid-dacarbazin-doxorubicin terapia tortént, melynek ko-
vetkeztében jelentds regresszié alakult ki. C-KIT immunhisztokémiai vizsgalat mérsékelt pozitivast mutatott.
Protein-tirozinkindz-inhibitor 10 honappal ezel6tt kezd6dd, mai napig tartd alkalmazasa mellett a daganat tovab-
bi nagyfokt regressziot mutat.

Eredmények: Betegiink 12 éve tarto kezelése alatt az utébbi 10 honapban alkalmazott tirozinkindz-inhibitor
terapianak koszonhet6en a daganat térfogata jelentds mértékben csokkent.

Kovetkeztetés: A desmoid tumor igen alacsony incidencija miatt multicentrikus tanulmanyok hianyaban bi-
zonyitékon alapulé terdpia nem &ll rendelkezésiinkre. Esetiink ismertetésével arra kivanjuk felhivni a figyelmet,
hogy a c-KIT expresszidja esetén a desmoid tumorok kezelésében tirozinkinaz-inhibitor terapia is szerepet kap-
hat. Terapia-rezisztens esetekben hangsulyozzuk a c-KIT-expresszid vizsgalatanak fontossagat.

SZINOVIALIS SZARKOMAK PATOGENEZISEBEN SZEREPET JATSZO SZIGNALUTAK
JELLEMZESE SZOVETI MULTIBLOKK TECHNIKA ALKALMAZASAVAL

Fényad Ldszlo, Moskovszky Linda, Szemlaky Zsuzsanna, Szendrdi Miklds, Sdpi Zoltdn

Semmelweis Egyetem AOK, 1. sz Patolégiai és Kisérleti Rakkutat6 Intézet, Budapest

A NEM EGYENLETES ES EGYENLETES SEED-,EL,RENDEZESSEL KESZULT
KEZELESI TERVEK DOZIMETRIAI OSSZEHASONLITASA PROSZTATA PERMANENS
IMPLANTACIOS BRACHYTERAPIAJANAL

Fréohlich Georgina, Major Tibor, Agoston Péter, Polgdr Csaba
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest
Célkittizések: A nem egyenletes (szabad seed-ekkel) és egyenletes seed (sugdrforras) -elrendezéssel (kotott seed-

ekkel) késziilt kezelési tervek dozimetriai 0sszehasonlitdsa a Magyarorszagon elséként bevezetett permanens
implantdcios prosztata-brachyterdpiaban (PIPB).
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Médszerek: Osztalyunkon 10 PIPB-s betiltetés nem egyenletes és egyenletes seed-elrendezéssel késziilt keze-
lési tervét elemeztitk DVH-juk alapjan. A beiiltetendd tiik és seed-ek szamat és helyzetét az IPSA optimalizaciods
rendszerrel és azt kovetéen manualis optimalizaldssal hatdroztuk meg. A prosztata felszinére 145 Gy doézist ir-
tunk eld, és cél volt a prosztata legalabb 95%-o0s ddzislefedettsége és a D90 dézisparaméter legalabb 100%-os érté-
ke. A homogenitasra a V150<50% ddzismegszoritast hasznaltuk. A védendd szervek maximalis toleranciadoézisai
a kovetkezdk voltak: D2(r)<145 Gy és D0,1(r)<200 Gy a rectumra és D10(u)<150% és D30(u)<130% az urethrara. A
doéziseloszlasok kvantitativ értékelésére a DVH-k alapjan a kovetkezd paramétereket hasznaltuk: V90, V100, V150,
V200, D90, D100 a prosztatara; DHI és CI mindségi indexek; valamint Dmax(x), D10(x), DO,1(x), D2(r) a rectumra és
Dmax(u), D10(u), D30(u), DO,1(u) az urethrara. A nem egyenletes és egyenletes seed-elrendezésti tervek dsszeha-
sonlitdsara a DVH-paramétereik kozott Wilcoxon-féle parositott probat végeztiink.

Eredmények: Nem egyenletes seed-elrendezéssel késziilt tervekben a seed-ek median szdma és a teljes seed-
aktivitas szignifikdnsan magasabb volt az egyenletes seed-elrendezéssel késziilt tervekénél (51 vs. 47 és 24,4 mCi
vs. 22,8 mCi), bar a tliszam gyakorlatilag megegyezett (17 vs. 18). Nem talaltunk szignifikans eltérést a V150 (54,1%
vs. 58,2%), V200 (26,2% vs. 25,5%) és D90 (111% vs. 105,9%) dozis-térfogat paraméterekben. A céltérfogat lefedettsé-
ge (CI) szignifikdnsan nagyobb volt nem egyenletes seed-elrendezéssel (0,96 vs. 0,93), a V90 98,1% vs. 96,3%, a D100
69,6% vs. 58,6% volt. A déziseloszlasok homogénebbek voltak nem egyenletes elrendezésnél (DHI: 0,43 vs. 0,37).
Nem volt szignifikdns kiilonbség a rectum maximalis ddzisaban és a D10(r) dézisparaméterben (107,4% vs. 109,5%
és77,2% vs. 74,7%), de a rectum legnagyobb dodzist kapott 0,1 és 2 cm3-ének a ddzisa magasabb volt nem egyenletes
seed-elrendezés esetén (128,8% vs. 87,2% és 76,6% vs. 49%). Az urethra ddzisa viszont alacsonyabb volt: a Dmax
135,5% vs. 171,6%, a D30(u) 118,2% vs. 137,3%, a D10(u) 123% vs. 147,9% és a D0,1(u) 123,2% vs. 150% volt.

Kovetkeztetés: Nem egyenletes seed-elrendezés (szabad seed-ek) hasznalata PIPB-ben noveli a céltérfogat do-
zis-lefedettségét és -homogenitasat, szignifikdnsan csokkenti az urethra doézisat, de a rectum dézisa nagyobb,
mint egyenletes seed-elrendezés (kotott seed-ek) esetén. A legtobb esetben a kotott seed-ekkel késziilt kezelési
tervek mindsége alulmaradt a szabad seed-ekkel késziilt tervekhez képest. Sziikséges lenne még a beiiltetés utan
négy héttel késziilt utdtervek Osszevetése is a seed-ek elmozdulasanak vizsgalata szempontjabdl.

A FEJ-NYAKI DAGANATOK DIAGNOSZTIKUS ES TERAPIAS PROBLEMAI
MAGYARORSZAGON

Fiilop Miklos, Remendr Eva
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Magyarorszagon az utobbi harminc évben a diagnosztizalt fej-nyaki daganatok szama évi 300-rél 1100-ra emelke-
dett. Mind a miitéti, sugar- és kemoterdpids fronton jelentds fejlédésnek lehettiink-lehetiink tanui, a fej-nyaki da-
ganatban szenvedd betegek gyogyulasi kilatasai tovabbra is lehangoldak. Abszolut értékben ugyan tobb beteget
sikeriil meggydgyitani, de az ardnyokat nézve a teljes beteganyag 30-40%-0s gyogyuldsi esélye nem lett sokkal
jobb az elmult évtizedekben. Ennek a ténynek a hatterében a betegség amugy is rossz prognozisan kiviil szamos
oka lehet, mint pl. a betegek altalanos allapota, hozzaédllasuk a betegséghez, az alap- és szakellatasban jelen levd
hidnyossagok, a diagnosztikus lehet6ségek nem megfeleld és kovetkezetlen alkalmazdsa, a terapids lehetéségek
egyenl6tlen hozzaférése stb. A fentiek odafigyeléssel, a tarsszakmak szorosabb egytittmiikodésével nagyrészt
kikiiszobolhetdk, ezéltal a betegek nagyobb eséllyel keriilnek korai stddiumban szakintézetbe, hamarabb diag-
nosztizalhatd a recidiva, végs6 stadiumban pedig nagyobb hatékonysaggal enyhithetd a fajdalom, oldhat6é meg a
taplalas, dpolas. Az el6adas célja e problémak Osszefoglaldsa, figyelemfelhivas a hatékonyabb betegellatas érde-
kében.

ERITROPOETIN-BETA KEZELES TUDORAKBAN - HATEKONYSAG ES
ELETMINOSEG-JAVULAS A KLINIKAI GYAKORLATBAN

Gdlffy Gabriella, Bartusek Dora, Srényer Tiinde, Tamdsi Lilla
Semmelweis Egyetem AOK, Tiid&klinika, Budapest
Célkittizések: Daganatos betegek korében gyakori szovédmeény az anaemia, amelyet maga a betegség, vagy

az onkoldgiai kezelés okozhat. A vérszegénység rontja a betegek életmindségét, valamint a citotoxikus kezelés
doziscsokkentéséhez, illetve késleltetéséhez vezethet. A jelen adatelemzés célja az volt, hogy elemezze 19 egy-
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mas utan felvett, tiidérdkban szenvedd betegiink kemoterapia okozta anaemidjanak béta-eritropoetinnel torténd
szupportacidja soran a betegek életmindségének és hemoglobinkoncentracidjanak alakuldsat.

Moédszerek: Betegeink adatait retospektiven dolgoztuk fel.

Eredmények: A betegek atlagos, eritropoetin terdpia el6tti hemoglobinkoncentracidja 96,31+6,72 g/L volt
(atlag=SD). Az anaemia szupportacidjanak befejezésekor az atlagos hemoglobinkoncentraci6 szignifikans mér-
tékben magasabb, 111,63+14,05 g/L volt (p<0,05). A 19 beteg kezelése sordn 4 esetben volt sziikség transzftzio-
ra. A betegek eritropoetin bevezetését megel6z6 atlagos életmindséget jellemzd teljes pontszama 22,89+5,67 volt,
és szignifikdns mértékben javult a szupportacié mellett (27,84+6,14; p<0,05). A kemoterdpia okozta anaemidban
szenvedd betegek életmindségének eritropoetin-béta szupportacid mellett észlelt szignifikans mértéki javuldsa
megnyilvanult az alabbi részpontszamok szignifikdns mértéki javulasaban: szédiilést, tachycardiat, gyengeséget
jellemzd részpontszamok.

Kovetkeztetés: A kis betegszam és az alkalmazott sajat, csupan a betegdokumentédcion alapuld kérdéiv
validaltsdganak hidnya természetesen korlatozza az adatok értékelhetdségét, az adatelemzés eredményei azonban
felhivjak a figyelmet az id6ben bevezetett eritropoetikus protein szupportacié altal biztositott jobb életmindség és
alacsony transzftizids sziikséglet elérésének lehetéségére ebben az egyébként nagyon stlyos betegcsoportban.

SZOKATLAN F18-FDG-HALMOZASOKAT MAGYARAZO KLINIKAI TUNETEK

Garai 1ldikd, Barna Sdndor, Szabados Lajos
PET-CT Orvosi Diagnosztikai Kft, Budapest

Célkittizések: Bevezetés: Az F18-FDG PET/CT vizsgalatok értékelése soran nem ritkan taldlunk olyan fokalis
FDG-halmozasokat, melyek patolégias folyamatot utdnoznak. Ezek lehetnek fizioldégids halmozasok, pl. barna-
zsirszoveti aktivitas, izomaktivitas stb., lehetnek benignus folyamatok kdvetkezményei, pl. benignus adenomak.
Ezen esetekben az anatdmia segithet a helyes megitélésben. De vannak néha olyan esetek, mikor a pontos véle-
mény kialakitasahoz kizarélag a klinikai tiinetek ismerete vezet.

Moédszerek: 1. eset: 57 éves nébeteg primer jobb emlétumor eltavolitasat kdvetden 2 év mulva az ellenoldali
emldben az elézével egyezd szovettani tipust tumor eltavolitasa tortént. Ezt koveten 3 év mulva ossealis szoras
igazolodott csontszcintigrafia soran. Hagyomanyos képalkotokkal parenchymas szoras ill. lokalis recidiva nem
igazolodott. A tumormarkerek a biszfoszfonat kezelés ellenére intenziv emelkedést mutattak. PET-CT vizsgalat a
parenchymads szoras igazolasara késziilt. PET-CT vizsgalat soran a multiplex csontmetasztazis mellett limfogén,
ill. hepatikus szorasra utalé FDG-halmozasok igazolddtak. A jobb medidlis szemmozgatd izom szokatlanul in-
tenziven halmozta a radiofarmakont, anatémiai eltérés nélkiil. 2. eset: 54 éves, eml6tumorral operalt nébetegnél
szintén multiplex csontattétek igazolodtak. Hirtelen fellépd rekedtség ill. kohogések secundaer tumor lehet8ségét
is felvetették. Az elvégzett képalkotd vizsgalatok nem magyaraztak a klinikai tiineteket. PET-CT vizsgalat soran a
multiplex osszealis attétek mellett tiid6-, ill. mediastinalis nyirokcsomo-€érintettség is igazolddott. A jobb oldalon
a hangrés magassagaban emelkedett aktivitas észlelheto.

Eredmények: 1. eset: A koponyaalapon tobbgoct csontot destrudld metasztatikus folyamat lathatd, mely valo-
szinli agyidegi nyomast okoz. A beteg nystagmusa magyarazta a fokalis izomdusuldst. 2. eset: Az aszimmetrikus
pharyngealis radiofarmakon-felvételt és a klinikai tiineteket magyarazza az aortopolmonalis ablakban észlelt
patologias nyirokcsomo, mely valdszintileg recurrens bénulast eredményezett.

Kovetkeztetés: Az F18-FDG PET-CT vizsgalat értékelése komplex feladat, az anatémia, a fizioldgias halmoza-
sok, benignus folyamatok metabolikus aktivitasanak helyes ismerete mellett sem hagyhaté figyelmen kiviil az
anamnesztikus ill. klinikai adatok részletes elemzése, mely a fals pozitiv esetek szamat csokkenti.

TAPASZTALATAINK A CSONTTUMOROK KEZELESEBEN
A MAROSVASARHELYI KLINIKAN — TORTENELMI ATTEKINTES

Gergely Istvdn, Nagy Ors

Marosvasarhelyi Egyetem, Romania
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SZERUMPARAMETER_EK (5-100B, 5-SCD, IL-6, DHEA, DHEA-S, TESZTOSZTERON)
OSSZEFUGGESE A MELANOMA KORLEFOLYASAVAL

Gilde Katalin, Edesné Boldizsir Marianna, Kapuwviri Bence, Binfalvi Teoddra, Fejés Zsuzsanna, Papp Andrea,
Liszkay Gabriella, Otté Szabolcs, Vincze Borbdla

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Az Interleukin-6 (IL-6) szérumban mért szintje Osszefiiggést mutat szdmos daganat klinikai prog-
resszidjaval. Az Orszagos Onkoldgiai Intézet munkacsoportja szdvettanilag igazolt melanomas betegeknél vizs-
galta a melanoma stadiumokban az IL-6 szérumszintjét. Altalanosan elfogadott prognosztikus markerek mellett,
mintaz5-S-cysteinyldopa (5-SCD) és S-100B, az IL-6-koncentraciot dsszehasonlitottdk a dehidroepiandoszteronnal
és szulfatjaval (DHEA, DHEA-S), valamint a tesztoszteronnal.

Moédszerek: Az S-100B, IL-6, DHEA, DHEA-S, tesztoszteron kereskedelmi forgalomban kaphat¢ kittel (ILMA,
ELISA és RIA) keriilt meghatarozasra, mig az 5-SCD magas nyomasu folyadékkromatografiaval, elektrokémiai
detektalassal kertiilt meghatdrozasra. Statisztikai analizisre a Medcalc Software keriilt alkalmazdsra. 258, szovet-
tanilag igazolt melanomas beteg szérummintdjaban vizsgdltdk a paraméterek Osszefiiggését a klinikai stadium-
mal, figyelembe véve az attét lokalizacidjat (nyirok- vagy bérattét, szervi attét barhol), kiilonds tekintettel majattét
jelenlétére. A csoportok dsszehasonlité statisztikai értékelésére a Mann-Whitney tesztet alkalmaztdk. A mért pa-
raméterek egymadshoz valé viszonyat a Spearman rangkorreldcids koefficienssel értékelték.

Eredmények: Az attét-pozitiv betegcsoportban szignifikansan emelkedett 5-SCD (p<0,0001), S-100B (p<0,0001), va-
lamint IL-6 (p<0,0001) szérumkoncentraciot mértek. Az IL-6 szignifikdnsan emelkedett a daganat progresszidjaval,
I-I. stadiumban a szérumszint medidn értéke 3,31 pg/ml, stadium III-ban 6,04 (p=0,0006), mig stadium IV-ben 11,53
pg/ml. Az 5-SCD és S-100B ugyancsak, az elvardsnak megfeleléen valamennyi stadiumban szignifikdnsan emelkedett
a korabbi tumorfejlédési szakaszokkal dsszehasonlitva. Az attét lokalizacidja lényegesen nem befolyasolta az elébbi
paramétereket. A teljes tesztoszteronszint csokkent a daganatprogresszidval parhuzamosan, de csak férfiakban. A
vizsgdlt paraméterek egymassal is Osszefiiggésben alltak. Szignifikans pozitiv korrelacid volt az 5-SCD és S-100B ko-
zott, de ugyancsak pozitiv volt az dsszefliggés az 5-SCD és IL-6 vonatkozasaban (p<0,0001), valamint az S-100B és IL-6
kozétt is (p<0,0001). Gyengébb, de szignifikdns korreldcié kimutathaté a DHEA, DHEA-S és 5-SCD kozott. Férfiakndl
az 5-SCD, 5-100B, IL-6, valamint a tesztoszteron szintje kozétt mutatkozott szignifikans negativ korrelacio.

Kovetkeztetés: Bar az interleukin-6 a legtijabb melanomakutatdsok gyakori célpontja, a szerzék tudomasa sze-
rint egyéb prognosztikus markerekkel és hormonokkal val6 parhuzamos vizsgélatdra melanomas betegcsoportban
még nem volt példa. Az eredmények arra utalnak, hogy a metasztatikus atalakuldst érzékenyen koveti a szérum
IL-6-koncentracidja. Az emelkedett IL-6-szinttel 0sszefliggésben csdkken a DHEA, DHEA-S szintézise. A citokin-
és hormonalis milieu bonyolult kélcsonhatésa a melanoma progresszidja soran tovabbi vizsgalatokat igényel.

COLORECTALIS MAJATTETEK RADIOFREKVENCIAS ABLACIOJAVAL SZERZETT
TAPASZTALATAINK

Gobor Liszlo, Mdtrai Zoltdn, Fehér Istvin, Rényi Vimos Ferenc, Farkas Emil,
Sdvolt Akos, Szolldr Andrds, Koves Istvdn, Toth LiszI6

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Hazankban évente mintegy 8500 Gjjonnan észlelt esettel a colorectalis daganatok a masodik leg-
gyakoribb daganatos megbetegedésként szerepelnek. A colorectalis tumorok akar 30-40%-aban is kialakulhat-
nak majattétek, amelyek kombinalt kezelésével (resectio vagy termoabldcid és szisztémas vagy lokoregionalis
kemoterapia) az utobbi években egyre javulo eredményekrdl szamolnak be az irodalomban. Tekintettel arra, hogy
a betegség incidencidja a 60 év feletti életkorban meredek emelkedést mutat, a majattétek minimalisan invaziv
kezelése kiilonleges fontossaggal bir.

Moddszerek: Osztalyunkon 1998-2007 kozott 1728 colorectalis malignus tumor miatt végeztiink resectiot.
Ugyanezen id6 alatt 145 betegnél (8,4%) folytattuk a szinkron vagy metakron majattét vagy majattétek sebészi
resectiojat (82 beteg) és radiofrekvencias ablacidjat (63 beteg) vagy ezek kombinaciodjat (12 beteg).

Eredmények: A 135 majattét radiofrekvencias ablacidja percutan, laparoscopos vagy nyitott médon ultrahang-
vezérelten tortént. Az atlag utankovetési idé 29 honap volt (1-57 hénap). A kezelt metastasisok atlagos szama 1,8
attét / beteg (1-6 attét / beteg), atlagos mérete pedig 3,42 cm (0,8-7,5 cm) volt. A perioperativ idészakban észlelt
morbiditas 2,6% volt (1 esetben abscessus, 1 esetben biliaris fistula), mortalitas nem tortént. Az atlag hospitalizacio
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5,7 nap (4-14 nap) volt. Az utankdvetés soran extrahepaticus disszemindciét 17%-ban, intrahepaticus recidivat
vagy ujabb attét kialakulasat 28%-ban észleltiink.

Kovetkeztetés: Eléadasunkban sajat eredményeink bemutatasaval is igazoljuk, hogy a colorectalis majattétek
kezelésében a radiofrekvencias ablacié megfeleld betegkivalasztas és precizen végzett technika mellett eredmé-
nyesen és kevés szovédménnyel végezheté minimalisan invaziv eljaras.

MALIGNUS NYALMIRIGYDAGANATOK EPIDEMIOLOGIAI VIZSGALATA
Gombos Katalin', G6bel Gyula®, Szanyi Istvin®, Ember Istvin'

Pécsi Tudomanyegyetem AOK, 'Orvosi Népegészségtani Intézet, Fiil-Orr-Gégészeti
és Fej-Nyak Sebészeti Klinika, Pécs

Célkittizések: Magyarorszag a fej-nyaki daganatok gyakorisagat és mortalitasat tekintve eurdpai viszonylatban
az élen all. Az elmult 20 év folyaman a halalozasi arany novekedése gyors titemi volt, a ndi lakossag vonatko-
zasaban mintegy megkétszerez8dott. A statisztikai adatok titkrében a fej-nyaki daganatok epidemioldgidjanak
részletes feltarasa népegészségligyi szempontbol egyre jelentGsebbé valik. A fej-nyaki daganatokon beliil is az
epidemiologiai szempontbdl legkevésbé tisztazott daganatok a nyalmirigy daganatai. El6fordulasuk ritka, ugyan-
akkor a maxillofacialis sebészet specidlis teriiletét képviselik. Epidemioldgiajuk kevéssé ismert, ezért célunk a
PTE Fiil-Orr-Gégészeti és Fej- Nyaksebészeti Klinika beteganyagaban el6forduld, az 1986-t0l 2006-ig tart6 id6-
szakban diagnosztizalt malignus nyalmirigydaganatok retrospektiv elemzése volt.

Moédszerek: Tanulmanyunkban a tumoros betegellatasban regionalis kozpontként miikddo Pécsi Fiil-Orr-
GégészetiésFej-NyaksebészetiKlinikabeteganyagaban 1987 és 2006 kozottel6fordult malignusnydlmirigytumoros
eseteket dolgoztuk fel. A szovettani diagnoézis haematoxylin-eosin metszetek alapjan a WHO 2005-6s szovettani
klasszifikacidjanak megfelelGen tortént. Csak a primer nyalmirigy-eredeti malignus daganatokat vettiik figye-
lembe. A nagy nyalmirigyekhez a fiiltémirigyet, a submandibularis-, illetve a sublingualis nyalmirigyet, mig
a kis nyalmirigyekhez a szajpad, nyelv, bucca, alveolaris mucosa, valamint a szajfenék apré nyalmirigyeit so-
roltuk. A malignus nyalmirigydaganattal rendelkezd betegek orvosi dokumentacidéibol a korra, nemre, a daga-
nat szovettani tipusara, a terapidra és utankovetésre vonatkozé adatokat dolgoztuk fel. Az adatokbdl a malignus
nyalmirigytumorok relativ frekvencidjat és incidenciajat, valamint a férfi/né incidenciahanyadost hataroztuk
meg, nem, kor, lokalizdcid, valamint szOvettani tipus szerint, illetve a vizsgalt 20 éves periddus két tizéves inter-
vallumra bontasaval. Az incidenciat, valamint a korcsoport szerinti incidenciaaranyokat Baranya-megye 100 000
lakosara vonatkoztatva adtuk meg (az 1986-0s, valamint 1996-0s népszamlalas adataira alapozva).

Eredmények: A 20 éves vizsgalati periddusban 64 malignus nyalmirigydaganat fordult el6. A betegek kora 13-92
évig terjedt, az atlagéletkor 59 év volt. A tumoreléfordulas gyakorisaga az 1986-os Baranya megyei lakossagszam-
ra vonatkoztatva 0,73/100 000 volt. Nemi bontas szerint az Eurépaban megfigyelhet6 magasabb férfi:né ardannyal
szemben enyhe néi talsulyt észleltiink, a férfi/nd incidenciahanyados 0,93 volt. Mig a tumorel6fordulas mindkét
nemben a 60-69 éves korosztalyban volt a legmagasabb, a Baranya megye korcsoport szerinti lakossagara standar-
dizalt incidencia 70 éves kor feletti férfilakossagban mutatkozott a legmagasabbnak (1,79). A lokalizaciét tekintve
leggyakoribb a parotistumorok eléforduldsa volt (n=52), amely az esetek 81,25%-at jelentette. Szévettani csoportosi-
tas alapjan az adenocysticus carcinoma fordult el6 leggyakrabban, 25%-os relativ frekvenciaval. A tumorfelismerés
idején egyediil az anaplasticus carcinoma szovettani csoportjaba tartozo eseteknél fordult elé metastasis.

Kovetkeztetés: Adataink elsésorban regionadlis szinten nyujtanak felvilagositast a megfelel6 primer és szekun-
der prevencios stratégiak kidolgozasahoz.

A HEPATOCELLULARIS CARCINOMA KEZELESE MAJATULTETESSEL:
HAZAI EREDMENYEK

Gorog Dénes, Gerlei Zsuzsa, Fehérvdri Imre, Nemes Baldzs, Kébori Liszlo
Semmelweis Egyetem,Transzplantaciods és Sebészeti Klinika, Budapest

Bevezetés: A cirrhosis talajan kialakult hepatocellularis carcinoma (HCC) kezelésében a majatiiltetés széles kor-
ben elfogadott és alkalmazott kezelési mdd. Korai stadiumban (mildnéi kritériumokon beliil: szoliter — 5 cm, ma-
ximum 3 goéc — 3 cm, nincs makroszkdpos érbetdrés és extrahepatikus terjedés) a betegttilélés megkozeliti a csak
cirrhosis miatt végzett transzplantdci6 utdnit. Transzplantacids programunk kezdetén az extrahepatikus terjedés,
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1997 6ta a daganat nagysaga és szama volt a meghatarozo a vardlistara helyezés elbirdlasakor. Eléadasunk célja
eredményeink értékelése kiilonos tekintettel a betegkivalasztasra.

Betegek és modszer: 1995. januar és 2008. december kozott majatiiltetésen atesett 366 beteg koziil 30-nak volt
HCCHe: 17 férfi, 13 né, atlagéletkor: 54 év (29-64). Harom kivételével valamennyi esetben cirrhosis talajan alakult
ki a daganat: HCV: 23, HBV: 2, ALD: 2. Az alapbetegség sulyossaga a kovetkezd volt: Child A: 5, B: 18, C: 4. A HCC
18 esetben szoliter, a tobbiben multiplex volt (2-4 goc) extrahepaticus terjedés nélkiil. Tizenkét betegnél nagysag-
ban vagy a gocok szdmaban meghaladta a mildndi kritériumokat. A varakozasi id6 alatt hat esetben végeztiink
invaziv radioldgiai beavatkozast a daganat terjedésének mérséklésére. Az immunszuppresszid cyclosporin illet-
ve tacrolimus alapu volt. Vizsgaltuk a korai és késdi posztoperativ haldlozast és a haldlokokat. A betegtulélést
Kaplan-Meier szerint szamitottuk ki. A tulélési gorbék dsszehasonlitdsara a log rank tesztet alkalmaztuk.

Eredmények: A transzplantdcié utani 3 honapon beliili haldlozas 4/30 volt. A betegek koziil hdrom Child C sta-
diumu cirrhosisban szenvedett és az els6 70 transzplantalt kozott szerepelt. Haldlokok: graftdiszfunkcid: 2, arteria
hepatica thrombosis: 1, szepszis: 1. Harom hénapon tul 8 beteget veszitettiink el malignus betegség miatt: HCC
recidiva: 6, de novo tumor: 2. Négy beteg nem malignus betegség miatt halt meg 4, 52, 94 és 96 honappal a mutét
utan. A 3 és 5 éves teljes betegtulélés 59, illetve 47% volt. A mildndi kritériumokat meghaladé eseteket kizarva
HCC recidiva nem volt, és a ttlélés is jelentésen jobb volt: 72, illetve 66%.

Kovetkeztetés: A kis esetszam miatt a kezdeti iddszakban el6forduld korai posztoperativ haldlozas jelentésen
rontotta a betegtulélést. A Child C stddiumban eléfordulé tumor mind a vardlista haldlozas, mind a posztoperativ
haldlozas szempontjabol fokozott kockazatot jelent. A daganat kitjuldsa és a betegttlélés szempontjabol a beteg-
kivélasztasnak nagy jelent6sége van, ezért torekedniink kell a tumor kiterjedésének még pontosabb preoperativ
meghatdrozdsara. A transzplantacio el6tti kezelés (TACE, RFA) befolyasa a kis esetszam miatt nem volt értékelhetd.

A DAGANATTERAPIA UTANI STATUS, KORAI ES KESOI POSZT-TERAPIAS
SZOVODMENYEK ERTEKELESE KEPALKOTOKKAL

Gddény Mdria
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkitiizés: Az ebben a témaban szerepls el6adasokban a daganatellenes kezelések mellékhatasaira, szovédmé-
nyeire, a differencidldiagnosztikus nehézségekre szeretnénk felhivni a figyelmet és azokra a képalkotoi lehetdsé-
gekre, melyek a betegek szakszertibb ellatasat tamogatjak.

Moédszer: Az Orszagos Onkoldgiai Intézet nagyszamu, multidiszciplinaris és multimodalis kezelésben része-
siilt betegeinek képalkotdi vizsgalatai alapjan dolgoztuk fel azokat a jeleket, melyek a kiilonb6z6 daganatoknal
egy-egy terapias mellékhatasra vagy szovédményre jellegzetesek.

Eredmény: Osszefoglaljuk a kiilonboz6 formaja és mérték(i mellékhatésok képi morfoldgiajat, melyek jo terépi-
&s effektus mellett keletkeztek. Attekintést nytjtunk azokrél a diagnosztikai lehetdségekrdl, melyek a klinikusnak
a terapias dontésben segitenek. Analizdljuk a rezidudlis tumor és posztterapias elvaltozas elkiilonitésének lehetd-
ségeit. Vizsgaljuk azokat a radiomorfoldgiai jeleket, melyek szovédményt prediktalnak.

Kovetkeztetés: A korai és késdi posztterapias morfologiai jelek ismerete, melyeket eléadasainkban végigtekin-
tlink, a helyes értékeléshez nélkiilozhetetlen. A terdpia befejezése utan a betegek kovetése nagyrészt képalkotdk-
kal torténik, ennek jelentésége a radio-kemoterapia mellett fokozodott. Fontos, hogy a terapia utan (kemoterapia
utan 2-3 héttel, sugarterapia utdan 3 hénappal, mitét utan 6 héttel) statust rogzit6 vizsgalat késziiljon, mely a
kovetéses vizsgalatokhoz az 6sszehasonlitas alapjaul szolgal.

22 284 GEN EMLORAKPROGNOZIST BEFOLYASOLO KEPESSEGENEK MERESERE
ONLINE KAPLAN-MEIER RAJZOLO FEJLESZTESE

Gyorffy Balazs', Lanckzy Andris?, Eklund Aron®, Qiyuan Li®, Szilldsi Zoltan®

!Semmelweis Egyetem, I. Gyermekklinika, 2Pazmany Péter Katolikus Egyetem, Budapest,
’Dan Miszaki Egyetem, Kgs. Lingby, Dania

Célkittzések: Eddig szamtalan gént azonositottak, amelyek az emlérak prognozisat elére jelezhetik (pl. ABCBI1, TO-
P2A, ER, HER2, PSMB?). Tovabbi gének experimentalis azonositasa soran megoldatlan kérdés az egyes gének fiig-
getlen beteganyagon torténd prognosztikus értékének vizsgalata. Célunk egy olyan online elérheté Kaplan-Meier
rajzol¢ fejlesztése, amellyel egyes kivalasztott gének expresszidjanak tulélésre gyakorolt hatasa vizualizalhato.
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Moédszerek: A hattéradatbazist NCBI GEO-bdl letoltott, Affymetrix HGU1333A microarray-n jelen levd gének
expresszios adatainak egy adatbazisba valé kombinalasaval hoztuk létre. A kozponti szervert a felhasznald az
interneten at tudja elérni. A statisztikai algoritmust az altalunk kifejlesztett Survplot csomag az R statisztikai kor-
nyezetben futtatja le, a statisztikai kiértékelés végén Kaplan-Meier gorbék keriilnek vizualizaldsra. A felhasznald
az eredményt a weboldalon kapja vissza kép és szignifikancia (p érték) forméajban.

Eredmények: A GEO-bdl 0sszesen 1163 beteg génexpresszids adatait toltottiik le. Az adatbazis 22 284 gén
expresszios értékeit tartalmazza. Az atlagos relapszusmentes tulélés 7,12 év. 700/905 beteg Osztrogénreceptor-
pozitiv, 121/901 pedig nyirokcsomd-pozitiv. A mintdk a kivalasztott gén expresszidja alapjan két csoportba (atlag
feletti és atlag alatti) keriilnek, majd a két csoportot sszehasonlité Kaplan-Meier gorbe késziil. A vizsgalat elején
a felhasznald eldontheti, hogy 6sztrogénreceptor és nyirokcsomo-statusz alapjan elkiilonitse-e a betegeket, vala-
mint hogy teljes tulélést vagy relapszusmentes ttlélést akar-e szamolni. A szolgaltatas elérheté a www.gyerl-5.
sote.hu web cimen.

Kovetkeztetés: A szolgaltatas lehet6vé teszi 22 ezer gén ttulélésre gyakorolt hatdsanak online vizsgalatat 1163
betegben. Ezaltal az alapkutatas és biomarker-keresés sordn nélkiilozhetetlen segitséget nyjt.

A PLASMASEJT-EREDETU GERINCTUMOROK SEBESZETE: KEZELES ES KIMENETEL
Gyorgy Zoltin Magor, Lazdry Aron, Varga Péter Pil
Orszagos Gerincgydgyaszati Kozpont, Budapest

Célkitiizés: A plasmasejt-eredet(i daganat (myeloma multiplex illetve plasmocytoma, tovabbiakban MM) a leg-
gyakoribb hematoldgiai malignus betegség, amely a gerincoszlopot érinti. A korkép gerincsebészeti konzekven-
ciait a neuroldgiai tiineteket illetve nagy fajdalmat okozd, gyakran az idegelemek kompresszidjahoz és a gerinc
instabilitasahoz vezetd MM-es gdcok szanalasa jelenti. A kiilonbozd gerincsebészeti technikak hosszu tavu ered-
ménye, elssorban a funkciondlis kapacitas javulasa csak nagy esetszamu beteganyag elemzésével itélheté meg.
El6adasunkban a gerincet érinté MM sebészi kezelésének lehetdségeit mutatjuk be és a kiilonbozd technikak
eredményességét elemezziik az Orszagos Gerincgydgyaszati Kozpontban MM-mel kezelt betegek klinikai adata-
iknak vizsgalataval.

Moédszer: Kutatasunk soran az Orszagos Gerincgydgyaszati Kozpontban létrehozott tumoradatbazist hasznal-
tuk a retrospektiv elemzéshez, illetve a betegek felkeresésére és allapotfelmérésére is sor keriilt. Az el6adasban az
elmult 14 évben operalt, 59 MM-ben szenvedd gerinctumoros beteg klinikai adatainak elemzését ismertetjiik.

Eredmények: Adatbazisunkban az MM a leggyakoribb primer gerinctumornak bizonyult (17,7%). A betegeink
atlagéletkora 59 év volt, a férfi/né arany 63/37%. A betegek 93%-a szamolt be kiilonb6z6 mértéki gerincfajdalomral,
patoldgias csigolyatorés a betegek mintegy felében (48%) volt detektalhatd, myelopathia 29%-ban, cauda equina
szindroma 5%-ban szerepelt a tiinetek kozott. Mind az akut, el6zetes szovettan nélkiil operalt, mind a tervezetten
miitétre keriilé betegek esetében a sebészi beavatkozas a fajdalom szignifikans csokkenését, a neurologiai statusz
javulasat és a funkcionadlis kapacitas nagymértéki helyredllasat eredményezte.

Kovetkeztetés: Vizsgalatunkban az Orszagos Gerincgyogyaszati Kézpontban operalt MM-ben szenvedd ese-
tek atfogd elemzését végeztiik el. A fejlett gerincsebészeti technikak biztonsagos alkalmazasaval a jo életmindség
biztositasa és a tulélés ndvelése is elérhetd ebben a betegcsoportban.

GROWTH HORMONE-RELEASING HORMONE (GHRH) RECEPTORS AS POTENTIAL
MOLECULAR TARGETS IN CANCER THERAPY

Halmos Gdbor', Andrew V. Schally?

'Debreceni Egyetem, OEC GYTK Biofarmacia Tanszék, Debrecen,
ZUniversity of Miami and VA Medical Center, Miami, FL, USA

Objectives: Potent antagonistic analogs of growth hormone-releasing hormone (GHRH) were synthesized for the
treatment of various cancers. The antitumor effects of GHRH antagonists were initially thought to be exerted only
indirectly through the inhibition of the endocrine pituitary GH/hepatic IGF-I axis and the reduction in serum
IGF-I levels. However, the inhibition of the proliferation of various human cancer cell lines cultured in vitro and
suppression of the production of IGF-II suggested that the antagonists of GHRH must also exert some direct effect
on tumors. These findings, together with the reduction in the tumoral concentration of IGF-I and IGF-II and the
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suppression of the gene expression of IGF-I and -II, in various cancers in vivo, in the absence of any significant
effects on serum IGF-I led to the conclusion that GHRH antagonists exert a direct action on tumor growth. Such
an action would have to be mediated through specific GHRH receptors on tumors. Recent investigations demon-
strated that various human experimental cancers express splice variants (SVs) of GHRH receptors.

Methods: The isolation and sequencing of cDNA encoding the SVs of GHRH receptors on these human tumors
showed that they are distinct from the pituitary GHRH receptors. Among these truncated forms of GHRH recep-
tor, splice variant 1 (SV1) displays the greatest similarity to the pituitary GHRH receptor and is predominantly
detected in the human experimental tumor models tested. Using receptor antibody and a new radioligand more
specific for SV1, we were also able to detect specific, high affinity GHRH receptor protein in several cancer models
investigated.

Results: The view that SV of GHRH receptors discovered by us, may represent functional tumoral GHRH re-
ceptor is supported by a demonstration that in 3T3 fibroblast cells transfected with SV1, this isoform of GHRH re-
ceptor can mediate mitogenic effects of GHRH. GHRH ligand is also present in various human cancers and might
function as an autocrine and/or paracrine growth factor. In addition, the expression of GH-RH and its receptor
SVs in surgical specimens of organ-confined and locally advanced human prostatic adenocarcinomas, breast and
other cancers were reported.

Conclusion: The finding of SVs of GHRH receptors in human cancers provides a novel approach to a very
promising antitumor therapy based on the blockade of this receptor by specific GHRH antagonists. Supported by
ETT 240/2006, Remény a Leukémias Gyermekekért Alapitvany, US Dept.of Veterans Affairs and Univ.of Miami,
USA and L. Austin Weeks Foundation, USA

ONKOGENEK ES FUZIOS GENEK AMPLIFIKACIOJA GYERMEKKORI
AKUT LIMFOID LEUKEMIABAN

Haltrich Irén, Kovdcs Gdbor, Csdka Monika, Fekete Gyorgy
Semmelweis Egyetem, II. sz. Gyermekklinika, Budapest

Célkittizések: Az onkogének amplifikacidjaval és a fuizids gének kdpiaszam-ndvekedésével ritkan talalkozunk
hematolégiai malignitdsokban, prognosztikai hatasukrodl kevés adat all rendelkezésre. Jelen tanulményunkban
hét gyermekkori akut limfoid leukémidban (ALL) azonositott amplifikdciorol és azok klinikai jelentéségérdl sza-
molunk be.

Moddszerek: Az utébbi harom évben 58 Gjonnan diagnosztizalt és hat recidivalt leukémias gyermek G-savos
kariotipus-elemzését valamint az ETV6-RUNXI1 és a BCR/ABL fuzios gén, a pl6 (9p21) tumorszuppresszor gén és
az MLL gén interfazis-fluoreszcens in situ hibridizacio (I-FISH) vizsgalatat végeztiik el.

Eredmények: Az ALL-specifikus atrendezédések I-FISH vizsgalata az ETV6-RUNX1 fazids gén tobbszords ko-
pidjat egy tjonnan diagnosztizalt harom éves fitindl és egy recidivalt 13 éves kislanynal azonositotta. Dupla Phi-
ladelphia kromoszdmat és ennek megfeleléen két BCR-ABL1 fuzios gént egy Uj és egy visszaes6 betegnél detektal-
tunk. Egy 16 éves T-ALL diagndzisu betegnél a t(9;22)(q34;q11)-specifikus FISH-proba az ABL1 szignalok sokszoros,
megszamolhatatlan masolatat azonositotta a sejtek 60%-aban. Egy négy éves kislany betegnél a G-savos kariotipus
szokatlan 11q23 savmintazatot mutatott. Az MLL-specifikus fluoreszcens hibridizacié a gén intrakromoszomalis
amplifikacidjat identifikalta. Egy betegnél a der(21)-esen volt lathaté az RUNXI gén amplifikacidja, mikdzben a
homolég kromoszéma RUNXI génje a ETV6-RUNXI fazidban vett részt.

Kovetkeztetés: Az onkogének és a fuizids gének emelkedett kopiaszama a genetikai instabilitas egyik formaja,
a betegség el6rehaladasaval all &sszefiiggésben. A RUNX1 gén intrakromoszomalis amplifikacidja negativ prog-
nosztikai mutatd, mely magas riziké-besorolas szerinti kezelést és az els6 remisszidban torténd &ssejt-transzplan-
taciotigényel. Az ABL1-amplifikacio 4j citogenetikai entitas T-sejtes leukémidkban, azonositasa kulcsfontossagt a
klinikai gyakorlatban, mivel ez a betegcsoport imatinib kezelésre érzékeny. Az I-FISH optimalis médszer az ALL-
specifikus onkogének és ftizios gének amplifikacidjanak felismerésére, azonositasuk segit az egyénre szabott €s
hatasosabb terdpia kivalasztasaban. Az onkogénamplifikaciok felhasznalhatéak a minimalis rezidualis betegség
monitorozasara is.
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AZ OSTEOSARCOMA PROGRESSZIOJANAK VIZSGALATA
PREKLINIKAI MODELLRENDSZERBEN

Harisi Revekka', Szendrdéi Miklos?, Oldh Nagy Juilia*, Poginy Gdbor', Dudds Jozsef', Kovalszky Ilona', Timdr Ferenc',
Krendcs Tibor!, Jeney Andrds'

'Semmelweis Egyetem, I. sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet, 2Ortopédiai Klinika, Budapest

Célkittizések: A tumor progreszidjat meghatarozé patobioldgiai események megismerésétdl és azokra iranyuld
Ujabb gyogyszeres kezelésektdl varhato elérehaladds az osteosarcoma terapidjaban. Ezt a felfogast kovetve tanul-
manyoztuk a proteoglikdnok hatasat fiatalkort férfi osteosarcoméajabol kialakitott szovettenyészeti sejtek invaziv
novekedésére.

Médszerek: Az osteosarcoma progresszidjanak preklinikai modellezésére xenograft és szovettenyészeti vo-
nalakat alakitottunk ki ugyanazon betegbdl szarmazo primer, attéti és kitjult tumorbol. A sejtvonal human ere-
detét laktdtdehidrogendz-izoenzim identifikalasaval és citogenetikai vizsgdlatokkal igazoltuk. A sejtek invaziv
novekedésének tanulmanyozasahoz haromdimenzids szovettenyészetet (3-DCC) alkalmaztunk, amely alkalmas
a sejtek szaporodasanak és vandorlasanak egyidejii 6sszehasonlitdsara. Az extracellularis matrix biopolimereket
(kollagén 1V, laminin, hepardnszulfat proteoglikan) EHS egértumorbdl, valamint osteosarcomabdl izolaltuk.
A topoizomerdz I enzim katalitikus aktivitasat plazmidrelaxacids modszerrel, a topoizomeraz II aktivitasat
kinetoplaszt DNS-dekatendcidjanak mértékével hataroztuk meg. A matrix-metalloprotedzokat zselatinzymogram
modszerrel mutattuk ki. Az integrin-f3-t, a ciklin D-t és a Ki-67 proliferacios markert Western blot technikéval
vizsgaltuk.

Eredmények: A heparanszulfat proteoglikan (HSPG) és a fibronektin jelenlétében a topoizomeraz Il emelkedik, a
topoizomeraz I csokken, fokozddik az MMP-9 aktivitdsa és a ciklin D1-cdk4 expresszidja az osteosarcomasejtekben.
A molekuldris valtozasokkal 0sszhangban az osteosarcomasejtek szaporodasa és vandorlasa a 3-DCC szovette-
nyészetben jelentésen emelkedett.

Kovetkeztetés: Az osteosarcoma invaziv ndvekedését a HSPG és a fibronektin, feltehetéen a topoizomeraz
I és a topoizomeraz II eltérd irdnyu valtozasanak kozremiikodésével, jelentSsen elésegiti. A preklinikai meg-
figyelés 0sztonzott 103 beteg klinikai korlefolydsa és az osteosarcomdjuk HSPG-, fibronektin- és topoizomeraz
II-expresszidja kozotti sszefliggés megallapitasat szolgald tanulmany megkezdésére. A vizsgalat eredéményétdl
fliggben javasolhatjuk a HSPG, a fibronektin és topoizomeraz II prognosztikai markerként torténd alkalmazasat
az osteosarcomak klinikai diagnosztikdjaban.

A PROLIFERACIOS SEJTMAGI ANTIGEN SZEREPE A COLORECTALIS
ADENOMA-CARCINOMA SZEKVENCIABAN

Harisi Revekka', Weltner Janos?, Székely Gyorgy*, Jaray Balizs®, Kupcsulik Péter*, Harsinyi Ldszl6?, Flautner Lajos?,
Friedman Gdbor?, Winternitz Tamds?, Jeney Andrds’

'Semmelweis Egyetem, 1. sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutato Intézet, 2I. sz. Sebészeti Klinika,
’II. sz. Patolégiai Intézet, “Szt. Janos Korhaz, I. Belgyogyaszat-Gasztroenterologia, Budapest

Célkittizések: A megnovekedett vastagbélnyalkahartya-proliferdcié egy korai 1épés az adenoma-carcinoma
szekvencidban. A proliferdcios sejt nukledris antigén (PCNA) egy sejtmagi protein, amelynek expresszidja a
sejtproliferaciot tiikrozi. Jelen munkdnkban a patoldgids elvéltozas és a kdrnyezd normalis nydlkahdrtya PCNA-
expresszios kiilonbségét (PCNA-ED) vizsgaltuk, mint a human colorectalis carcinogenesis lehetséges markerét.

Moddszerek: PCNA-expressziot mértiink 63 nem neoplasztikus epitelialis polip, 211 adenomatosus polip és 156
colorectalis adenocarcinoma esetében. A PCNA fehérje mennyiségét immunoblottal és denzitometrids analizissel
hataroztuk meg izolalt sejtmagbdl.

Eredmények: PCNA-expresszids kiilonbség a hyperplasticus és a hamartomatosus polipok vagy a gyulladasos
pszeudopolipok esetében nem volt kimutathaté. Linearis 0sszefliggést taldltunk a PCNA-ED és az adenomatosus
polipok diszplaziafoka (R2=0,99), valamint mérete kozott (R2=0,96 a tubularis, tubulovillosus adenomak, R2=0,99
a villosus adenomak esetében). Ereményeink alapjan az alacsony PCNA-ED az 1-3 év kozott kialakuld recidiva-
ban jatszik szerepet, ellenben a magas PCNA-ED-vel amely az egy éven beliili recidiva hirndke. A colorectalis
adenocarcinomak esetében a kor és nemek szerinti megoszlas, a tumorlokalizacio, a tumorméret, a nekrézis mér-
téke a tumoron beliil és a hisztolégiai differenciacid, a Dukes klasszifikacid, a nyirokcsomok szama, a limfatikus
és vénas invazio jol korrelalt a PCNA-ED-vel (p<0,05 Student’s t-teszt és Chi-négyzet-teszt). A majmetasztazis
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kialakulasa esetében is korellaciot talaltunk, a metakron attétek esetében kevésbé, a szinkron attétek esetében
gyakoribb volt a PCNA-ED (p=0,9 Student’s t-teszt).

Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan megallapithatd, hogy a PCNA-expresszié kiilonbsége ardnyosan emelke-
dik az adenoma-carcinoma szekvencidban, igy meghatarozasa a colorectalis polipok progresszidjanak el6jelzésé-
ben jatszhat kiemelt szerepet. Klinikai szempontbol igen jelentds lehet, hogy amenyiben magas PCNA-kiilonbséget
tapasztalunk, akkor a polip-adenoma gyakoribb utdankovetése valhat sziikségessé, a kitjulds-malignizalodas le-
hetséges rizikdja miatt.

DAGANATOS BETEGSEGEK ELOFORDULASA TARTOS BENTLAKASOS
INTEZMENYEKBEN ELO IDOSKORUAKNAL

Hartmann Eszter, Bonydrné Miiller Katalin, Figler Mdria, Lelovics Zsuzsanna
Pécsi Tudomanyegyetem, Egészségtudomanyi Kar, Pécs

Célkittizés: Tudomanyos kozlemények sora szamol be a taplalkozas és az idésddés kapcsolatarol, megallapitva,
hogy nagy befolydssal bird tényezd olyan, a kor elérehaladtaval gyakoribb betegségek kialakuldsdban, mint a
rosszindulatt daganatos betegségek (a rosszindulatt daganatok tobbsége id6sebb korban gyakrabban fordul el6,
de hangstlyozandd, hogy a daganatos betegségek nem csupdn az iddseket érintik), malignus folyamatok. Célul
tztiik ki a tartos bentlakdsos intézményekben (id6sotthonok, szocidlis otthonok) €16k taplalkozasahoz kapcso-
16d6 legfontosabb tényezdk feltérképezését, igy a daganatos betegségek jelenlétét is, annak érdekében, hogy az
Osszegyjtott informacidk segitségével a tartds bentlakdsos intézményekben lakdk taplalasanak javitasdhoz ut-
mutatdst adjunk.

Moddszer és a vizsgalatok alanyai: Taplaltsagiallapot-vizsgalatainkba (MUST, nutritionDay 2008) 2004 és 2008
kozott (harom felméréssorozat) 6sszesen 4774 (30,1% férfi és 69,9% nd) hatvan éves és iddsebb, tartds bentlakasos
intézményben é16 személyt vontuk be.

Eredmények: Kozottiik a daganatos betegségek aranyat 7,56%-nak (2004-ben, amikor az dsszes vizsgalt személy
n=1601), 7,24%-nak (2006-ban, amikor n=1381), illetve 4,69%-nak (2008-ban, amikor n=1792) talaltuk. A taplaltsagi
allapot felmérése soran az alultaplaltsag rizikdja a tumoros betegeknél (n=121) 2004-ben 46,3%-ban kis rizikdju, 8,3%-
ban kozepes rizikdja, 45,5%-ban nagy rizikdja volt. 2006-ban a betegek (n=100) 49,3%-ban kis rizikdju, 10,0%-ban
kozepes rizikoju, 41,0%-ban nagy rizikoéju volt, a korrelacid szignifikans, de gyenge (r=0,10, p<0,001) volt. 2008-ban
a felmérésiinkben 51 daganatos szocialis otthonban €16 szerepelt, kivétel nélkiil mindannyian (100%) alultaplaltsag
szempontjabdl nagy rizikojuak voltak. A korrelacié szintén szignifikdns, de gyenge (r=0,12, p=0,0001) volt.

Kovetkeztetések: A mindharom felmérésben el6forduld betegségek koziil szignifikdnsan (p<0,05) csdkkend
tendenciat mutattak a tumorok, amelynek oka valoszintleg a haldlozésban kereshetd. E felméréseink soran nem
allt rendelkezéstinkre informaci6 a tumor lokalizacidjat, illetve gydgyuldsat illetéen, amely feltételezéseink sze-
rint pontositana az ok(ok) feltarasat, ezért tovabbi kutatdst terveziink. A szocidlis szféraban dolgozok egyik fon-
tos feladata az élethosszig tartd, fenntarthatd egészség és a lehetd legjobb életmindség megteremtése, amelynek
megvalositdsdhoz a tdplalkozastudomany (dietetika) is hozzajarul. A taplaltsagi allapot ismerete informativ és
irdnyado a személyes gondoskodas tervezéséhez, a daganatos betegek tdplalkozdsanak optimalizalasahoz, igy a
személyre szabott rehabilitdciéo megvaldsuldsahoz, melynek kotelezé eleme kell, hogy legyen a taplaltsagi allapot
dokumentalasa is.

KORAI EMLORAK AXILLARIS STATUSZANAK MEGITELESE FDG-PET-TEL
Hascsi Zsolt', Garami Zoltdn?, Fedinecz Nikol', Szabados Lajos', Garai Ildiké*

'PET-CT Orvosi, Diagnosztikai Kft.,, 2Debreceni Egyetem, Orvos és Egészségtudomanyi Centrum,
Sebészeti Intézet, Debrecen

Célkittizések: Az operabilis emldrak kezelésének kulcskérdése az axillaris érintettségnek, mint a legfontosabb
prognosztikai tényezének a korrekt megitélése. Az utdbbi években elterjedtté valt az axillaris mintavételezés 6r-
szem (sentinel) nyirokcsomd biopszidn (SNB) alapuld kevésbé invaziv mddszere. Ezzel egyiitt az axillaris nodalis
statusz tisztadzdsara a legmegbizhatobbnak tovabbra is az axillaris blockdissectio bizonyul. Jelen vizsgélatunk
célja volt a [18F] fluoro-dezoxigliikdz pozitronemisszids tomografia (FDG-PET) értékét meghatdrozni az axillaris
metasztdzisok preoperativ megitélésében.
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Moédszerek: Osszesen 54 Gjonnan diagnosztizalt emlétumoros, klinikailag negativ axilléval rendelkezé bete-
get vizsgaltunk FDG-PET-tel a mfitétet megel6zéen. Tobbségiikben SNB is tortént. Az érszemnyirokcsomd(k) és
az axillaris blockdissecatum (ABD) nyirokcsomdinak kérszovettani leletét vetettiik 6ssze a képi eredményeinkkel.

Eredmények: Anyagunkban az axillaris nyirokcsomoéattétek prevalenciaja 47%-nak adddott (22 betegben igazolha-
t6 volt szovettanilag az axillaris manifesztacid). Ebben a betegcsoportban az FDG-PET szenzitivitasa és specificitdsa a
nyirokcsomo-érintettség kimutatasdban 77%, illetve 96%-nak bizonyult, egy alpozitiv és 6t dlnegativ eredmény mellett.
A nyirokcsomdk FDG-felvételét szemikvantitativen értékelve, testtomegre normalizalt maximalis felvételi paraméter-
rel kalkulalva (SUVmax-standardized uptake value), 1,5 feletti SUVmax kiiszobnek a pozitiv prediktiv értéke 100%.

Kovetkeztetés: A kapott magas specificitasi értékre alapozva, az axillaris érintettséget igazolé FDG-PET lelet
esetén azonnali ABD javasolhat6 és megfontolandd az SNB sziikségessége. Ezzel szemben a PET-negativ axilla
tovabbi vizsgélatot, SNB-vel torténd pontositast igényel.

A RAK SEGITOTARSA — A DAGANATOS SENYVESSEG
Haska Gyorgyné, Farkasné Nagy Eva
Erzsébet Korhaz-Rendelbintézet, Hodmezdvasarhely

Bevezetés: A rosszindulatti daganat nemcsak novekedésével fenyegeti az életet, hanem azzal is, hogy olyan anyag
tarsul hozza, amely az étvagy elfojtasaval senyvességet, cachexiat idéz eld. Az elerStlenedés maga is gyengiti
a szervezet védekezési erdit. Warren mar 1932-ben ramutatott arra a tényre, hogy a daganatos haldlozasban a
cachexianak jelentds szerepe van. Az elérehaladott rakban meghaltak kozel 2/3-andl alakul ki tumoros cachexia,
és szomoru adat, hogy a kialakult szindréma sulyossaga forditottan aranyul a tuléléshez, azaz jelenléte esetén a
betegség kedvezbtlenebb kimenetelével lehet szamolni.

Modszerek: A tumorcachexia katabolikus anyagcsere-reakciok eredménye, amelyeket a daganat, a daganatos szerve-
zet és a daganatellenes kezelés kolcsonhatasa indukal. A tumorcachexia kiilénboz6 klinikai tiinetek formajaban jelenhet
meg: testtomegcsokkenés, anorexia, szervi miikddészavarok, alapanyagcsere-zavarok, intermedieranyagcsere-zavarok.
Cachexiat befolyasol6 faktorok: résztvevé mediatorok; hipermetabolizmus; hyperlipidémia és zsirmetabolizmus; izom-
sorvadas; inzulinrezisztencia és egyéb hormonalis valtozasok; daganatellenes kezelés és malnutricio.

Eredmények: Gydgyszeres kezelés lehetdségei: kortikoszterodiok; thalidomid; anabolikus androgén szteroi-
dok; cannabionidok; progesztogén-szarmazékok; parenteralis nutricié A daganatos betegség kezelése soran alkal-
mazott diéta feladatai: megkimélje a szervezetet minden felesleges emésztérendszeri és méregtelenitési tobblet-
munkatol; elésegitse a felhalmozddott — az immunrendszert €s az anyagcserét terheld — salakanyagok kitiritését.
A teljes érték taplalkozas soran elfogyasztott vitaminok, asvanyi anyagok, nyomelemek és enzimek optimalizal-
jak a szervezet ellenalld képességét.

Kovetkeztetés: Es végiil egy gondolat: ,Ahogyan nem fogadjuk el, hogy a daganatos betegnek egyiitt kell
élnie — és szenvednie - a fajdalommal, tigy azt sem szabad elfogadnunk, hogy a cachexia—anorexia szindréma a
daganatos betegség természetes velejardja.” (F. DeConno)

A RAS JELATVITEL GATLASA RAPAMYCINNEL NEUROFIBROMATOSIS-1 GLIOMA
PREKLINIKIAI MODELLJEBEN

Hegediis Baldzs', Timdr Jozsef', David H. Gutmann?
!Semmelweis Egyetem, II. sz. Patolégiai Intézet, Budapest, *Washington University, St. Louis, USA

Célkittizések: Az onkogén Ras szamos jelatviteli palya aktivalasa révén jarul hozza a daganatok kialakuldsahoz.
A Neurofibromatosis-1-szindréma genetikailag moédositott egérmodelljében azt vizsgaltuk, hogy a Ras jelatvitel
egyik kritikus elemének, az mTOR fehérjének a célzott gatlasa befolyasolja-e a latoidegi gliomak novekedését.

Moédszerek: Latoidegi gliomékat kialakit6 egerek szisztémas rapamycin kezelését kovetSen radioldgiai és szo-
vettani vizsgalatokat végeztiink. Az eltavolitott daganatokbol késziilt metszeteken meghataroztuk az oszt6do és
apoptotikus sejtek szamat, valamint a Ras jelatviteli utvonal aktivitdsat jelz6 S6 riboszomalis fehérje aktivitasat.

Eredmények: Az mTOR fehérje gatldsa dozisfiiggd modon csokkentette a Ras-aktivitas mértékét jelzd fehér-
je foszforilaciojat, a daganatos sejtek osztodasat és a tumorok novekedését. Erdekes médon a daganatos sejtek
apoptdzisat nem valtotta ki. Ugyanakkor a kezelés szisztémas és a kozponti idegrendszer germinativ kézpontjai-
ban mérhet6 hatdsa nem volt szignifikans.
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Kovetkeztetés: A bemutatott eljaras igazolja, hogy a genetikailag modositott egérmodellek vizsgalata fontos
preklinikai modszer a célzott terapias eljarasok tesztelésében. Ugyanakkor az mTOR-gatlas részleges hatdsa arra
utal, hogy a Ras-fliggd daganatképzddés esetében az individualis jelatviteli palyak gatlasa Snmagaban nem képes
megakadalyozni a tumorok névekedését.

PROSZTATADAGANATOK ES ATTETJEIK KEMOSZENZITIVITASABAN ESZLELT
ELTERESEK MOLEKULARIS BIOLOGIAI HATTERENEK KISERLETES VIZSGALATA
HUMAN XENOGRAFT TUMOROKON

Hegediis Marta', Barbai Tamds?, Timdr J6zsef*, Rdsé Erzsébet*
'Févérosi Onkorményzat Bajcsy-Zsilinszky Kérhaza, 2Semmelweis Egyetem, ILsz. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Koztudott, hogy szdmos daganat esetén a primer tumor, illetve az attétek nem azonos mértékben
reagalnak az onkolodgiai kezelésekre. A kiilonbség hatterében sokféle mechanizmussal kell szdmolni a tumor
klénszelekcid utjan érvényesiilé genetikai és szerzett epigenetikai valtozasaitol a host eredetti faktorokig. Jelen
vizsgalatban arra kerestiink valaszt, hogy a primer prosztatadaganat, a keringd tumorsejtek és az attétek a klini-
kai gyakorlatban hasznalt terapeutikumokkal szemben mutatott kemoszenzitivitdsaban milyen mértékii eltérése-
ket talalunk, illetve ezek hatterében milyen molekularis mechanizmusok allhatnak.

Moédszerek: A kemoszenzitivitas értékelésére LNCaP, DU145, PC3 prosztatardk-sejtvonalakat ortotopikusan
implantaltunk velesziiletetten immundeficiens scid egerekbe. Az allatok primer tumorabol és ugyanazon allatbol
izolalt keringd tumorsejtjeibdl illetve a kiilonbdzd lokalizacidja (nyirokcsomo, méj) attéteibdl tenyészetet hoztunk
létre, amelyeket a klinikumban széleskoriien hasznalt terapeutikumokkal, nevezetesen docetaxellel (1, 2, 10 nM),
mitoxantronnal (10, 10%, 10° nM), prednisolonnal (667 nmol/L) kezeltiink. 24, 48, és 72 éra mulva az els6 két ve-
gyiilet esetén MTT teszttel mértiik a proliferacié valtozasat. Ezt kovetden 3-3 parhuzamos mintan a molekularis
biolégiailag relevansnak itélt id6pontokban és dézisoknal (docetaxel 2 nmol/L, 72 h; mitoxantron 0,1 pmol/L, 7 h;
prednisolon 667 nmol/L, 6 h) a sejtekb6] mRNS-t izolaltunk és valdsidejii PCR segitségével megmértiik néhany, az
irodalmi adatok szerint az adott vegydilet targetjeként szolgald gén (docetaxel: OPG, MMP-9, RANK, mitoxantron:
14-3-3-0, prednisolon: VEGF, IL-8, bFGF) relativ génexpresszidjanak mértékét.

Eredmények: Eredményeink koziil kiemeljiik, hogy igazolni tudtuk, hogy a daganatbiolégidban ma nagy ak-
tualitassal bir¢ 14-3-3-0 (stratifin) expresszidja az irodalmi joslatoknak megfelel6en csokken a prosztatadaganatok
progresszidja soran, ugyanakkor a mitoxantron hatasa nagy valdszintiséggel nem hozhato 6sszefliggésbe a mo-
lekula expresszidjanak valtozasaval. A RANK overexpresszidja a fokozott attétképzést a migracio fokozaséaval éri
el és az OPG/RANK/RANKL/MMP9 rendszer révén elsdsorban a csontattétek kialakulasaval hozhatd dsszefiig-
gésbe. A tény, hogy a docetaxel ezt ,,mellékhatasként” emelni képes és ez fokozodik az attéti tumorok esetén, oka
lehet a sikertelen terapianak és indokolja az ezen utat gatld Genistein kombindlt hasznalatéat. A gliikokortikoidok
daganatgatld hatdsa els6sorban az angiogenezis-kapcsolt gének (VEGEF, IL-8, bFGF) expresszidjanak csokkentésén
alapszik. Vizsgalataink arra utalnak, hogy szinte valamennyi vizsgalt prosztatarak-sejtvonal esetében az attétek
rezisztensnek bizonyultak a prednisolon génexpressziét modosité hatdsara, bar a primer tumorok még érzéke-
nyek voltak.

Kovetkeztetés: Eredményeink kisérleti adatokkal tdmasztjdk ala azokat a félelmeket, hogy a prosztatardkok
progresszidja soran kemorezisztencia alakul ki, melynek attoréséhez az attétekben bekdvetkezd génexpresszids
valtozdsok megismerése alapvetd fontossagu.

A y-SUGARZAS OKOZTA EGYENI SUGARERZEKENYSEG ES GENEXPRESSZIOS
PROFIL VIZSGALATA IN VITRO FIBROBLASZTKULTURABAN

Hegyesi Hargita, Sandor Nikolett, Schilling Bogldrka, Sdfriny Géza
Orszégos , Frédéric Joliot-Curie” Sugarbiologiai és Sugaregészségligyi Kutato Intézet, Budapest
Célkittizések: A diagnosztikus rontgensugarzas a populaciot éré legnagyobb sugarforras, amely az ember készitet-
te és természetes forrdsokbdl eredd sugarzds mintegy 14%-at jelenti vildgszerte. A rontgensugarzas rakkeltd hatdsa

ismert, azonban az egyes embert érint6 kockdzat az alacsony ddzisok (tobbnyire <10 mGy) miatt csekély. Az utébbi
évtizedekben az ujabb megfigyelések alapjan viszont azt mondhatjuk, hogy valamennyi daganat keletkezésének
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kockézatat noveli a sugarzas. Mellékhatas a legjobb besugarzasi technika mellett is elé6fordulhat, ugyanis a népesség
5%-a kiiléndsen (tovabbi 10% pedig mérsékelten) sugarérzékeny. Mivel egyelére nem rutineljaras az individualis
sugarérzékenység meghatarozasa, ezért nincs mod a fokozottan sugdrérzékeny személyek kezelés el6tti kiemelé-
sére, és igy szamukra alternativ gyogymodok felajanldsara. A diagnosztikai (CT, radiofarmakonok, PET/CT) alkal-
mazasok ugrasszert novekedése figyelhetd meg napjainkban, ezért a kis ddzisok hosszu tdvu bioldgiai hatdsainak
vizsgalata kiilonosen indokolt lehet. Munkank célja a kis dézist direkt besugarzas és a bystander-effektus mérése,
valamint az egyéni sugdrérzékenység hatterében allé molekularis halézatok pontosabb megismerése.

Médszerek: Vizsgaltuk a génexpresszio-valtozast direkt besugarzott és bystander sejtek esetében, kiilonb6z6
doézisokkal és kiilonbdzd expozicios id6kkel, mérve igy a hatas ddzis-, illetve id6kinetikajat. Human primer tenyé-
szetekben, harom doézist (10 mGy, 100 mGy, 500 mGy) valasztva, a y-sugdrzas hatasat; valamint médiumcserével
kivitelezett bystander hatast mértiik. A teljes mRNS-expresszids profilt cONS-microarray-en (44K Agilent) vettiik
fel. A microarray-méréseket a SE GSI Microarray Core Facility laboratériumban végeztiik. Ezutan eltéré donorbdl
szarmazd primer fibroblasztokat hasonlitottunk 6ssze, arra kerestiink markereket, hogy a sugarvalaszt mennyi-
ben befolyasolja az egyéni genetikai hattér. Mértiik a sejtek osztodasi és telepképzd képességének valtozasat, az
egyszeri besugéarzast kovetd hosszu id6 elteltével is.

Eredmények: 44000 vizsgalt transzkriptum koziil atlagosan néhany szaz véltozott szignifikdnsan. A
sugarvalaszgéneket funkciondlis csoportokba rendeztiik és megéllapithatjuk, hogy ezek jé része a még csak a
szekvencialisan igazoltak kozé tartozik (40%). A mar azonositott gének legnagyobb része a sejtciklus szabalyo-
zasaban, apoptdzisban, DNS-repair-ben vagy a jelatvitelben jatszik szerepet. 16 gén expresszidjat q-RT-PCR-rel
(SyberGreen/Corbett) validaltuk, majd a hitelesitett gének dézisfiigg valtozasat vizsgaltuk tovabb. Osszehason-
litottuk eltérd sugarérzékenységl fibroblasztokban a GDE-15, TP53INP1, CDKN1A1 és DLGAP4 gének valtoza-
sat. Az adatok analizisét kovetéen két p53-fliggd gén transzkripcidvaltozasat vizsgaltuk tovabb; a GDF-15 és a
TP53INP1 esetében mértiik a génexpresszids valtozas idSkinetikajat is. A sejtproliferacio és telepképzd képesség
még 3-6 héttel az akut besugarzast kovetden is eltérést mutatott a besugarazatlan kontrollhoz képest, és a korai
hatdsok tekintetében nagy kiilonbségeket mutatnak az eltérd eredet(i fibroblasztkulttrak.

Kovetkeztetés: Megallapithatjuk, hogy a GDF-15 és a TP53INP1 is korai sugarvalasz-génnek tekinthetd, mind-
kettd esetében mar két érdval a besugarzdst kovetden emelkedik az expresszié mértéke. Az egyéni genetikai
hattérre visszavezethetd expresszids kiilonbségek 500 mGy-nél mar 2-3-szorosak is lehetnek. A sejtosztodasi
vizsgalatok eredményei szerint mar 100 mGy sugéardézis hatdsara kimutathatd a sejtszam csokkenése, 2 Gy su-
gardozisnal kifejezettebb hatast figyelhettiink meg, az els6 két hétben a sejtszam nagymeértékben csokken, majd a
harmadik héttdl kontrollhoz kozelit. A hatodik héttd] a sejtszam ismét csokken.

A GGH -401C>T ES AZ RECI A(80)G POLIMORFIZMUSOK KLINIKAT
JELENTOSEGENEK VIZSGALATA OSTEOSARCOMAS GYERMEKEKNEL

Hegyi Marta', F. Semsei Agnesz, Csagoly Edit?, Bdcsi Krisztidn', Erdélyi Ddniel?, Szalai Csaba®, Kovics Gdbor!

Semmelweis Egyetem, 'II. Sz. Gyermekgydgyaszati Klinika, ?Genetikai,
Sejt- és Immunbiologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A GGH (y-glutamil-hidroldz) fontos szerepet tolt be a metotrexat sejtbdl torténd eliminacidja-
ban. Irodalmi adatok szerint a GGH -401T allél jelenléte fokozott génexresszidval jar. G(80)A polimorfizmust
a legnagyobb metotrexat-transzportert kodolo RFClgén (redukdlt folat carrier) régidjdban irtdk le. Az A(80)
allélra homozigéta ALL-es gyermekekben magasabb MTX-szérumszintet és rosszabb progndzist figyeltek
meg, mint a tobbi genotipuscsoportban. Jelen tanulmény sordn azt vizsgaltuk, hogy van-e dsszefliggés e GGH-
promoterpolimorfizmus, valamint az RFC1 G(80)A polimorfizmus és a metotrexat-kinetika illetve -toxicitas ko-
z0tt osteosarcomds gyermekekben.

Moédszerek: Osszesen 72 beteg 571 metotrexat blokkjanak adatait vizsgaltuk, akiket 1987 és 2004 kozott COSS
86, illetve 96 protokollal kezeltek a II. sz Gyermekklinikdn. A citosztatikum addsa utan mért 6, 24, 36, 48 oras
plazma-gydgyszerszinteket, valamint a kezelést kovetd két hétben mért legmagasabb szérum-GPT, -GGT és
-bilirubin, illetve legalacsonyabb granulocyta- és szérum-proteinszint értékeket gyfijtottiik 0ssze a korlapokbdl.
A polimorfizusokat periférids vérbdl szeparalt DNS-b6él PCR-RFLP mddszerrel hataroztuk meg.

Eredmények: A GGH -401TT genotipust betegek 48 o6ras plazma-metotrexatszintjei szignifikansan alacso-
nyabbak voltak a C-allélt hordozo betegekénél (p=0,02). A stlyos akut majkdrosodas el6forduldsa is jelentdsen
ritkabb volt a -401TT csoportban (p=0,007). A szérumfehérjeszint szignifikdnsan alacsonyabb (p=0,0005), a grade
IV hepatotoxicitas el6forduldsa pedig szignifikansan magasabb (p=0,001) volt az RFC1 (80)A allélt hordozé bete-
geknél, mint a (80)G allélra homozigota csoportban.
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Kovetkeztetés: A GGH -401TT genotipust betegek metotrexat-eliminacidja gyorsabb és a stilyos mellékhatasok
eléfordulasa ritkabb, mint a -401CC/CT gyermekeknél. Az RFC1 (80)A allél jelenléte esetén a sulyos mellékhatdsok
eléforduldsa magasabb. Eredményeink felvetik a polimorfizmus alapjan torténd esetleges egyéni gyodgyszerada-
golas jovibeli lehetdségét.

GORLIN-GOLTZ-SYNDROMA
Herczeg Adrienn, Doleviczényi Zoltin
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A basaliomak egy ritka familiaris formaja a Gorlin-Goltz-syndroma, vagy masnéven basalsejtes
naevus syndroma. Az autoszomalis dominans 6roklédést mutatd betegség multiplex basaliomakkal, f6ként a
maxillaban, mandibulaban kialakuld keratocystakkal, intracranialis calcificatioval és musculoskeletalis elvalto-
zasokkal jar egydiitt. Célunk a betegség bemutatasa egy esetiink kapcsan.

Esetismertetés: A 39 éves nébeteget az alsé szemhéjat érint6 basalioma mtéti eltavolitasa céljabol kezeltiik
osztalyunkon. A beteg anamnézise, tiinetei kapcsan felvet6dott a Gorlin-Goltz-syndroma lehet6sége. Az irodal-
mi attekintést kovetden bemutatjuk a betegség f6bb patoldgiai, diagnosztikai, klinikai jellemzdit, illetve annak
igazolasat fotdillusztracié mellett.

Eredmények: Gorlin-Goltz-syndroma igazolasa és a beteg gondozasba vétele.

Kovetkeztetés: E ritka congenitalis megbetegedés korai felismerése, a betegek folyamatos nyomonkovetése
és idében torténd kezelése életmindségiik megdrzésében kiemelked$ fontossagu. Ennek eléréséhez a
multidiszciplindris szemlélet, a kiilénb6z6 szakmak dsszefogasa, kommunikacidja elengedhetetlen.

PETEFESZEKRAKOS BETEGEK MASODVONALBELI HYCAMTIN® KEZELESE

Hernadi Zoltan, Krasznai Zodrd
Debreceni Egyetem OEC Sziilészeti- és Nogyodgyaszati Klinika, Négyogydszati Onkoldgia Tanszék, Debrecen

Célkittizések: A recidiv petefészekrak terapidja napjaink egyik legnagyobb kihivasa a gynaeco-onkoldgiaban. Az
elsd vonalban a TC kezeléssel elért remisszid igen kedvezd (73%), de annak tartama (18 hénap median) viszonylag
rovid. A kezelt betegek 50%-andl 18 honap utan progresszidval kell szdmolnunk. A hosszu tava tulélés kulcskér-
dése a recidiv petefészekrak eredményes kezelése. A recidiv petefészekrak terdpidjaban paradigmavaltast hozott
a platina-reindukcié lehetéségének felismerése és ezaltal hatékony 3. vonalbeli kezelés biztositdsa valamint a
platina-reindukcié eredményességének feltételét jelenté PMI prolongdalasara alkalmas gydgyszerek megjelenése.
A topotecan kezelést kedvezd tulajdonsdgai alkalmassa teszik a petefészekrdk masodik vonalbeli kezelésére, a
PMI prolongaldsara. Remissziot biztosit az elsé vonalbeli TC kezelést kovetden recidivaléd daganatok korében.
Alkalmazasanak korlatja lehet toxicitdsi profilja és annak intenzitdsa. Sajat évtizedes tapasztalataink arra utaltak,
hogy megfelel6en kivalasztott betegktr esetén a remisszid aranya magasabb, a toxicitds enyhébb, mint az irodalmi
adatok altal emlitett. Ez képezte vizsgalatunk alaphipotézisét.

Betegek: 315 ciklusban kezelt 60 beteg adatai kertiltek értékelésre. A betegek megoszlasa a platina-szenzitiv és
platina-refrakter csoportban nem kiilénb6zott a jelentds prognosztikai faktorok szempontjabdl: szévettani tipus,
differencidltsagi fok, a sebészeti tumorredukcié mértéke, az elézményben szereplé kemoterapia tipusa.

Eredmények: A kezelt betegek korében a toxicitds donté aranyban a jol ellendrizhetd és kezelheté anémia-
neutropénia korbe tartozott. Ugyanakkor a G3/G4 toxicitasi fokozat aranya itt sem haladta meg a 3%-ot. Kedve-
z0ek tapasztalataink az objektiv (teljest+részleges) remisszid tekintetében is, amelynek ardnya a platina-szenzitiv
csoportban 55%, a platina-refrekter csoportban pedig 29% volt. A progresszidomentes tulélés median tartama a
platina-szenzitiv csoportban 9,5 hénap, a platina-refrakter csoportban pedig 9 honap volt.

Kovetkeztetés: A Hycamtint kedvezd tulajdonsagai nélkiilozhetetlenné teszik a petefészekrak masodvonalbeli
kezelésében. Magas aranyban biztosit remisszidt az elsé vonalbeli TC kezelést kovetden recidivalé daganatok
korében. Alkalmazasaval tumorkontroll biztosithato a legkedvezétlenebb prognozist platina-refrakter és platina-
rezisztens betegek korében is. MegfelelGen kivalasztott betegkor esetén a remisszié aranya magasabb, a toxicitas
enyhébb, mint az irodalmi adatok altal emlitett. Ddzislimitald toxicitasa a legkedvez8bb spontan regeneraciot
mutatd, ugyanakkor a legjobban kezelheté myelotoxicitas teriiletére esik — anémia és neutropénia.
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METASZTATIKUS COLORECTALIS DAGANATOK ELSOVONALU DEGRAMONT,
FOLFIRI ES BEVACIZUMAB+FOLFIRI KEZELESENEK OSSZEHASONLITASA
KULONBOZO GENOTIPUSOK ESETEBEN

Hitre Erika, Budai Barna, Adleff Vilmos, Komldsi Viktor, Czeglédi Ferenc, Pap Eva, Rubovszky Gdbor, Horvdth Zsolt,
Kralovinszky Judit, Ldng Istvdn

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkitiizések: ElsOvonalu deGramont, FOLFIRI és bevacizumab+FOLFIRI kezelések 0sszehasonlitasa kiilonbozd
genotipusu metasztatikus colorectalis daganatokban.

Moédszerek: Haromszaznegyvenhdrom beteget kovettiink atlag 18 hoénapig a harom kezelési csoportban
(95+163+85). A dihidropirimidin-dehidrogenaz (DPD) és szérum teljes homocisztein (HCY) szintek mellett vizs-
galtuk a timidilatszintaz (TS) 5"TSER és 3'TSUTR, a metiléntetrahidrofolat-reduktaz (MTHFR) C677T, valamint a
szerin-hidroximetiltranszferaz (SHMT) C1420T polimorfizmusokat. A progresszidmentes (PFS) és a teljes tulélé-
seket (OS) tobbvaltozos Cox-regresszidval értékeltiik, ill. Kaplan-Meier mddszerrel abrazoltuk.

Eredmények: A klinikai haszon (CR+PR+SD) a harom kezelésnél, genotipustdl fiiggetleniil, 67%, 75% és 89%-
nak adddott. A bevacizumab+FOLFIRI esetében csak az SHMT genotipusok PFS-e kiilonbozott szignifikdnsan, a
mutans T alléllal rendelkez6knek hosszabb a ttlélése. A FOLFIRI kezelésnél, ha a DPD szintje 215 nmol/min/10°
lymphocyta, a PFS szignifikdnsan hosszabb. A deGramont kezelés soran a progresszid rizikdja szignifikansan
kisebb az SHMT T allél vagy az 5'TSER 2R allél megléte esetén, ill. ha a HCY a normalis hatarértéknél magasabb.
Adott SHMT, 5TSER, DPD és HCY tipuson beliil a kezelések PFS-ét 6sszehasonlitva tipustol fiiggden eltérd ered-
ményeket kaptunk. Az OS értékeket vizsgalva az SHMT, 5'TSER és DPD tipusok szignifikans hatasat igazoltuk.

Kovetkeztetés: Az SHMT és 5 TSER polimorfizmusok, ill. a DPD-szint befolyasoljak az elsévonalu kezelésre
adott klinikai valaszt.

A HAGYOMANYOS RONTGEN- ES ULTRAHANGVIZSGALATOKHOZ SZUKSEGES
BETEGELOKESZITESEK

Homonnay Erzsébet, Gerendai Tamdsné
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Amikor a kezel6orvos a beteget a rontgenosztalyra kiildi, akkor az anamnézis ismeretében rendeli el a megfeleld
vizsgalatokat, illetve eldonti azok fontossagat és sorrendjét. Idealis esetben megtorténik a beteg elkészitése, fel-
vilagositasa is. Tapasztalataink szerint ez nem minden esetben torténik meg, illetve nem megfelel6en torténik, és
eléfordul, hogy a beteg felkésziiletlentil érkezik a vizsgalatra. Célunk az, hogy a vizsgalatokra érkezdk teljes kor(i
és kell6 idSben torténd tajékoztatdsa a kezel6orvosnal illetve a szakdolgozoknal induljon. Nem szabad elfelejte-
niink sajat szerepiinkrdl, a klinikai osztalyon dolgozo kollégaink tajékoztatasarol sem. Poszteriinkon szeretnénk
bemutatni az osztalyunkon végzett rontgen- és ultrahangvizsgalatokat, milyen beavatkozasokat végziink, mi-
lyen médszerrel és ehhez milyen el6készités sziikséges. A sikeres informacioértékii vizsgdlat elvégzéséhez fontos,
hogy a beteg tisztaban legyen azzal, hogy a vizsgalat alatt mi fog vele torténni és miért torténik mindez.

,KROMPECHER—EML/EKELC”)ADAS: )
STEREOTAXIAS AGYI SUGARSEBESZET MAGYARORSZAGON
(1991-2009)

Horvith Akos

Debreceni Egyetem OEC Sugérterapias Tanszék, Debrecen

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiadé, BUDAPEST « Magyar Onkolégia 53:5-143, 2009 * DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1

Osszefoglaldk

47



Osszefoglalk

48

A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

PRIMER PANCREASTUMOR ES TROMBOPROFILAXIS

Horvdth Anna, Czegle Ibolya Anett, Grdf Liszlo, Madaras Baldzs,
Bereczky Biborka, Téth E. Katalin, Kocsis Judit

Semmelweis Egyetem, Budapest

Célkittizések: Egy 67 éves férfi beteg hat hete sargasag miatt allt kivizsgalas alatt hepatologiai osztalyon (2007.
julius), ahol felmertilt gydgyszer illetve viralis fert6zés a hattérben. Hasi UH kérosat nem mutatott, de a fokozodd
fogyas és széklethabitus-valtozas miatt konziliumkéréssel fordultak osztalyunkhoz.

Eredmények: Az ismeretlen eredet(i sargasagot a 3 cm-es pancreasfejben elhelyezkedd kisméretti hipodenzitas-
ként leirt tumor okozta, a CT-n metastasis nem volt lathaté. A beteg egy honapon beliil mfitétre keriilt, a matéti le-
irdsa szerint inoperabilis allapot miatt csak szovettani mintavétel tortént, a pancreasfejben ekkor mar 8-10 cm-es,
mesenteriumgyok felé terjedd idegenszovet volt lathatd. Szévettan: mucinosus adenocarcinoma. GEM protokoll
szerinti kezelést inditottunk. Haromhavi kezelés utan késziilt CT majd két honap mulva a PET-CT sem mutatott
tumoraktivitasra utald jelet. A kemoterapiat (KT) tovabb folytattuk dsszesen 16 honapig. Haromhavonta tortént
CT kontroll mellett a beteg klinikai és radioldgiai statuszaban valtozas nem volt. A beteg kérésére a kezelésben
sziinetet tartottunk. A KT kezdetétdl a beteg szekvencidlis LMWH kezelésben részesiilt, egy klinikai vizsgalat
keretein beliil. Az LMWH kezelési sziinete alatt mélyvénas trombozis alakult ki, ezért ettél kezdve folyamatos
antitrombotikus terapiat kap. 2009. juniusi CT jelezte az elsé progressziot, a pancreasfejben 29x23 mm atmérdjti
hatarozottan kérvonalazhatd hipodenz gdc volt megfigyelhetd. Sebészi rekonzilium, majd mttét tortént, ahol a
feltaraskor carcinosis peritoneit talaltak.

Kovetkeztetés: Az eset bemutatasaval egyrészt fel szeretnénk hivni a figyelmet arra, hogy nem érdemes az
LMWH terapiat félbeszakitani pancreastumor esetén. A pancreastumorban hosszti progresszidmentes tulélést
mutato esetiink kapcsan 6sszefoglaljuk az irodalomban eddig ismertetésre keriilt heparinszarmazékok daganat-
ellenes hatasait.

A POSZTTERAPIAS ELVALTOZASOK ERTEKELESE ANATOMIALI
KEPALKOTO VIZSGALATOKKAL (CT/MR) GENITO-URINALIS
DAGANATOKNAL

Horvdth Katalin, Pete Imre, Lovey [ozsef, G6dény Mdria
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A korai és késéi posztterapias morfologiai jelek ismerete, melyet eléaddsunkban végigtekintiink, a
helyes értékeléshez nélkiilozhetetlen.

Moddszer: Kismedencei daganatoknal a tajékozdodo és sziird jellegli ultrahangvizsgalatot (UH) az aktualis sta-
dium meghatarozasahoz sziikséges magneses rezonancias (MR) vagy komputertomografias (CT) vizsgalat koveti.
A 2008-2009 évi genitourinalis daganatok MR- és CT-vizsgalatait tekintjiik at.

Eredmény: A j6 lagyrészfelbontds és szoveti analizis lehet6sége miatt az anatomiai képalkotéd modszerek koziil
a posztterapias statusz megitélésében az MR adta a legpontosabb eredményt.

Kovetkeztetés: Genito-urinalis daganatoknal mitét vagy kemoradioterdpia utan jelentésen megvaltozott ana-
tomia johet 1étre, a szokottdl eltérd szoveti szerkezetet talalhatunk, és kialakulhatnak olyan posztterapias elvalto-
zasok, melyek recidiv tumort utdnozhatnak.

A terapia befejezése utan a betegek kovetésében is részt vesznek a képalkotok, ezek jelentsége a kemo-
radioterapia alkalmazasa mellett fokozddott. Fontos, hogy statust rogzit6 vizsgalat késziiljon a miitét utan 6 héttel,
radioterdpia utan 12 héttel.
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A DIAGNOSZTIKUS KESEDELMET BEFOLYASOLO FAKTOROK
MELANOMA MALIGNUMMAL DIAGNOSZTIZALT BETEGEK KOREBEN

Horvithné Kivés Zsuzsanna', Batthydni Zita*, Bajor Kldra®, Sdndor Jdnos*

1Pécsi Tudoményegyetem Egészségtudoményi Kar, 2PTE AOK OEC Nemikoértani és Onkodermatoldgiai Klinika,
Pécs, *Tolna Megyei Onkorményzat Balassa Janos Kérhaz Bérgydgyészati Osztaly, Szekszard,
*Debreceni Egyetem Népegészségiigyi Kar Biostatisztikai és Epidemiologiai Tanszék, Debrecen

Célkittizések: Melanoma malignum (MM) esetén a korai stadiumban vizsgalt elvaltozasok diagnosztikajanak ki-
dolgozottsaga, és a koran felismert elvaltozasok jo prognosztikai jellemzdi ellenére a populacids alapti, szervezett
szlirés nem elég hatékony, a nemzetkozi szervezetek sz{irési ajanlasai kozt nem szerepel. A magas kockéazatti cso-
portokra sztikitett programok hatékonysaga sem kielégitd. (A MM betegek 35%-a tartozik csak a magas rizikdju
csoportba.) Nemzetkozi adatok alapjan a betegek 16%-a fordul tiinetészlelést kovetéen 3 honapon beliil orvoshoz,
annak ellenére, hogy az elvaltozasokat majdnem minden esetben koran észlelik. Mivel kampanyokkal ez az arany
67%-ra volt emelhetd, egyértelmti, hogy az orvoshoz fordulasi attit(idok ismerete és befolydsoldsa meghatarozo le-
het a diagnosztikus késedelem csékkentése szempontjabdl. Magyarorszagi tapasztalatok szerint a betegek 40%-a
csak nagy baj esetén, altaldban késén keresi fel az orvost. Ez a késedelem a tiinetek késdi észlelésén tul a tiine-
tek megfeleld értékeléséhez és az orvoshoz-fordulassal kapcsolatos egyéb akadalyok lekiizdéséhez sziikséges id6
miatt lesz viszonylag jelentds. Kutatasunk célja, hogy feltarjuk azokat a tényezdket, amelyek hatraltatjdk a korai
felismerést, és ezdltal gatoljak az abbol eredd elényok kihasznalasat.

Moédszerek: Keresztmetszeti vizsgédlatot végeztiink a pécsi, a kaposvari és szekszardi bérgyodgyaszati cent-
rumokban gondozott, 6t évnél nem régebben diagnosztizalt MM betegek reprezentativ mintdjan (N=300). Sajat
szerkesztést kérddiviink kérdései kiterjedtek a szociodemografiai adatok mellett a beteg melanomaval kapcsola-
tos ismereteire, a kockazati faktorokra, egészségmagatartdsra, tdrsas tdmogatottsag mértékére, az altaldnos és a
jelenlegi betegséggel kapcsolatos orvoshoz fordulast befolyasolo tényezdkre. Részletesen leirtuk a diagnoézishoz
vezetd kivizsgalas idérendjét. A beteg dokumentacidja alapjan rogzitettiik a diagnozis idején detektalt Breslow-
féle tumorvastagsagot, Clark-féle invazids szintet, a stadium besorolasat, a lokalizaciét, a melanoma malignum
tipusat és az ulceracié mértékét. Az adatelemzést tobbvaltozos logisztikus regresszio segitségével végeztiik.

Eredmények: Az elvaltozas észlelésétdl szamitva a betegeknek minddssze harmada keresi fel az orvost harom
hoénapon beliil, tobbségiik csak egy, vagy tobb év utan. Egyvaltozos elemzés alapjan a hosszu latencia 6sszefiig-
gést mutatott a kockdzatnovel$ egészségmagatartasi faktorokkal: gyakori napozds, a fényvédelem és az anyaje-
gyek ellenérzésének hidnya. Az alacsonyabb tarsas tamogatottsdgi és bizalmi szint hdromszor-6tszor gyakoribb
a késébb orvoshoz forduldk kozott. Az egészségiigyi ellatassal kapcsolatban a haziorvos tajékoztatasanak, illetve
vizsgalatanak hidnya 3-5-sz0r nagyobb esélyt jelent 3 és 6 honapon tuli késedelemben.

Kovetkeztetés: Eredményeink ravildgitottak a primer prevenci6 elégtelensége (az ismeretek hianya) mellett
az alapellatds problémaira. is Adataink alapjan mind a primer prevenci6 fejlesztésével, mind az alapellatds szer-
vezésének javitdsaval lehetne csokkenteni Magyarorszagon is — a nemzetkozi tapasztalatokhoz hasonldan — az
orvoshoz forduldshoz sziikséges idét.

KILELEGZETT BIOMARKER-MINTAZAT ELTERESEI TUDORAKOS,
COPD-S ES EGESZSEGES EMBEREK KOZOTT

Horvdth 11diké, Gyulai Nora, Szatmdri Baldzs, Hernddi Mdrton, Lazdr Zsdfia, Losonczy Gyorgy
Semmelweis Egyetem, Pulmonoldgiai Klinika, Budapest

Célkittizések: A tiidérak kialakuldsa soran a daganatos sejtek anyagcsere-folyamatai és a szervezet reakcioi ré-
vén jellegzetes metabolomikai valtozadsok mennek végbe. Az anyagcseretermékek jellegzetes biomarkerprofilja az
eddigi eredmények alapjan tAmpontot adhat a betegség korai diagnosztikdjaban (Horvath I és mtsai Eur Respir J,
2008). A kilélegzett levegd metabolomikai mintazata, a , kilégzési ujjlenyomat” azonban nem ismert teljes részle-
tességgel. A kilélegzett biomarkerek vizsgalatara az elektronikus orr gyors és egyszerti lehetéséget nyujt. Kutata-
sunk célja a ttidérakos, COPD-s betegcsoport egymashoz és az egészséges kontroll csoporthoz valé viszonyanak
vizsgalata volt kilélegzett biomarkerek segitségével.

Modszerek: A kilélegzett levegémintat a kilélegzett NO-mérésnél standardizalt metodikaval vettiik. Az alanyok
kilégzés utan VOC-filterrel (North N7500 series tipust gazfilter) megsziirt szobalevegét 1élegeztek be, majd ellenal-
lassal szemben (15-20 mbar) egy teflonbevonatu zsdkba (Quintron GaSampler) forszirozott kilégzési mandvert vé-
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geztek. Ugyanezen a filteren keresztiil vett szobalevegé-mintahoz hasonlitva, Cyranose 320 tipusu elektronikus orr
segitségével mértiik a kilélegzett levegd biomarker-mintdzatat. Vizsgalati csoportok: tiidédaganatos (7 beteg, 54-75
éves, COPD tarsbetegséggel), COPD-s (6 beteg, 32-80 éves), egészséges kontroll (8 alany, 22-40 éves). A miiszer 32
szenzoranak a mintara adott valaszat fékomponens-analizissel végeztiik, melynek eredményét a csoportok kozti
Mahalanobis tavolsag (MD) megadaséval jellemeztiik. Az MD >2 érték statisztikailag szignifikans eltérést mutat.

Eredmények: A COPD-s és az egészséges kontroll csoport kozott a biomarker-mintézat kiilonbsége szignifi-
kans volt (MD: 3,46). A miiszer a tiidédaganatos és egészséges csoport kdzott is szignifikdns kiilonbséget mutatott
(MD: 2,40). A COPD-s és a tiidddaganatos csoport kozott azonban nem taladltunk szignifikans eltérést (MD: 0,99).

Kovetkeztetés: Az altalunk alkalmazott mintavételezési médszerrel az elektronikus orr alkalmas lehet COPD-s és
tiidédaganatos betegek felismerésére, azonban a két betegség megfeleld elkiilonitésére nem megfeleld. A jelen ered-
mények alapjan felmeriil, hogy a szenzorsornak olyan tovabbi fejlesztésére van sziikség, ami precizen lehet6vé teszi
a rédkos és gyulladasos megbetegedések kozti metabolomikai eltérések kimutatasat. OTKA T 68808 tamogatdsaval
késziilt.

GYULLADASOS EMLORAK: ELMELETI KERDESEK — VALASZOK
SAJAT MEGFIGYELESEINK ALAPJAN

Horvdth Zsolt, Ganofszky Erna, Hitre Erika, Juhos Eova, Nagy Tiinde, Rubovszky Gdbor, Szabo Eszter,
Lang Istvin, Kdsler Miklds

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A gyulladasos emlérdk (GyER) diagnosztikajaval, kezelésével, utankovetésével kapcsolatban sza-
mos nem kelléen megvalaszolt klinikai kérdést talalhatunk. Az el6addsban Osszegezziik ezeket a kérdéseket és
sajat beteganyagunkon keresiink valaszokat.

Moddszerek: Az Orszagos Onkoldgiai Intézet beteganyagabdl 1997. 01. 01. és 2004. 12. 31. kozott 74 GyER beteg
anyaganak retrospektiv feldolgozasat végeztiik el. A feldolgozas soran vizsgaltuk (1) a kezelési algoritmus jelentd-
ségét: jelesiil a radioterapia id6zitését a mutéthez képest; (2) a csak antraciklin-tartalmu kezelések hatékonysagat a
docetaxel-epirubicin (TE) kezeléshez képest; (3) egyes prediktiv és prognosztikus faktorok stlyat a terdpids don-
téshozatalban. A vizsgalt paraméterek a progresszidmentes és teljes tulélés (PFS és OS), a valaszadasi arany (RR)
és a klinikai/patologiai komplett remisszié ardnya (cCR/pCR).

Eredmények: Az atlagos utankovetési id6 2,65 + 2,40 [0,16-10,0] év. A cCR 23,17%, pCR 5,71%, objektiv cRR
54,29%, a klinikai elény 92,86% volt. A PES / lokalis PFS / OS medianja 1,98 / 5,4 / 3,99 évnek adédott. A cCR-ba
és pCR-ba keriilé betegek hosszabb ttlélési paramétereket mutattak az ezt el nem éré betegekhez képest, de a
kiilonbség nem volt szignifikans. (1) A posztoperativ radioterapidban részesiilé betegek PFS / LPFS értékei szig-
nifikdnsan hosszabbak, mint a preoperativ RT-ban részesiiloké; a teljes tulélés tekintetében nem volt szignifikans
kiilonbség. (2) A csak antraciklin-tartalmu kezelések sem a RR, sem a ttlélési adatok tekintetében nem kiilonboz-
tek a TE kezeléstdl, fliggetleniil attdl, hogy a kemoterapia csak preoperativ, vagy pre- és posztoperativ volt. (3) Az
egyiittes hormonreceptor-statusz, a progeszteronreceptor-statusz, a nuklearis grade, és a menopauzalis statusz
voltak azok a klinikai valtozok, melyek preoperativ értékelésével tobbvaltozés modellben kdzel 90%-os pontos-
saggal tudtuk a primer kemoterapidra adott valaszt elérejelezni.

Kovetkeztetés: A sugarterapia kotelezd dsszetevdje a GyER kezelési algoritmusanak, melyet inkabb posztoperati-
van kell adni. A hagyomanyos, csak antraciklin-tartalmu primer kemoterapidkkal elért cCR esetén ezek alkalmazasa
elégséges lehet, ugyanakkor ennél rosszabb klinikai valasz esetén a taxanok, vagy egyéb, nem keresztrezisztens szer
szekvencialis pre- vagy posztoperativ alkalmazdasa sziikséges, illetve a betegek klinikai vizsgalatba val6 bevalogata-
sa javasolt. Az eredmények megerdsitése érdekében jol tervezett, multicentrikus vizsgalatok tervezését javasoljuk.

PET/CT DIAGNOSZTIKA AKTUALIS KERI;EgEI AZ EMLORAKQOS BETEGEK
DIAGNOSZTIKAJABAN

Horvith Zsolt, Lang Istvdn, Kdsler Miklds, Borbély Katalin
Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest
Az emlbrakos betegek esetén a PET és a PET/CT vizsgalatok kiegészit$ informacidt szolgaltatnak a konvencionalis

képalkoté technikakkal nem vagy nehezen megvalaszolhato diagnosztikus kérdések esetén. Jelenleg az FDG PET
vizsgalatokat nem hasznaljuk az eml6érak vagy az axillaris nyirokcsomak érintettségének diagnosztikajaban, de
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ezek a kérdések intenziv kutatas alatt allnak. Az FDG PET azonban kiegésziti a hagyomanyos staging mddsze-
reket (pl. CT, vagy csontszcintigrafia), és kiilondsen hasznosnak bizonyul a restaging esetén, a terapids valasz
megallapitasakor, és azokban az esetekben, amikor ellentmondasosak a konvenciondlis képalkot6 vizsgalatok
eredményei. A PET/CT vizsgalat ilyen esetekben gyakran kimutatja a loko-regiondlis vagy tavoli terjedést, mely
végeredményben e kezelés menetére is kihatdssal van. Végiil, a PET/CT segitségével igen koran értékelni lehet a
kemoterapids kezelésre bekovetkezd terapids vélasz nagysagat, igy lehetéség nyilik annak megfeleld idében valo
megvaltoztatasara a nagyobb hatékonysag elérése érdekében. Az eléaddsban a szerzdk targyaljak a PET/CT diag-
nosztika emlérakban betdltott szerepének aktualis, fent emlitett kérdéseit hazai és kiilfoldi tapasztalatok, adatok
alapjan.

AZ , ASPECIFIKUS” TIMIDILA,T-,SZINTAZ Es AZ ENZIM AKTIVITASANAK
MERESI PROBLEMALI

Hulldn Lehel', Jaszay Zsuzsa?, Tejeda Miguel', Soos Gergely', Szarvas Tibor®, Csiba Andrds*

!Orszagos Onkologiai Intézet, 2MTA Budapesti Miszaki és Gazdasagtudomanyi Egyetem
Szerves Kémiai Technoldgiai Kutatdcsoport, *Izotép Intézet,
*Févarosi Allategészségligyi és Elelmiszer Ellendrzé Intézet, Budapest

Célkittizések: A timidilat-szintaz (TS) aktivitas meghatdrozdsara tobb mint negyven éve egy radioaktivitas-mé-
résen alapulé mddszert irt le Roberts, amely viszonylagos egyszer(isége miatt minden korabbi mérési mddszert
rovidesen kiszoritott. A mérés azon alapul, hogy a metilezési reakcioé sordn a metilzett szénatomrol hidrogén
hasad le, amely radioaktiv szubsztrat esetében tricialt vizet eredményez, igy a TS-aktivitas a szubsztrat eltavoli-
tdsa utan a reakcidelegy radioaktivitasbdl szamithatd. A TS-aktivitdsmérés egyik kritikus pontja, hogy a metilén-
tetrahidrofolat (CH2-THF) koenzim rendkiviil bomlékony, ezért azt a mérés napjan kell eléallitani formaldehid
(HCHO) és tetrahidrofolat (THF) reakcidjaval. Eldadasunkban a TS-aktivitasmérés két, altalunk feltdrt anomalia-
jarol szamolunk be.

Moddszerek: Munkdank soran a TS-aktivitdsmérés mddszere mellett magmagneses rezoncia (NMR) és folyadék-
kromatografias (HPLC) mddszereket hasznaltunk fel.

Eredmények: Metodikai kozleményében a szerzé meglehet6sen magas HCHO/THF molaris aranyt adott meg.
Elméleti megfontoldsok alapjan valdszintinek latszott, hogy a reakcidelegyben foloslegben 1évé HCHO reagalhat
a pufferként hasznalt Trisz-(hidroximetil)-amino-metdn (Trisz) molekuldval. Feltételezéstinket HCHO koncentra-
cidsorral mért eredményeink is alatdmasztottak. A reakciokat szén stabil izotdpjaval jelolt HCHO-del kivitelezve,
kinetikusan felvett NMR-spektrumok egyértelmtien bizonyitottak a HCHO és Trisz kozott fellépd reakciot az en-
zimaktivitas-mérés reakciokoriilményei kozott. A mérési modszerrel kapesolatban egy masik anomaliat is talal-
tunk. Kinetikus mérések soran koenzim nélkiil is kaptunk jol mérhetd, névekvd radioaktivitas-értékeket, amelyek
az optimalis koriilmények kozott mért TS-aktivitasok 20-30%-at is elérték. Ezt a jelenséget nemcsak minden alta-
lunk vizsgalt tumorbdl eléallitott citosol, hanem tisztitott, kereskedelmi TS-preparatum esetében is kimutattuk.
Ezeket a korabban nem kozolt eredményeinket metilezés nélkiil lezajlo, az enzim sejtfiziologiai funkciojatdl fiig-
getlen, aspecifikus reakcidéval magyaraztuk. Id6kozben azonban mas szerzékkel parhuzamosan szamos biologiai
objektumban mutattuk ki az tigynevezett endogén formaldehidet (E-HCHO) és HPLC-vel mérni tudtuk tisztitott
fehérjék HCHO-tartalmat is. A citosol E-HCHO-tartalma helyettesitheti a reakcioelegybdl kihagyott HCHO-et a
THEF-tal val6 koenzimképzddés reakcidjaban. Hidralazint (HA) valasztottunk ennek a kérdésnek az eldontésére,
amely reagadl HCHO-del, de mint azt kordbban mar kimutattuk, a THF altal metiléncsoportként kovalensen ko-
tott HCHO-del nem tud reakcioba 1épni. Kisérleteink sordn HA-t citosollal eléinkubalva a citosol , aspecifikus”
TS-aktivitdsa teljesen megszlint, ugyanakkor a HA-nal elSinkubalt citosolok HCHO jelenlétében a kezeletlen
citosolokkal teljesen azonos TS-aktivitast adtak.

Kovetkeztetés: A hidralazinnal elvégzett kisérletek egyértelmtien bizonyitjak, hogy , aspecifikus” TS-aktivitas
nem létezik. A jelenség oka az, hogy a fehérjékhez lazabb kotéssel kapcsolodé HCHO-del reagalnak az erdsen
nukleofil molekuldk (THF, HA), és igy a CH2-THF koenzimet THF és E-HCHO reakcidja is létrehozza. A Roberts-
modszer altalunk feltart rejtett hibaja lehet6vé tette, hogy a mérési mddszer hasznéalhaté legyen a foloslegesen
nagy HCHO-koncentrécio ellenére. Folyamatban 1év6 kisérleteink szerint azonban egy korrektebb modszer ala-
kithato ki a puffer és a koncentraciéviszonyok megvaltoztatdsaval, amely specidlis célokra, igy az E-HCHO-del
kapcsolatos vizsgalatokra is alkalmasabb lesz. A munkat a GVOP 3.11-0309/3.0 tdmogatta.
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SZOLID TUMOROS BETEGEK KONTROLL KEPALKOTO VIZSGALATA SORAN
FELISMERT TUNETMENTES PULMONALIS EMBOLIA

Illés Miklés Baldzs', Sarosi Veronika?, Ruzsics Istvin?,
Juhdsz Erzsébet3, Baliko Zoltin?

'Baranya Megyei Korhaz, Baranya Megyei Kérhaz, Tiidégyogydszati Osztaly,
*Pécsi Diagnosztikai Koézpont, Pécs

Célkittizések: Vizsgaljuk azt, hogy van-e olyan kockazatbecslési lehetdség, ami alapjan megjosolhaté a dagana-
tos betegeknél a tiidéembolia rizikdja.

Médszerek: Tanulmanyunkban azon tiidétumor miatt kezelt betegeink eseteit dolgoztuk fel, akiknél a kezelési
protokoll részeként, a terdpids valasz megitélése céljabol rutinszertien elvégzett kontroll mellkasi CT-vizsgélat
soran mellékleletként embolidt igazold kontrasztanyag telédési kiesést észleltiink valamely arteria pulmonalis
agban. A betegeknél a vizsgalat iddpontjaban semmiféle tiinet vagy fizikalis lelet nem utalt thromboembolias
betegség fennallasara, a tiidéembolia minden esetben panaszmentes allapotban keriilt felismerésre.

Eredmények: A 2008. junius 6ta eltelt 12 honapos idészakban 9 esetet regisztraltunk. Ezen esetek CT-képeit és
klinikai adatait ismertetjiik.

Kovetkeztetés: A tiid6érak, mint bizonyitott prokoaguldns tényez6 mellett elé6fordulé major thromboemboliés
események nagy szdmakapcsan felmeriil, hogy sziikséges-e ezen betegek rutinszerti profilaktikus antikoagulalasa,
illetve vannak-e olyan el6re definidlhatd és célzottan kiszlirhetd prediktiv tényezdk, melyek alapjan elkiilonithe-
téek azon betegcsoportok, akiknél ez feltétlentil sziikséges.

TRIPLET INDUKCIOS KEMOTER”APIA ) )
(DOCETAXEL, CISPLATIN, 5-FLUOROURACIL, TPF) ELOREHALADOTT STADIUMU
FEJ-NYAKI DAGANATOK KEZELESEBEN — HATEKONY ES BIZTONSAGOS?

Jakab G, Gdbor G, Hédi Zs, Hajnal L, Vizhdnyo R, Megyesi Cs, Pajkos Gdbor
Bacs-Kiskun Megyei Onkorményzat Kérhaza, Onkoradiolgiai Kézpont, Kecskemét

Célkittizés: A fej-nyaki daganatok népegészségiigyi jelentdsége, incidencidja, mortalitdsa az utobbi években
dramai mddon nétt, hazdnkban a férfiak daganatos haldlozdsanak masodik leggyakoribb oka. A mult szdzad
kilencvenes éveinek kdzepe dta a primeren nem operabilis fej-nyaki daganatok standard kezelési modjava a
radiokemoterapia valt. Az utobbi néhany évben azonban szamos kontrollalt klinikai vizsgalat eredményei alapjan
ismételten elStérbe keriilt az indukcids kemoterapia, azt kovetd radiokemoterapia, mely jobb klinikai valaszkész-
séget, magasabb ardnyu szervmegtartast, ezzel egyiitt jobb életmindséget és tulélést is eredményezett. Célunk az
Uj generacios citosztatikummal kiegészitett (TPF) indukcids kemoterdpia hatékonysdganak és biztonsagossaga-
nak felmérése, bemutatasa.

Médszerek: 2008. aprilis 1-t61 2009. janius 30-ig hetvenkét betegiink (cT3-4 N1-2) részesiilt indukcios céla TPF
kezelésben (docetaxel 75 mg/m? ciszplatin 75 mg/m? az elsé napon, 5-fluorouracil 1000 mg/m? 1-4 nap tartds
infzidban, 21 napos ciklusok négy alkalommal ismételve). A betegek atlagos életkora 57,6 év (27-76), az atlagos
kovetési id6 7,3 honap, n6/férfi arany 1:8, az atlagos ciklusszdm 3,65. A toxicitds értékelésénél tovabbi 23, palliativ
kezelésben részesiilt beteg adatait is figyelembe vettiik (n: 95).

Eredmények: Az indukcids kemoterapia sordn hat komplett klinikai, 47 parcidlis remisszidt értiink el, hat
progressziv, nyolc stabil beteget észleltiink (RR: 73,6%, CBR: 84,7%), 6t eset nem volt értékelhetd. Hematoldgiai
mellékhatasok: fvs Gr 1/2 20/95, Gr 3/4 7/95 (3 szeptikus halaleset), Gr 1/2 anaemia 76/95, Gr 3 egy, thcyta Gr 1/2
19/95. Nem-hematologiai toxicitas: veseelégtelenség Gr 3 1/95, hanyas Gr 3 egy, hasmenés Gr 3 kettd. A rovid ko-
vetési id6, a befejezett kombindlt kezelések kis szdma a relevans terapids eredmények (betegségmentes tulélés,
atlagos tulélés, szervmegtartas aranya, késéi toxicitas) ismertetését még nem teszi lehet6vé.

Kovetkeztetés: Adataink aldtdmasztjak az indukciés kemoterdpia alkalmazdasaval kapcsolatos varakozasokat.
A mellékhatdsok, a kezelés veszélyei, stlyos szovédményei kiemelik a megfelel és szigort betegvalasztasi krité-
riumok, illetve a korai és erélyes szupportiv terdpia szerepét. A statisztikai értékeléshez kell6en hosszu kovetési
id6 és eseményszam elérése utan kezelési eredményeinkrél beszamolunk.
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AMIT AZ MR-VIZSGALATOKROL TUDNI ERDEMES I-II

Javor Liszlo, Cseri Zsolt
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Két részes eléadasunk célja, hogy roviden ismertesse az MR (mdgneses rezonancias) vizsgalatok
fizikai alapjait, a paciensek sorsat és a rajuk leselked? esetleges veszélyeket az MR-vizsgalatok sordn.

Moddszerek: Bemutatdinkkal betekintést probalunk nyujtani abba, hogy a beteggel ténylegesen mi torténik a
vizsgalat el6tt, alatt és utan.

Eredmények: Célkittizésiink, hogy a tarsszakmakban, a betegellatas egyéb teriiletein tevékenykedd kollégak
jobban megismerjék a vizsgaldeljarast, ezaltal betegeiket még jobban fel tudjak késziteni a vizsgalatra. A j6 min6-
ségl és jo diagnosztikai értékd vizsgalat ugyanis sok tényezén mulik, nem csupan modern vizsgalokésziilékre,
jo és biztonsagos kontrasztanyagra, sok iddre, képzett és jartas radiologiai személyzetre van sziikség, hanem nyu-
godt és egytlittm(ikodd betegre is.

Kovetkeztetés: A vizsgalatok megfeleld el6készités esetén elenyészé kockazatot jelentenek, a vart diagnosztikus
elényokhoz viszonyitva; eléaddsainkban nyomatékos szerepet kap az MR-vizsgalatokat kontraindikald tényezdk
kore.

A TERAPIA UTANI STATUS, A POSZTTERAPIAS SZOVODMENYEK,
MELLEKHATASOK ERTEKELESENEK NEHEZSEGEI, A RECIDIV TUMOR
KIMUTATASANAK LEHETOSEGEI A TAPCSATORNA DAGANATAINAL

Jederdan Eva, Lovey Jozsef, Toth Ldszlo, Mdtrai Zoltin, Szabé Eszter, Gédény Mdria
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A tapcsatorna (nyel6csd, gyomor, vastag- és végbél) tumorainak esetén mfitét, irradiatio vagy kemo-
terdpia kovetkeztében kialakult valtozadsokat és a recidiva elkiilonitésének lehetdségeit vizsgaltuk.

Médszer: A 2007. 01. 01-2008. 12. 31. kozott intézetiinkben a gastrointerstinalis, multidiszciplinaris szakmai
bizottsagban 658 beteget targyaltunk meg. Az ebbdl a betegcsoportbol végzett digitalis rétegképalkotd vizsgdla-
tokat tekintettiik at.

Eredmények: Az CT- és MR-vizsgdalatok alapjan hataroztuk meg a korai szévédmények, késéi mellékhatasok
ill. a tumorrecidiva kozti differencialds diagnosztikus eszkozeit, a kiilonb6z6 modalitasok képességeit és nehéz-
ségeit és az optimalisan valasztand6 modszereket ismertetjiik a régiok és daganatok fiiggvényében.

Kovetkeztetések: Altalanosan elfogadott, hogy vastagbélraknal a kemoterépia és végbélrdknal az irradiatio is
kiegészitd kezelési forma, melyet a daganat stadiumatdl fiiggéen alkalmazunk. A lokalis tumorterapiat a képal-
kotok iranyitdsaval végezziik és az eredményesség lemérése, a tovabbi kezelés meghatdrozasa is képalkotokkal
lehetséges. Terdpia utani kovetésekor, féleg abdomino-perinedlis reszekciénal, CT-vel és MR-rel mar akkor meg-
talalhatjuk a recidivat, amikor a beteg még tiinetmentes. A heg és recidiva elkiilonitését a mitét utdan harom ho-
nappal késziilt statuszt rogzitd (baseline) CT- vagy MR-vizsgélat segiti, mely a follow-up vizsgélatokndl az 6ssze-
hasonlitas alapjaul szolgal. A PET-CT-vizsgalat metabolikus informacioval a terapia hatékonysaganak megitélését
segitheti és a rezidualis vagy recidiv tumorok gyanuja esetén is hasznos kiegészité modszer.

UJ TIPUSU REAL-TIME PCR ALAPU MODSZEREK AZ EGFR SZOMATIKUS
MUTACIOINAK KIMUTATASABAN

Jori Baldzs', Arvai Kristof*, Virkondi Edit', Pintér Ferenc', Nagy Katalin?,
Micsik Tamis?, Schwab Richdrd®, Kopper LdszI6?, Petdk Istvdan'

'KPS Orvosi Biotechnologiai és Egészségiigyi Szolgaltato Kft.,
“Semmelweis Egyetem I. Sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutat6 Intézet, Budapest

Célkittizések: Az utdbbi években egyre novekvd igényt tapasztalhatunk kiilonféle EGFR génmutaciok mole-
kularis diagnosztikajara. Az EGFR epidermalis novekedési faktor receptor gén EGFRVIII (extracelluldris domén

......
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el6tt is utat nyit, mivel az anti-EGFRVIII célpontt antitest-vakcindk jelenleg klinikai fazis 1-ben jarnak. Az EGFR
intracellularis tirozinkinaz doménjének szomatikus mutécidi a tiid6-adenokarcindmak csupan 14%-aban vannak
jelen és az ilyen tipusti mutacidval rendelkezd betegek szamottevéen jobban reagalnak a EGFR-gatlos kezelésre.

Médszerek: A nukleinsavakat (RNS és DNS) paraffinba agyazott, formalin-fixalt, fej-nyaki squamosus karci-
noéma és tiidé-adenokarcindéma mintakbol valamint ismert mutacios statuszu in vitro sejtvonalakbdl izolaltuk. Az
EGFRVIII expresszios analizisét reverz transzkriptalt RNS-mintakon végeztiik Universal Probe Library Locked
Nucleic Acid (UPL-LNA) probakkal, real-time PCR mddszerrel. Az EGFR szomatikus mutdciéit DNS-mintdkon
végeztiik, High Resolution Melting (HRM) technikan alapulé génszkenneléses mddszerrel, Roche LightCycler
480 késziiléken. A mutaciok jelenlétét direkt szekvenalassal igazoltuk.

Eredmények: A UPL-LNA mddszer gyors, koltséghatékony megoldast jelent kvantitativ real-time PCR esszék
kifejlesztése soran. Az EGFRVIII varidns expresszidjat még formalin-fixalt fej-nyaki daganatokbdl kinyert, rész-
legesen degradalt RNS-mintakon is képesek voltunk kimutatni. Az EGFR gén 19-es és 21-es exonja szomatikus
mutdcidinak kimutatdsdban a HRM-génszkennelés modszere igen érzékenynek bizonyult, akar 2,5%-0s mutans
allélt is kimutatott.

Kovetkeztetés: A UPL-LNA és a HRM-génszkennelés 1j lehet6séget ad daganatok szomatikus mutacidinak
kimutataséra.

GYERMEKKORI PAROTISTUMOROK KEZELESENEK OSSZEFOGLALASA
20 EV EREDMENYEINEK ERTEKELESE ALAPJAN

Josa Valéria, Monos Monika, Becske Miklos
Pest Megyei Flor Ferenc Korhdz, Kerepestarcsa

Célkittizések: A parotis umorok ritkdk gyermekkorban. Nincs kidolgozott protokoll a betegség kezelésével kap-
csolatban, hisz a beteganyag kicsi. Hazai viszonylatban osztdlyunk nyalmirigysebészeti kozpontnak tekinthetd,
a nagy szamu betegen végzett beavatkozasok alapjan nyert tapasztalat segitségével kivanunk utmutatot nydjtani
a parotistumorok ellatdsaban.

Maddszerek: Retrospektiven attekintettiik az intézetiinkben a parotis régioban, gyerekkorban végzett mfitéte-
ket. Szamos paramétert elemeztiink, mint pl. betegeink életkorat, a tumor elhelyezkedését, szovettani tipusat, a
mitét tipusat, a mtét utani arcidegmiikodést és a daganatok kitjuldsanak gyakorisagat.

Eredmények: 1986 és 2005 kozott 2890 parotismitétbdl 75-6t gyermekeken végeztiink. Az atlagéletkor 10,8
év volt. A tumorok tobbsége a parotis feliiletes lebenyében helyezkedett el, minimalis eltérés volt észlelhetd a
praeauricularis és a retromandibularis lokalizacio kozott. Az esetek tobbségében benignus laesio (35/75 cysta,
lymphadenitis, fistula, idiilt gyulladds) vagy benignus tumor (28/75 pleomorph adenoma, haemangioma,
lymphangioma) miatt tortént a mtitét. 12 esetben taldltunk a nyalmirigyben malignus daganatot (mucoepidermoid
carcinoma, acinussejtes tumor, osteosarcoma, lymphoma, malignus mesenchymalis tumor). 3 esetben enucleatiot,
emellett 51 superficialis, valamint 21 totalis parotidectomiat végeztiink. 4 betegnél az arcideg részleges resectidjara
volt sziikség, minden alkalommal egy iilésben az idegreconstructiot is elvégeztiik. 3 esetben recidiva miatt ismé-
telten sebészeti beavatkozas tortént. Mtitét utan 16 esetben észleltiink atmeneti arcidegrenyheséget.

Kovetkeztetés: Az optimalis, biztonsagos és komplikdcidmentes kezelés érdekében lényeges szempontnak
tartjuk, hogy a parotistumorok sebészeti ellatasa centrumokban torténjen. Eldadasunkban kiemeljiik a gyermek-
és felndttkori parotistumorok kezelése kozotti kiilonbségeket. A nemzetkdzi ajanlas kidolgozasa még varat maga-
ra, reméljiik, hogy eredményeink addig is segitséget nytjtanak a megfeleld kezeléselbiralasban.

A DOKTORKEPZES A MAROSVASAHELYI EGYETEMEN ES AZ ORSZAGOS
ONKOLOGIAI INTEZETBEN

Jung Jdnos

Marosvasarhelyi Egyetem, Romania
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CELZOTT TERAPIARA ALKALMAS DAUNORUBICIN-GONADOTROPIN
RELEASING HORMON ANALOG KONJUGATUMOK SZINTEZISE ES ANTITUMOR
AKTIVITASANAK VIZSGALATA

Kapuwviri Bence', Vincze Borbdla', Tejeda Miguel', Gadl Dezsd', Schultz Akos', Marilena Manea?, Orbin Erika®,
Szabé 11diké3, Csuka Orsolya', Mez6 Gibor?

!Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest, “Department of Chemistry, Laboratory of Analytical Chemistry
and Biopolymer Structure Analysis, University of Konstanz, Konstanz, Németorszag, "MTA-ELTE Peptidkémiai
Kutatécsoport, Budapest

Célkittizések: A Daunorubicin (Dau) a klinikumban széles korben alkalmazott citosztatikum. Célul tiiztiik ki a
daunorubicin toxikus hatasanak csokkentését és szelektivitasanak novelését az antitumor aktivitasanak megérzé-
se mellett. Az endogén human gonadotropin releasing hormon GnRH-I és a GnRH-II nemcsak endokrin, de direkt
daganatgatl6 hatassal is rendelkezik, gatolja a GnRH-receptor-pozitiv sejtek (emld-, prosztata-, vastagbéldaganat)
proliferacidjat. A GnRH-analogok alkalmasak lehetnek arra, hogy a hozzajuk kovalensen kapcsolt hatéanyagokat
szelektiven a GnRH-receptort tartalmazé tumorsejtbe juttassak. A GnRH-analég-Daunorubicin konjugatumban a
Daunorubicin mint kemoterapias szer, a GnRH-analégok (GnRH-III vagy a GnRH-II antagonista MI-1892) pedig,
mint célba juttatd agensek szerepelnek. Munkank soran eléallitottuk a Daunorubicin GnRH-III-mal és MI-1892-vel
képzett konjugatumait, és vizsgaltuk antitumor hatasukat in vitro és in vivo.

Moédszerek: Az oligopeptideket GnRH-III(Aoa-GFLG), GnRH-III(Aoa), MI-1892(Aoa-YRRL), szilard fazist
peptidszintézissel allitottuk eld. A GnRH-III vegyiileteknél a Lys8, mig az MI-1892 esetén a D-Lys5 aminosav
oldallancon keresztiil épitettiik ki az elagazast és a specifikus proteazra (pl. katepszin B) érzékeny tavtartdkat.
Az oligopeptidek és a Daunorubicin konjugaladsa oximkotés kialakitasaval tortént. A vegydiiletek in vitro toxicita-
sat MTT-teszttel végeztitk MCF-7 és HT-29 GnRH-receptor-pozitiv human tumorsejtvonalakon. Enzimstabilitasi
vizsgalatokban LC-MS technikat alkalmaztunk. Az in vivo toxikoldgiai vizsgalatokat egészséges Balb/C néstény
egereken végeztiik. A GnRH-III(Dau=Aoa-GFLG) sejtbe jutasat MCF-7 és HT-29 tumorsejtvonalakon fluoreszcens
technikaval FACS késziiléken mértiik. A kiilonb6z6 konjugatumok daganatgatld hatasat Balb/C néstény egerekbe
oltott, GnRH-receptor-pozitiv C26 egér vastagbéltumor-szdveteken tanulmanyoztuk. Az egerek tulélését Kaplan-
Maier analizissel hataroztuk meg.

Eredmények: A sejtbejuttatasi vizsgalatok alapjanigazoltuk, hogy a tumorsejtek (C26, MCF-7) receptorspecifikus
modon veszik fel a konjugatumokat. Az MTT-teszt pozitiv eredményei direkt daganatgatlo hatasra és a konjugatum
sejten beliili bomldsara utalnak. Az enzimstabilitasi vizsgalatok alapjan megallapithato, hogy a vegyiiletek szé-
rumban stabilak. Ezzel sszefiiggésben a konjugatumok toxikus hatdsa a szabad Daunorubicinnel &sszehason-
litva jelentds csokkenést mutatott, a Daunorubicin halalos dézisanak (10 mg/kg) tobbszorosét (30 mg/kg Dau tar-
talom) is tulélték a kisérleti allatok. Igy a szabad Daunorubicinre vonatkoztatott dézist a konjugatummal tortént
in vivo kezelések soran jelentésen megndvelhettiik (Daunorubicin-tartalom: 30 mg/kg). A tumoros allatokon a
GnRH-III(Dau=Aoa-GFLG) kezelés a kontrollhoz képest szignifikans (p<0,0001; Mann-Whitney teszt) tumornove-
kedés-gatlast (36%) és a kozepes tulélési id6 (median survival time) jelentés novekedését (+15,4%) eredményezte.

Kovetkeztetés: Célkittizésiinknek megfeleléen a Daunorubicin-GnRH konjugatum szelektiv antitumor hatas-
sal rendelkezik. A GnRH-analog szarmazékok Daunorubicinnel késziilt konjugatumai 4j perspektivat jelenthet-
nek a GnRH-receptor-pozitiv rosszindulatti daganatok komplex terapiajaban.

SARCOMA TUDOATTETEINEK SEBESZI KEZELESE

Kas Jozsef', Pdapai Zsuzsanna®, Agocs Ldszlo', Cseked Attila', Heiler Zoltin’,
Kocsis Akos?, Soltész Ibolya'

10rszagos Koranyi TBC és Pulmonolégiai Intézet, 2Allami Egészségiigyi
Koézpont, Budapest

Célkittizések: Szerzok e kazuisztikai eléaddsban a csont- és lagyrészsarcomdak pulmonalis attéteinek sebészi ke-
zelését tekintik at esetbemutatdssal kiegészitve.

Moddszerek: Kozel 9 év alatt két intézményben mtitott 38 beteg 49 mitétjét elemezziik javallat, mtitéti tipus,
szovédmény, szovettan, késdi eredmények figyelembevételével.

Eredmények: A leggyakoribb mttéti tipus az unilateralis thoracotomiabdl végzett atipusos reszekcié volt, de
két esetben pneumonectomiat végeztiink. Két betegnél egyiilésben végzett kétoldali thoracotomia, két betegnél
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transsternalis kétoldali metastasectomia tortént. Ot beteg két, harom beteg pedig harom miitéten esett at. Egy
beteg exitalt a korai posztoperativ szakban. Egy betegnél utévérzés miatt korai reoperaciora keriilt sor. Két beteg
tulélése a metastasectomia utan egy évnél kevesebb volt. Szovettani felosztas: synovialis sarcoma (8), fibro(myxo)
sarcoma (5), uterus-leiomyosarcoma (7), csontsarcoma (12), egyéb (6).

Kovetkeztetés: Gondosan szelektalt esetekben a pulmonalis metastasectomia életmindséget és tulélést befo-
lyasold részét képezheti a sarcomas betegek onkoldgiai kezelésének.

A MAGYAR ONKOLOGIA EUROPAI HELYZETE ES FEJLODESENEK IRANYAI
Kasler Miklos

Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest

AMINOBISZFOSZFONAT HATASA HUMAN NEM-KISSEJTES TUDORAK
PREKLINIKAI MODELLJEBEN

Kenessey Istvdin', Kéi Krisztina?, Horvdth Orsolya®, Dobos Judit?,
Tovdri J6zsef*, Timdr Jozsef*

'Semmelweis Egyetem, II. sz. Patoldgiai Intézet, 2Orszdgos Onkoldgiai Intézet,
*Orszagos Koranyi TBC és Pulmonoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Nem-kissejtes tiidérakban (NSCLC) a Ras-mutans statusz negativ prognosztikai és prediktiv ténye-
z6 mind a klasszikus, mind a célzott terapia szempontjabol. A biszfoszfonat-tartalmu gydgyszereket rosszindula-
ti daganatos betegségekben a csontattétképzddés megel6zésére hasznaljak. A nitrogéntartalmu biszfoszfonatok
gatoljak a kis G-fehérjék (Ras, Rac, Rho) poszttranszlaciés modifikacidjat, ezaltal megakadalyozzak ezen fehérjék
sejthartyahoz vald kihorgonyzasat, melynek végeredménye a proliferacid, valamint a migracié gatldsdban mu-
tatkozik meg. Ennek kovetkeztében felmeriil a biszfoszfonatok kozvetlen daganatellenes hatasanak lehetésége.
Viszgalataink soran mutans K-Ras-gént expesszalé H358, illetve vad tipusu K-Ras-gént expesszalé LCLC-103H,
H1650, H1975 huméan nem-kissejtes tiidéraksejtvonalakon teszteltiik egy aminobiszfoszfonat, a zoledronsav
(Zometa) bioldgiai hatasat.

Moédszerek: Kisérletes munkank sordn standard sejttenyésztési koriilményeket hasznaltunk, kiegészitve in
vitro proliferacids (MTT assay) teszttel. Sejtszuszpenziobdl propidium-jodid festéssel és dramlasos citometriaval
maghataroztuk a sub-Gl-frakciét, melynek segitségével apoptosist detektaltunk. Az in vivo tumorellenes hatast
allatkisérletes subcutan xenograft-modellben vizsgaltuk SCID egérben. Eltavolitas utan a tumorokat szovettani-
lag feldolgoztuk, és immunhisztokémiai modszerrel jeldltiik a ciklusban 1év6 sejteket (Ki-67).

Eredmények: A K-Ras-mutdns H358 sejtvonal rezisztenciat mutatott zoledronsav-kezelésre a vad tipusu gént
expresszald vonalakkal szemben, melyek érzékenyek voltak. A zoledronsav cisplatinnal valé kombinécidja min-
den vonalban fokozta a citosztatikum proliferacidégatlo hatasat. A biologiai hatds szempontjabol érdekes, hogy je-
lentés mértékii apoptosist egyik vonal esetén sem lehetett mérni. Az in vitro zoledronsav irdnt legérzékenyebb, vad
tipusu K-Ras-t expresszalé LCLC-103H nagysejtes tiidérak in vivo subcutan xenograft-modelljében a zoledronsav
a kontrollhoz képest szignifikdns mértékben csokkentette a tumorok méretét. Ki-67 immunhisztokémiai vizsgalat
segitségével kimutattuk, hogy a zoledronsav-kezelés csokkentette a ciklusban 1év¢ sejtek aranyat.

Kovetkeztetés: A vad, illetve a mutdns Ras-t expresszalé human NSCLC-sejtek kiilonbozéképpen reagalnak
a zoledronsav antiproliferativ hatasara. A zoledronsav gatlé hatdsat mind in vitro, mind in vivo a sejtciklus blo-
kadjan keresztiil fejti ki. Ezen preklinikai vizsgalatok felvetik az aminobiszfoszfonatok tiidérak terapiajaban valo
klinikai indikacidjanak kiterjesztését.
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GYERMEKKORI AKUT LYMPHOBLASTOS LEUKAEMIA (ALL) KOCKAZAT ARANYOS
KEZELESE - HAZAI TAPASZTALATOK AZ ALL IC-BFEM 2002 PROTOKOLLAL

Kiss Csongor?, Jakab Zsuzsa*, Magyarosy Edina®, Kappelmayer Jdnos®, Kovdcs Gdbor?, Sholtz Bea®,
Magyar Gyermekorvosok Tdrsasdga, Gyermekhematolégiai-Onkoldgiai Szekcié (GYOSZ) Munkatdrsai

Debreceni Egyetem OEC, 'Gyermekhaematoldgiai-Onkolégiai Nem Onallé Tanszék, Semmelweis Egyetem,
’II. Gyermekklinika, Budapest, Debreceni Egyetem OEC, *Klinikai Biokémiai és Molekuldris Patologiai Intézet,
*Biokémiai és Molekularis Biologiai Intézet Klinikai Genomika Kézpont, Debrecen

Célkittizések: A Gyermekhematologiai-Onkologiai Szekcid (GYOSZ) munkacsoportjai 2002 6ta az ALL IC-BFM
2002 nemzetkdzi multicentrikus protokoll szerint kezelik az akut lymphoblastos leukaemidban (ALL) szenvedd
gyermekbetegeket. Az ALL IC-BEM 2002 az egymast kovetd BEM protokollok fejlesztése, amely kisérletes jelleggel
a rizikdparaméterek kozott figyelembe vette a minimalis maradék (MRD) betegség szintjét is. A klinikai tanul-
many randomizalt kérdései a posztkonszolidacios kezelés optimalizalasara iranyultak.

Moédszerek: 2002. januar 1. és 2008. december 31. kozott 322 konszekutiv gyermekbeteget vizsgaltunk pros-
pektiv, randomizalt klinikai tanulmany keretében. Valamennyi beteg az ALL IC-BFM 2002 protokoll szerinti ri-
zikd-ardnyos antileukémids kezelésben részestilt. Az MRD szinteket 4 szin(i dramldsi citometridval és RQ-PCR
modszerrel jellemeztiik.

Eredmények: A betegek atlagos Osszesitett 4 éves tulélése (OS) 82,8%, az eseménymentes tulélés 78,7% volt,
amely jelentds javulast képvisel az elmult idészak ALL-es tulélési eredményeivel 6sszehasonlitva. Az egyes ri-
zikdcsoportok OS adatai a kovetkezéképpen alakultak: atlagos rizikdcsoport 91,6%; kdzepes rizikdcsoport 85,1%
magas rizikdcsoport 574%. A hazai betegszam alapjan nem talaltunk szignifikans eltéréseket az egyes posztkon-
szoliddcids kezelési sémak eredményessége kozott, azonban a hosszabb egyedi, de kevesebb alkalommal ismételt
blokkok kedvezdbb életmindséget eredményeztek. Az MRD vizsgélatok alkalmasnak mutatkoztak a betegek ezen
szempontok szerint torténd besoroldsara egy kovetkez6 klinikai tanulmény keretében.

Kovetkeztetés: Az ALL IC-BFM 2002 protokoll tovabbi el6relépést jelent a gyermekkori ALL kezelésében. A Kkli-
nikai tanulmany teljes mértékben a nemzetkdzi munkacsoport dsszesitett adatainak elemzését kovetden valik kiér-
tékelhetdvé.

CSONTATTET MIATTI PATOLOGIAS FRAKTURA KEZELESE
Klinkoé Timea, Sinko Daniel
Févarosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhdza, Budapest

Célkittizések: A szerzOk a csontéttét okozta patoldgias fraktira kialakulasat, a tiineteket, a f6bb diagnosztikus
eljarasokat és a kezelés mddozatait ismertetik.

Moédszerek: Ezen témakorben megjelent szakirodalom attekintése és a legtijabb adatok elemzése.

Eredmények: A legjobb palliativ eredmény elérése érdekében a sebészi és a sugdrkezelés kiegészithetd
biszfoszfonatok és kemoterapia adasaval.

Kovetkeztetés: A komplex onkoldgiai kezeléssel a frakttira veszélye jelentésen csokkenthetd, hosszan tartd faj-
dalommentesség érhetd el. A kezelés modja fiigg a csontattét helyétdl, az alapbetegségtdl és annak stadiumatol.

A MAJDAGANATOK KEZELESENEK SEBESZETI HATARAI, TRANSZPLANTACIO

Kébori Ldszl6, Végsé Gyula, Benkd Tamds, Fehérvdri Imre, Nemes Baldzs, Piros Ldszld, Gordg Dénes, Doros Attila,
Fazakas Janos, Jaray Jend, Langer Robert

Semmelweis Egyetem, Budapest

Célkittizések: A vilagon évente tobb szdzezer, csak Magyarorszagon tobb mint 7000 beteg hal meg majbe-
tegségekben. A cirrhoticus majban gyakrabban, de ép mdjban is el6fordulhatnak tumorok. A leggyakoribb a
hepatocellularis carcinoma és az igen rossz prognézisu cholangiocellularis carcinoma. Lehetéleg a sebészeti re-
szekcid az elsd feladat, melyet onkologiai utokezelés kovethet, de ez nem mindig megoldhaté. A radiolégussal
és onkoldgussal kialakitott teammunka eredményeként inoperdbilisnak tekintett betegeknek is lehet alternativ
kombinalt kezelésre lehet6sége (downstaging).
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Médszerek: A parcalis majgraft-transzplantacié fejlédésével a sebészeti reszekciok hatdrai is boviiltek. A
mindkét lebenyt érinté daganatok és metasztdzisok ma mar nem jelentenek abszolut kontraindikaciot. Extrém
esetekben miitét el6tti portaembolizacio, majd reszekcid és radiofrekvencids ablatio (RFA) kombinacidja is szoba
jon. A percutan RFA, a transzarteridlis kemoembolizacié (TACE) nélkiilozhetetlen a majdaganatok kezelésében. A
mtét el6tti, tervezett CT-volumetria segitségével kiszamithaté a rezidudlis méjszovet térfogata (min 1%/tskg).

Eredmények: Tiz év alatt tobb mint 485 majreszekcidt végeztiink majtumor miatt és a becsiilt 3 éves tulélés
45% volt. A hemi- és extended reszekciok aranya 10% volt. A progndzist szignifikansan befolyasol6 tényezdként
a daganat érinvazidja, a cirrhosis és a szatellit metasztazisok emelhetdek ki. A tiz éves periddus alatt 330 majatiil-
tetésbdl 31 esetben tumor is szerepelt az indikaciok korében. Féleg HCV cirrhosis talajan kialakult HCC (solitaer
és multifocalis), de sporadikusan drids adenoma, haemangioma, carcinoid metasztazisok és cholangiocellularis
carcinoma is el6fordult. A median 3 éves tulélés 83% volt.

Kovetkeztetés: A majdaganatok sebészeti hatarai kibdviiltek, a kiterjesztett majreszekcidk és az alternativ ke-
zelések mellett a majatiiltetés is elfogadott terdpias eljdrasnak szamit. (Ref: Pandey D, et al, Ann Surg Oncol 2007;
Tamasi V, et al, Inflamm Res 2003)

A SZOLUBILIS 70 KDA-OS HOSOKKPROTEIN (SHSP70) SZERUMSZINT
PREDIKTIV SZEREPE COLORECTALIS CARCINOMABAN

Kocsis Judit, Madaras Baldzs, Toth E Katalin, Fiist Gyorgy,
Prohaszka Zoltan, Karadi Istvin

Semmelweis Egyetem, III. sz. Belgydgydaszati Klinika, Budapest

Célkittizések: Egyre tobb adat ismert arrdl, hogy a hésokkfehérjék, igy a HSP70 fontos szerepet jatszanak a daga-
natellenes immunitdsban. Tobb szolid daganat esetében megfigyeltek fokozott hésokkfehérje-expressziot, illetve
ezen fehérjék emelkedett szérumszintjét. Vizsgalatunk célja az volt, hogy Osszefliggést keressiink a sHSP70 szé-
rumszintje és a tulélés kozott vastagbéldaganat miatt operdlt betegek korében.

Moddszerek: Intézetiinkben korabban beallitott ELISA moédszerrel mértitk meg a szolubilis HSP70 (sHSP70)
szintet colorectalis daganat miatt mfitéten atesett és onkokoldgiai osztdlyunkon kezelt/gondozott betegek széru-
mabdl (n=179). Az eddigi utdnkovetési idé atlagosan 33 hénap (median, 24,4-44,0) volt. Osszefiiggést kerestiink a
talélés, valamint a sHSP70-szérumszint kozott.

Eredmények: A magas sHSP70-szint (>1,65 pg/ml, median koncentracid) szignifikans prediktiv faktornak bizo-
nyult a haldlozas tekintetében (hazard ratio 1,88 (1,20-2,96, p=0,005)). Az életkor, nem és stddium szerint korrigal-
va (multiplex Cox-regresszios analizis modell) a fent talalt dsszefiiggés valtozatlanul szignifikdnsnak bizonyult.
Az Osszefliggés kiilondsen erds volt a 70 évnél fiatalabb nd betegek korében {HR:5,52(2,02-15,15), p=0,001}, csak-
Ggy, mint a koraibb TNM stadiumok esetében.

Kovetkeztetés: Eredményeink szerint a sHSP70-szérumszint egy hasznos prognosztikai markerré valhat a
colorectalis daganat miatt operalt betegeknél.

GESTATIOS TROPHOBLASTTUMOR — AZ ONKOLOGIA , KAKUKKTOJASA”
Kékai Tiinde*, Fiilop Vilmos?, Szigetvdri Ivin®, Vachaja J6zsef’, Lahm Erika®, Uhlyarik Andrea®, Pipai Zsuzsanna®

Allami Egészségiigyi Kozpont 'IL telephely, ?IL. telephely Négyogyaszat,
’I1. telephely Klinikai Onkologia, Budapest

Célkittizések: A gestatids trophoblasttumorok (GTN) tobb szempontbdl is egyediilalldak a daganatos betegségek
korében. A magzati, a gazdaszervezettdl genetikailag kiilonb6z6 szovetekbdl fejlédnek. Ellentétben a tobbi daga-
nattal, a malignus trophoblastmegbetegedések korszerti kezelése elsésorban nem a morfoldgiai, hanem a klinikai
képen és a biokémiai paramétereken, féleg a B-HCG-értéken alapul. Az egyetlen malignus tumor, mely mutét
nélkiil, kemoterapiaval gyogyithatd. Hazankban évente 160 mola hydatidosa és 1820 malignus trophoblasttumor
fordul eld.

Modszerek: 2007 julius 1. és 2009. jlius 1. kozott osztalyunkon 12 beteget kezeltiink GTN diagndzissal. Eletkor:
25-61 (atlag 40,8) év. A solid tumorok korében haszndlt stadiumbeosztastdl eltéréen ebben a malignomatipusban
a klasszikus FIGO szerinti stddiumbeosztas kiegésziil egy rizikofaktor-pontozasi rendszerrel, melynek alapjan a
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betegeket alacsony és magas rizikdju csoportokba oszthatjuk. 12 betegiink koziil 8 a magas rizikoéju csoportba tar-
tozott, mig egy betegnél a korabbi egyéb tumor (hdlyag npl.), egy beteg esetében pedig a recidiv molaterhesség volt
a magas riziko oka. A 12 beteg koziil 2 esetben talaltunk metastasisokat a tiidében. A kezelés methotrexat-alapt
mono- ill. cytoxannal, actinomycin-D-vel kombinalt polikemoterdpiabol (MAC protokoll) all, melyet rezisztencia
esetén EMA-CO vagy CVB terapia kovet. A kezelést a B-HCG-szint negativva valasdig kell folytatni. Sajat beteg-
anyagunkban 2 beteg esetében methotrexat monoterapiat, 8 beteg esetében MAC protokollt, egy esetben EMA-CO
sémat ill. egy betegnél, akinél holyagtumor szerepelt a kdzeli anamnézisben M-VAC sémat alkalmaztunk. Az
alkalmazott kemoterapids ciklusok szama 2-6, az atlagos ciklusszam 3,75 volt. A kezelés befejezését kovetSen a
B-HCG-szintet 12 hénapon at havonta ellendrizni kell, negativva valdsa remissziot, egy éves tartos negativitasa a
beteg végleges gyodgyulasat jelzi. Egy éves negativitds utan a kitjulds irodalmi ritkasag.

Eredmények: Betegeink koziil eddig harman vannak ttl az egy éves kovetési peridduson, mindharom beteg
(koztiik az egyik metasztatikus eset) gyogyult, tovabbi 5 beteg tobb mint harom hénapja komplett remisszidban
van, 4 betegiink kezelése jelenleg is folyik.

Kovetkeztetés: A methotrexat alkalmazasa (1956) el6tt a betegség méhre lokalizalddd eseteiben az 6t éves
tulélés 30% alatt volt, a metasztatikus esetek csaknem kivétel nélkiil rovid idén beliil meghaltak. Napjainkban
ebben a dontden fiatal néket érinté betegségben kis rizikoéju lokalis és metasztatikus esetekben 100%-0s, mig a
nagy rizikdju attétes esetekben is 80%-os gydgyuldsi ardnyt lehet elérni. Reményeink szerint sajat eredményeink,
melyek osztalyunk alig két éves fennallasa miatt még csak részlegesnek tekinthetdek, az irodalmi eredményekkel
megegyezdek lesznek.

INTERDISZCIPLINARIS TURA A FEJ-NYAKSEBESZET HATARVIDEKEN
(FEJ-N'YAK- ES IDEGSEBESZET)

Koltai LaszI6, Gulyds Gusztiv', Bagé Attila®, Godény Maria'
!Orszagos Onkologiai Intézet, ?Orszagos Idegsebészeti Tudomanyos Intézet, Budapest

Cél: A bérdaganatok a korai diagnozis lehetéségének birtokaban primeren szamos jol ismert mttéti technikaval
a viszonylag jol kezelheté daganatos betegségek sordba tartoznak. Ez aldl kivételt csak a nagy metasztatizalodasi
hajlamot mutaté melanomak jelentenek. A fej-nyaki régioban szdmos létfontossagti szerv anatdmiai kozelsége
miatt azonban a daganatok novekedésével a beteg helyzete és a m{itéti megoldas érthetéen rovidebb idé alatt valik
problémadssa, igy az elhanyagolt, indolens vagy rosszul kezelt betegekkel kapcsolatban a mtitét idejére keriilhet a
fej-nyaksebész olyan problémadval szembe, melynek megolddsa nem vérhatd pusztan sajat szakmai kompetencia-
jatol. Ilyen betegek gydgykezelése egy orszagos intézetben visszautasithatatlan, de tarsszakmak egytittmtikodé-
sét igényl6 szakmai kihivast jelent.

Maddszer: El6adasunkban két olyan fej-bérdaganatos beteg esetét ismertetjiik, akik korabban egyszertien meg-
oldhato elvaltozasokkal kertiltek orvosi latokorbe. Ezen megolddsok halogatdsaval vagy inkompetens kivitelezé-
sével az id6 elérehaladtaval és a daganatok novekedésével betegeink olyan helyzetbe jutottak, melynek sikeres
mutéti megoldasa fej-nyaksebész és idegsebész kooperaciojaval tortént.

Eredmények: Mindkét esetben a mtitéti megoldasok rovid és hosszu tavon onkoldgiailag kielégitd, esztétikai-
lag pedig elfogadhato allapotot eredményeztek.

Kovetkeztetések: Eldadasunkban néhany olyan szempontra is ravilagitunk, melyek ismerete a teljes siker ér-
dekében lényeges lehet a m{itéti beavatkozds megkezdése el6tt és annak soran. Osszességében megallapithatjuk,
hogy elérehaladott daganatos betegségek esetén is a miitéti gyogykezelés interdiszciplindris megkozelitésével
nagyobb esélyiink van kivald gyégyeredményt elérni.

KOMORBIDITAS MINT PROGNOSZTIKAI FAKTOR PRIMER
KEMORADIOTERAPIAVAL KEZELT FEJ-NYAKI LAPHAMRAKBAN

Koltai Pal
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest
Célkittizések: A III. és IV. stadiumu fej-nyaki laphamrakok kombinalt onkoterapiat igényelnek, amely allhat pri-

meren sebészi kezelésbdl, amelyet sugarkezelés vagy radiokemoterapia kovet vagy primeren kemoterapiabdl, il-
letve radiokemoterdpiabdl, csak sziikség esetén végzett miitéttel. Az elvégzett nagy nemzetkozi vizsgalatok tobb
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betegség-alcsoportban is a kétfajta kezelési stratégia eredményének 6sszemérhet6ségét irtak le. Komoly probléma
azonban, hogy a vizsgalatokba csak viszonylag jé altalanos allapott, egyéb komoly betegségektdl mentes paci-
enseket valasztanak be. A — kiilondsen a magyarorszagi betegpopuldciora jellemz6 — valdsag ezzel szemben az,
hogy a fej-nyaki daganatban szenveddket szamos egyéb megbetegedés is érinti, amelyek részben ugyanazokra
az okokra vezethetdk vissza, amelyek a fej-nyaki laphdmrakokhoz is vezetnek. Ez a vizsgalatokban mértekhez
képest a kezelések eredményét rontja; célunk ennek megitélése volt.

Médszerek: Vizsgalatunk keretében a moédositott Kaplan-Feinstein indexet hasznéltuk a kezelésre varé pacien-
sek komorbiditasanak mérésére, amelyet 389, 2002 és 2007 kozott fej-nyaki laphamrak miatt kemoradioterapidban
részesiilt beteg kezelésének adataival és tulélésével vetettiink dssze.

Eredmények: Osszefiiggés mutatkozik a kezelés megkezdése el6tti ,,comorbidity score” és a kezelési terv sze-
rint komplettdlt kezelések ardnya kozott, ez utébbi mas vizsgalatok és a mi retrospektiv kontrollunk alapjan a
tulélés prediktora.

Kovetkeztetés: Az elérehaladott fej-nyaki laphamrakok primer sebészi vagy nem sebészi kezelésének kulcsa
a daganat maradéktalan eradikaldsa. A tobb kiséré megbetegedésben szenvedd pdaciens rosszabb eséllyel tudja a
tervek szerint megkapni a teljes kemoradioterdpiat, és ennek kockazata vizsgélatunkban meghaladta a hasonld
allapott mitétben részesiild betegek perioperativ stilyos szovédmény kockazatat. Célszeri mindezek mérlegelé-
se a kezelés kezdetekor hozott sebészi — nem sebészi terdpia dontés meghozatalakor.

TUBERKULOZIS ES REFRAKTER ANAEMIA KAPCSAN FELISMERT
ACUT LEUKAEMIAS ESETEINK: ESETISMERTETES

Korompay Réka, Czebe Krisztina, Sziics Zsuzsanna, Tolnay Edina
Pest Megyei Tlid6gyogyintézet, Torokbalint

Célkittizések: Eseteink kapcsan szeretnénk bemutatni a differencidldiagnosztikai nehézségeket tuberkulézis és
refrakter anaemia egyiittes fennalldsa esetén. Mindkét betegnél hetek teltek el a végleges diagnozis megsziileté-
séig, ennek nehézségeit szeretnénk ismertetni.

Moddszerek: A kortorténetek feldolgozasa, valamint a differencialdiagnosztika lépéseinek attekintése.

Eredmények: Mindkét esetben a tuberkuldzis gyanujat felvetd radioldgiai eltérések kapesan szdvettani, illetve
bakteriolégiai vizsgalat erdsitette meg a tbc diagndzisat. A kiséré anaemia sulyossaga és a tarsult hematoldgiai
eltérések azonban tovabbi vizsgalatokra 0sztonoztek. Mindkét esetben a csontveldbiopsia adta meg a definitiv
alapbetegség diagnozisat. Egyik betegiinknél a gatldszeres kezelés és kemoterdpia egyiittes addsa mellett a beteg
lasst javuldsat sikertilt elérni, mig a masik beteget, aki az altalanos allapot miatt onkoldgiai kezelésben mar nem
részestlt, elvesztettiik.

Kovetkeztetés: Mindkét pacienstinknél akut pulmonolégiai kérkép formdjaban jelentkezett hematoldgiai be-
tegség. A differencidldiagnosztikai probléma megolddsaban és korrekt kezelés meghatdrozasaban a tarsszakmak
szoros egylittmtikodése bizonyult eredményesnek.

HAT EVES TULELES NEM KISSEJTES TUDORAKOS BETEGUNKNEL
AZ AGYI METASTASIS DIAGNOZISAT KOVETOEN

Késa Judit', Bajcsay Andris?
Bajcsy-Zsilinszky Koérhdz, *Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: 65 éves, bal fels6 lebenyi laphamcarcinoma miatt komplex onkoterapian atesett, agyi metastasis
miatt 6 éve kezelés és rendszeres kontroll alatt 4116 nébetegiink esetét ismertetjiik. Az esetet a 6 éve fennall6 agyi
metastasis, a beteg jelenleg is relative jo altalanos allapota miatt tartjuk kozlésre méltonak.

Bevezetés: A tiidérak agyi metastasisanak incidenciaja az irodalmi adatok alapjan 9,7-54% kozotti. A tiidéda-
ganatban meghalt betegeknél a boncoldas soran az agyi attét 50-79%-nak bizonyult. Klinikai tiineteket okoz6 agyi
metastasis a tlidddaganatos betegek kb. 30%-anal alakul ki. A kezeletlen betegek prognoézisa rossz. A nem kissej-
tes tiidérakos agyi metastasisban szenvedd betegek atlagos tulélése 4-8 honap. Az agyi attétben szenvedo beteg
prognozisat az RPA klasszifikacié szerinti osztalyba sorolhatdsag, a terapias teenddket az attétek szama hatarozza
meg. Legjobb progndézisti az a beteg (RPA class 1), akinek altalanos allapota KPS 70% feletti, primer tumora kont-
rollalt, 65 évesnél fiatalabb €s csak agyi attéte van. Betegiink a legjobb progndzisui, RPA class 1 csoportba tartozott.
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Az atlagos tulélés az RPA prognosztikai csoporttdl fiiggden 5,2, 4 és 2,5 honap. Terapidsan az RPA class 1 csoport-
ba tartozo6 betegeket lokalisan kell kezelni. Szoliter attét esetén mtitét vagy agyi sztereotaxids pontbesugéarzas (a
posztoperativ/posztsztereotaxids kiegészit6 WBRT-nek nem szignifikans, de tendenciézus tulélésnoveld értéke
van), a multiplex agyi attét kezelését azonban WBRT-vel kell kezelni, barmely RPA osztalyban.

Esetismertetés: Betegiinknél 2001. oktoberben bronchoscopos vizsgalattal a bal felslebenyt elzaré planocel-
lularis tiidédaganatot diagnosztizaltunk, mely miatt 2 ciklus neoadjuvans kemoterdpids kezelésben részesiilt
(Gemzar-cisplatin), majd 2002. februarban b.o-i pneumonectomia tortént. Posztop. még tovabbi 2 ciklus Gemzar-
cisplatin kezelésben részestilt. 2003. jiniusban epileptiform roham kapcsan igazolddott j.o-i temporoparietalisan
elhelyezkedd agyi metastasisa, mely miatt 2 alkalommal sztereotaxids besugarzasban, 30 Gy WBRT-ben, 4 ciklus
Taxotere-Carboplatin, 6 ciklus Vepesid-Carboplatin és 1 ciklus Tarceva kezelésben részesiilt 2007. februarig. Azéta
szteroid, antiepileptikus és diuretikus kezelésben részesiil rendszeres idegsebészeti és onkologiai ellenérzés mel-
lett. A kontroll koponya MR 2008. juliusig az agyi metastasis stagnalasat igazolta. A staging vizsgalatok alapjan
egyéb helyen metastasis nem igazolddott. Bal arcfél- és ujjzsibbadason kiviil panaszmentes volt. Az utébbi egy év
alatt gyengébb, étvagytalanabb, mozgdsa lelassult, havonta kb. 1 alkalommal 1ép fel b.o-i facialis motoros Jackson
roham. A 2009/06/12-én késziilt kontroll koponya MR a jobb oldali frontalis laesio és perifocalis 6déma progresszi-
ojat jelzi bevérzéssel. Az idegsebész opus mérlegelését javasolta (a beteg ezt egyeldre negdlja). Staging vizsgalatai
tovabbra is negativak.

Kovetkeztetés: A nem kissejtes tiidérak agyi metastasisa esetén a prognozis rossz. Kevés a hosszu tulélési IV.
stddiumu beteg. Kemo-radioterdpia mutét nélkiil csak kismértékben javitja az életkilatasokat, a talélést néhany
hénappal hosszabbitja meg. Betegiinknél csak kemo-radioterdpiat alkalmazva megfeleld életmindséget sikertilt
elérni a hosszu talélés mellett. A kezdetben felajanlott mfitétet a tumoros goc elhelyezkedésébdl adodd esetleges
plegiaveszély miatt a beteg nem vallalta. Esetiinkben szeretnénk felhivni a figyelmet arra, hogy egyes magas
mortalitasd, IV. stadiumt, RPA 1. csoportt betegnél, az alkalmazott komplex onkoterdpidval a tulélés jelentds
meghosszabboddsat lehet elérni. Ezért minden betegnek meg kell kapnia az esélyt a legmodernebb kezelésekre.

ONKOLOGIAI EREDMENYEINK SUPRACRICOID SUBTOTALIS
LARYNGECTOMIAVAL

Kétai Zsuzsa, Varga Edit, Birtfai Réka
Févérosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhaza, Budapest

Célkittizések: Két évvel ezel6tt a kongresszuson ismertettiik a teljes gégeeltavolitas alternativajaként osztalyun-
kon bevezetett szervmegtarté mitéti megoldast, a subtotalis supracricoid laryngectomiat. Akkor elsésorban a
mutéti technikardl és a perioperativ szovédményekrdl ejtettiink szot. Jelen eléaddsunkban az onkologiai eredmé-
nyekrdl, a talélésrdl szeretnénk beszdmolni.

Moddszerek: A kezdeti tapasztalatok utan a miitéti indikacié tisztdzédott. Az eredmények alapjan dontéen a
glotticus tumorok vélogatott eseteiben a laryngectomia totalis alternativadjaként alkalmaztuk az j mttéti meg-
oldast. 1999-2009 kozott 29 betegnél indikaltuk ezt a mitéti tipust, 27 férfi- és 2 nébeteg esetében. 21 esetben
glotticus kiinduldst, 5 esetben supraglotticus kiinduldst és 3 esetben transglotticus tumor miatt végeztiik a mité-
tet. A rekonstrukcidt 26 esetben crico-hyoido-epiglotto-pexidval, 3 esetben crico-hyoido-pexidval oldottuk meg. A
perioperativ tdplalds megoldasara 20 esetben percutan endoscopos gastrostomat alkalmaztunk.

Eredmények: 7 beteget vesztettiink el loko-regionalis ill. tavoli metastasis miatt, 3 esetben mas volt a halalok. 5
éven tul él tumormentesen 10 betegiink, egy esetben 10 éves tulélésrdl is beszamolhatunk. Egy esetben 5 év utan
kialakuld masodik primer nyelvgytki tumor miatt nyelvgyokresectiora és laryngectomidra kényszeriiltiink. Be-
tegeinket hosszabb-rovidebb id6 utan dekantilaltuk, csak 2 beteg maradt tartds kaniilviseld, egy esetben a mitét
utan 3 évvel agyi ictusa volt, a masik beteg stilyos COPD-s. A nasogastricus szonda ill. a PEG viselésének id&tar-
tama jelentdsen fliggott a beteg életkoratol és kooperacios készségétol.

Kovetkeztetés: Az eltelt 10 év alatt mitéti technikank biztonsagossa valt, és a mitétet legtobbszor glotticus
kiindulasu, tobbnyire az eliils6 commissurat is érinté tumorok esetében indikaljuk. A mitét utani életmindséget
a természetes beszédhang megdrzése és a nyelési funkcio helyrealldsa dontéen meghatarozza.

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiadé, BUDAPEST « Magyar Onkolégia 53:5-143, 2009 * DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1

Osszefoglaldk

61



Osszefoglalk

62

A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

- TUMORASSZOCIALT GLIKOSZFINGOLIPID ANTIGENEK KIMUTATASANAK
UJ LEHETOSEGE EPITELIALIS ES NEUROEKTODERMALIS TUMOROK ESETEBEN

Kotlan Beatrix', Ravindranath H Mepur?, Dobos Judit!, Szentirmay Zoltin',
Glassy C Mark®

10rszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest; ?Terasaki Alapitvany Laboratoriuma, Los Angeles, USA,
g g p p y g
*Egyesitett Orvosbiologiai Kutatasi Szervezet, San Diego, USA

Célkittizések: Szialilalt glikoszfingolipid antigének korrekt immunhisztokémiai kimutatdsa epitelidlis és
neuroektodermdlis tumorok vonatkozasdban. A kérdéskér mind tumorimmunoldgiai, mind rakdiagnosztikai
szempontbdl jelentds. A munka héatterét adja, hogy human tumorsejtek nagy mennyiségli abnormalis szénhidrat-
struktarat halmoznak fel a normalis szovetekhez képest, ami a rakképzddés és -terjedés folyamataban fontos. A
jellegzetes sajatossagu szénhidratstruktiarak fontos részei a ceramidvazas glikoszfingolipid molekuldknak, ame-
lyek an. ,lipidszigeteket” képeznek a tumorsejtmembranban, igen sokféle sejtfunkciot ellatva. Mivel a kiilonféle
szialilalt glikoszfingolipidek, gangliozidok folyamataban kévetik a tumorprogresszi6 egyes fazisait, pontos kimu-
tatdsuk megvaldsitdsa j teriiletet nyithat a tumordiagnosztika szamara.

Moédszerek: A tématerv egy kordbbi fazisdban keriiltek el6allitdsra azok a human ellenyagok és egylanct
ellenanagfragmensek, amelyek specifikus kotddését vizsgaltuk tovabb. Az akkor bevezetett tij technika GD3
gangliozidok és acetilalt szarmazékaik elleni human ellenanyagokat és ellenanyagfragmenseket eredményezett.
A megfeleld sejtbiologiai és biokémiai 1épésekkel feldolgozott , nativ formaja” tumorsejtmembran-preparatumok
szolgaltak els6 szinti teszteléshez enzimjelolt immunkotodési teszt (ELISA) és vékonyrétegkromatografias (TLC) /
dot blot rendszerekben. A nativ antigenitast legjobban megdérz6 masik mddszer a sejtkultiiralemezeken (,,chamber
slide”) és kriosztatos metszeteken végzett immunfluoreszcens teszt és konfokalis mikroszkdépos értékelés volt. A
tumordiagnosztika szamara leginkdbb hasznalhato, formalinnal fixalt és paraffinba dgyazott metszeteken a kér-
déses antigének megbizhat6 kimutatasara sikertilt standard eljarast kidolgozni.

Eredmények: A ,sejtkultiiralemezen” és kriosztatos metszeteken végzett immunfluoreszcens vizsgalatok erds
pozitiv kontrollként szolgéltak a specialis biokémidjut, érzékeny glikolipid strukturdk immunhisztokémiai detek-
tdldsara paraffinos metszeteken. Mind a szolubilis ScFv, feliiltiszo jellegt, kis ellenanyag-koncentracidéju prepa-
ratumok, mind a megfelel$ expresszios rendszerek révén tisztitott ScFv ellenanyagfragmensek megfelel6en erds
festédést adtak melandéma, kolorektalis karcindma, és kiilonb6z6 emlékarcindmaék vonatkozasaban. A jelolédés
mértéke az antigénexpresszids mintdzatatdl, a vizsgalt tumortipustodl, valamint az aktualis tumorproliferacid
erdsségétdl fliggdnek mutatkozott. A vizsgalt GD3 és GD2 gangliozidokkal és acetilalt szarmazékaikkal szembeni
ellenanyagok a normalis sejtekkel szemben elhanyagolhaté mértékii jelol6dést mutattak.

Kovetkeztetés: A human eredet(i, tumormenti zéonakbol nyert gangliozidspecifikus ellenanyagok jo segitséget
nyujthatnak az egészséges szovetek és a rakos elvaltozasok folyamatanak nyomonkdvetésére. Mivel ilyen eredet(i
és specificitdsd human ellenanyagok eddig nem alltak rendelkezésre, a diagnosztikus alkalmazhatdsaghoz vald
tovabbi vizsgdalatok kivitelezése sziikségszerli. Koszonetnyilvanitas: A munka az OTKA T048933, a Fulbright NO
120610 és ETT keret révén tdmogatott.

SZERVEZETT, CELZOTT, NEPEGESZSEGUGYI SZUROVIZSGALATOK
Kovics Attila

Orszagos Tisztif6orvosi Hivatal, Budapest

ORO- ES PHARYNGOCUTAN FISTULAK ZARASA — ESETBEMUTATASOK

Kowvdcs Szilvia, Kétai Zsuzsa
F6évarosi Onkormanyzat Uzsoki utcai Kérhaza, Budapest

Célkittizések: A szerzdk attekintik az osztalyukon 1997-2009 koz6tt oro-, ill. pharyngocutan fistula, ill. a szovéd-
ményként kialakult szovethidny miatt reoperdcion atesett beteganyagot. Vizsgaljdk a leggyakoribb prediszponalo
faktorok el6forduldsat, a betegek megoszlasat a primer tumor elhelyezkedése, a TNM stadium és a primer mitét
szerint, bemutatjak az elvégzett fistulazaré mutéteket, kiemelve az érdekesebb eseteket.
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Moédszerek: Az emlitett idészakban 66 miitétet végeztiink 45 betegnél, 15 betegnél orocutan, 30 betegnél
pharyngocutan fistula miatt. 31 esetben localis reconstructio, ill. helyi lebeny alkalmazésa tortént, 31 esetben
myocutan szigetlebeny — ebbdl 24 alkalommal m. pectoralis major, 7 esetben m. latissimus dorsi myocutan lebeny,
4 betegnél microvascularis anastomosissal atiiltetett szabad lebeny felhasznalasaval zartuk a defektust.

Eredmények: Betegeink 70%-a sugarkezelést kapott a mtitét el6tt, 73%-uk blockdissection esett at, 93%-ban T3-T4
tumorstaddiumba tartoztak, atlagos testtomegindexiik 18,4 volt és 98%-uk dohanyzott. Leggyakrabban composite
miitétet és részleges garatresectioval egyiitt végzett teljes gégeeltavolitést kovetSen alakult ki fistula. Atlagosan 38
nappal a fistula megjelenése utan végeztiik el a mitétet. 11 betegnél valt sziikségessé ismételt beavatkozas.

Kovetkeztetés: A szdj-garati, ill. gégerakok sebészi kezelésének egyik leggyakoribb szovédményeként jelentkezd, a
korhazi kezelési id6t, a morbiditast, komplikacidk eléfordulasat — mint infekcid, utévérzés, lebenyelhalas — jelentésen
noveld, konzervativ kezelésre nem gyogyul6 oro- és pharyngocutan fistulak sebészi megolddsa igen nehéz feladat. A
megfelelé miitéti technika kivalasztasara, a gondos id6zitésre és a koriiltekintd mfitéti el6készitésre nagy figyelmet kell
forditani.

Osszefoglaldk

MOZGASSZERVI TUMOROK DIFFERENCIALDIAGNOSZTIKAJA
AZ ALAPVETO RONTGEN- ES UH-VIZSGALATTAL

Kollé Katalin
Semmelweis Egyetem, Ortopédiai Klinika, Budapest

Célkittizések: A legegyszer(ibb, legkézenfekvébb képalkotas (hagyoméanyos rontgen és UH) differencialdiag-
nosztikdjanak ismertetése mozgdsszervi tumoroknal.

Moddszerek: Az el6adas a klinikai kép figyelembevételével az alapvetd képalkotds differencidldiagnosztikus
lehet&ségeivel foglalkozik.

Eredmények: Primer csontdaganatoknal az egyes elvaltozasok jellemzé képét, differencidldiagnosztikus je-
leket, vagy differencidlhatatlan eseteknél a tovabbi képalkotds célszerti sorrendjét lehet egy egyszert rontgen-
vizsgalattal megitélni. LAgyrészduzzanatoknal UH-vizsgalattal a nem tumoros korképektdl tudjuk a daganatokat
elkiiloniteni. Tumorokndl azok lokalizacidjarol, vérellatasardl és a kornyezethez valo viszonyarol lehet véleményt
alkotni, skip metastasisokat kimutatni. Mdas vizsgalattal nehezen értékelhetd tumorok recidivajardl informativ,
egyszell vizsgalati mdédszer az UH. A gyakrabban el6fordul6 tumorok differencidldiagnosztikajat szemelvény-
szerlien képekkel illusztraljuk.

Kovetkeztetés: Minden tumornal a csontok allapotdnak megitélésére a legegyszertibb, elsédleges, sok infor-
maciot ado képalkotd a hagyomanyos rontgenvizsgalat, lagyrészduzzanatoknal az UH-vizsgalat.

UROGENITALIS DAGANATOK PET-CT VIZSGALATA

Kéves Istvin
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A PET-CT vizsgélatok egyre gyakrabban segithetik a daganatgydgyaszattal foglalkoz6 orvosokat.
Vannak azonban bizonyos koriilmények, amelyeket a vizsgalatok indokoltsaganak és értékének megitélésekor
feltétlentil figyelembe kell venni. Ennek alapjan beszélhetiink ,, A” tipust tin. standard indikacioérol, ,B” tipusu
még potencidlisan eredményes vizsgéalatokrol és ,C” tipust indokrdl, amely azonban mar klinikailag nem ér-
tékes, ezért nem is javasolt. El6adasunkban az urogenitalis daganatok PET-CT vizsgalati lehetéségeirdl és azok
indikaltsagarol és értékérdl szamolunk be.

Eredmények: Primer staging: vese: B, holyag: B, prostata: B(C), here: A. Terapids valasz: vese: B, holyag: C,
prostata: B(C), here: B(n.sm), A(sem). Recidiva gyanuja: vese: B, hdlyag: B, prostata: C, here: A(M-), C(M+). Re-
staging: vese: B, hdlyag: B, prostata: B, here: B.
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APOLOI KARRIERLEHETOSEGEK
Kriszbacher 11diké
Pécsi Tudomanyegyetem, Egészségtudomanyi Kar, Pécs

A probléma ismertetése: Hazankban jelenleg egyidejtileg jelen van a megvaltozott dpoloképzésbdl adodoé mind-
ségi valtozas és az 4poldi hidny. Az utdnpdtlas mai helyzete az, hogy egyre kevesebben valasztjak ezt a hivatast,
az egészségiigy komplex problémai miatt. Az dpolokra a fizikai és lelki megterhelés mellett felel6sség is nehezedik
a munkajuk soran, s ez a tény nem tiikr6z6dik az elismerésben. Ahhoz, hogy egy szakma vonzo legyen, sziikség
van annak erkolcsi és anyagi megbecsiilésére a tarsadalom részérdl.

Cél és médszer: Az apolasszakmadban bekovetkezett az egészségligyi szakszemélyzet atstrukturaldsa, de még
a képzések ellenére sem teljes az tjfajta szemléletvaltozas az egészségligyben. Az apolast mint 6nallé tudomanyt
és hivatast még nem ismeri el a jelenlegi tarsadalom. Az dpolas és az orvoslds parhuzamosan egymas mellett futo
tudomanyag. Mig az orvostudomany fejlédott, fejlesztették, addig az apolastudomanyra nem forditottak kelld
figyelmet. Az apolas teriiletén végzett kutatéi munkanak fontos szerepe van. Az egészségtudomanyi kutatasok
célja, hogy folyamatos, naprakész, szervezett dpolasi ismereti anyagot alakitsanak ki és alkalmazzak Sket. Olyan
ismerethalmazt épiteni a mar meglévé informaciokra, melyek biztositjak a harmadik évezred apoloképzésének és
apolasi gyakorlatanak magas szint(i megalapozasat.

Kovetkeztetés: Napjainkban az apolok valodszintileg a képzésiik befejezése utan fontos igényekkel fognak je-
lentkezni a munkahelyeken. Az elképzeléseiben jelenlevd un. , karrierlétran” vald tovabbjutasra lesz-e és mikor
lehet6ség?

AZ EMLORAK PRIMER SZISZTEMAS KEMOTERAPIAJANAK
PATOLOGIAI VONATKOZASALI

Kulka Janina, Tokés Anna-Mdria, Toth Adrienn, Szdsz A. Marcell, Székely Borbdla, Madaras Lilla, Harsdnyi LdszI6,
Molndr Béla, Ldszlé Zsolt, Dank Magdolna

Semmelweis Egyetem, II. sz. Patolégiai Intézet, Budapest

Célkittizés: Az utdbbi idoben a nemzetkozi szakirodalomban egyre tobb centrum szamol be a neoadjuvans te-
rapia alkalmazasaval szerzett tapasztalatairdl emlGcarcinomas betegekben. A neoadjuvans kemoterapiara adott
patologiai valaszt kivantuk elemezni az emlétumorok immunhisztokémiai fenotipusai, valamint az alkalmazott
kemoterapias protokollok tiikrében.

Moédszerek: 1998-2009 kozott 100 neoadjuvans kezelésen dtesett emlétumoros nébeteg klinikai adatait,
biopszias és miitéti anyagat vizsgaltuk. A biopszids- és mtéti anyagokon hormonreceptorok (ER, PgR), Ki67,
p53, HER2 kimutatdsa tortént immunhisztokémiai médszerrel. A patoldgiai valasz megitélése a Chevallier és a
Sataloff osztalyozas alapjan tortént, ebben a feldolgozasban a Chevallier osztalyozas alapjan sziiletett eredménye-
ket ismertetjiik.

Eredmények: Komplett patoldgiai remisszié (pCR) (Chevallier I és II) volt kimutathat6 9/100 esetben (9%). A
preoperativ daganatjellemzdk alapjan a patoldgiai komplett remissziét mutaté daganatok a tripla negativ (7/9)
valamint az ER-/HER2+ (1/9) és az ER+/HER2+ (1/9) csoportokbdl kertiltek ki. 29/100 beteg részesiilt taxan-, 32/100
antraciklin-, 37/100 taxan+antraciklin-alapt, 2/100 CMF neoadjuvans kezelésben. A taxannal kezelt betegek 13,8%-
aban, az antraciklin-szarmazékkal kezelt betegek 6,3%-aban, a kombinadlt kezelésben részesiilt betegek 8,1%-aban
volt kimutathaté patologiai remisszio.

Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan a patologiai remisszidt mutato esetek a tripla negativ és a HER2-pozitiv
csoportbdl keriiltek ki. A neoadjuvans kezelés az ER+/Her2- tumorcsoportban volt a legkevésbé hatékony. A
neoadjuvans terapia tervezésében és eredményességének megitélésében a patoldgus igen fontos szerepet jatszik.
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AZ ANTIEMETIKUS KEZELES HATEKONYSAGANAK FELMERESE AMBULANCIANK
BETEGANYAGA ALAPJAN

Kurucz Timea, Mukics Emilia, Gdspdr Eva, Hatvani Géaborné, Nagy Anita
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Felmérést végeztiink 50, osztalyunkon ambulans kemoterdpias kezelésben részesiilt betegiinknél az alkalmazott
antiemetikumok hatékonysaganak kiilonbozdségérdl.

A vizsgalt 50 beteg eltérd kemoterapids protokollt kapott, részben premedikacioként, részben otthoni kezelésre.
Ugyancsak kiilonb6zd volt a parenteralis és per os kezelések megoszlasa. Eltérd volt a férfiak és a nék kemoterapi-
ara torténd emetikus mértéke is. Megoszlott az originalis és a generikus gydgyszerek alkalmazasa is. A felmérést
tovabbi adatokkal kivanjuk kiegésziteni.

METAKRON PENISMETASTASIS RECTUM-ADENOCARCINOMABOL -
ESETISMERTETES

Kiironya Zsofia', Bodrogi Istvan', Lovey Jozsef', Plotar Vanda', Manninger Sindor', Papai Zsuzsanna®
'Orszagos Onkoldgiai Intézet, 2Allami Egészségiigyi Kozpont, Budapest

Célkittizések: Annak ellenére, hogy a penis igen jo vérellatassal rendelkezik, és tobb olyan szerv is elhelyezkedik
kornyezetében, melyek malignus daganatai gyakoriak, a penisben megjelené metastasisok mégis igen ritkak.
Még ritkabb az, amikor malignus rectumdaganat ad attétet a penisbe. Az els¢ eset kozlése ota (Eberth 1870) az
irodalomban alig félszaz az 0sszegytijtott esetek szama. Az ismertetett esetek tobb mint felét az USA-ban észlel-
ték, a tobbi eset Nyugat-Eurdpabol, Tavol- és Kozel-Kelet orszagaibdl szarmazik. A szerzSk az els§ magyarorszagi
eset eddigi korlefolydsat ismertetik.

Maddszerek: 65 évesbetegiiknél arectum-adenocarcinoma mttét utan 4,5 évvel alakultkiizolalt penismetastasis.
Szovettani, immunhisztokémiai vizsgdlatokkal igazoltuk, hogy a metastasis adenocarcinomabdl szarmazik.
Részletes klinikai vizsgalatok megerdsitették, hogy a primer tumor a 4,5 évvel kordbban eltavolitott rectum-
adenocarcinoma.

Eredmények: A kurativ megoldasként felajanlott penectomiat a beteg nem fogadta el. Palliativ terapiaként
FOLFIRI kezelést, majd KRAS-mutacié miatt cetuximab kezelés helyett radiokemoterapiat alkalmaztunk, mellyel
csak atmeneti regressziot sikeriilt elérni. Jelenleg a beteg kemoterapias kezelését FOLFOX protokoll szerint foly-
tatjuk.

Kovetkeztetés: A beteg altalanos allapota jo, fajdalmai nincsenek, a penisben észlelt metastasisok szama, nagy-
saga azonban nem valtozik. Irodalmi adatok alapjan az eddigi alkalmazott palliativ radiokemoterapiaval atla-
gosan 8 honapos ttlélést sikeriilt biztositani. Feltételezhet6, hogy tjabb kemoterapias lehetéségekkel a tulélés
javithato lesz.

A FOXP3+ SEJTEK DENZITASANAK NINCS PROGNOSZTIKUS ERTEKE
PRIMER MALIGNUS MELANOMABAN

Laddnyi Andrea', Mohos Anita®, Somlai Bedta?, Liszkay Gabriella', Gilde Katalin', Fejés Zsuzsanna',
Gaudi Istvan', Timar Jézsef*

!Orszagos Onkologiai Intézet,
“Semmelweis Egyetem, II. sz. Patologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A regulator T (Treg) sejteknek fontos szerepet tulajdonitanak a daganatok elleni immunvalasz
gatlasaban, tényleges jelentdségiik a betegség kimenetelének befolyasolasaban azonban ellentmondasos. Mun-
kank célja a Treg-marker FOXP3 molekulat hordozé limfocitak denzitasa szerepének vizsgalata volt primer
bérmelanomak progresszidjaban.

Moédszerek: A FOXP3+ sejtek mennyiségét immunhisztokémiai mddszerrel hataroztuk meg 97 melanomas
beteg primer daganatabdl szarmazé mintakban, és elemeztiik a beteg- és tumorparaméterek fiiggvényében.
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Eredmények: A FOXP3+ limfocitak infiltracidja nem mutatott korrelaciét a melanomaék vastagsagéaval, bar a
kozepes vastagsagui daganatok intratumordlis denzitasa a tobbinél magasabb volt. Nem talaltunk szignifikans
kapcsolatot az 5 éves kovetési id6 alatt bekovetkezett attétképzddéssel, a betegek tulélésével, vagy barmilyen mas
vizsgalt klinikopatoldgiai jellemzdvel (a tumorok lokalizacidja, szovettani tipusa, ulcerdltsdga, a betegek neme
vagy kora).

Kovetkeztetés: Eredményeink arra utalnak, hogy a FOXP3+ limfocitak denzitdsa primer bérmelanomaban
nincs Osszefiiggésben a daganatok bioldgiai viselkedésével, illetve a betegség kimenetelével, igy meghatarozasa-
nak nincs kimutathat6 prognosztikai jelentésége. A vizsgalatok az ETT 308/2003, OTKA 72836 és NKFP1a-0024-05
grantok tdmogatdsaval késziiltek.

A HOLYAGRAK KEZELESEBEN SZERZETT TAPASZTALATAINK ES EREDMENYEINK

Lahm Erika, Sikter Marta, Uhlyarik Andrea, Vachaja Jézsef,
Kokai Tiinde, Pipai Zsuzsanna

Allami Egészségiigyi Kézpont, Podmaniczky utcai telephely, Budapest

Célkitiizések: A holyagdaganatok el6forduldsi aranya az utdbbi években novekvé tendenciat mutat. Tanulma-
nyunk soran a holyagrak posztoperativ kezelésében szerzett eredményeinkrdél szamolunk be.

Moédszerek: 200.7 julius 1-t8l 2009. februarig 163 betegnél igazoltak szovettani malignus hdlyagrakot. Az
adjuvans kemoterapias kezelések adasat dontéen a szovettani eredmények alapjan hataroztuk meg, figyelembe
véve a mitéti technikat is. Az izominvaziv és a magas malignitasu estekeben minden alakalommal torekedtiink
posztoperatiy, illetve adjuvans kezelésre. 78 esetben adjuvans, 42 esetben lokalis, 32 betegnél szoros utankdvetés
tortént. 11 eseteben csak palliatio. Az alkalmazott kemoterapia Gemzar-ciszplatin kombinaciéban tortént. Prog-
resszié esetén MVAC. Az adjuvans kezelésnél az irradiatio kiegészitését fontosnak tartottuk. Amennyiben a
konkomittans sugarterapia megoldhatd volt, tigy ciszplatin monoterapiat alakalmaztunk.

Eredmények: A valaszadasi arany a Grade I1I-as és T3-T4-es stadiumban volt a legkedvezotlenebb. Az alacsony
malignitasu csoportban a recidiva aranya volt magas, a high grade csoportban lokdlis recidiva nem volt jellem-
z0, de metasztazis és kismedencei szekundaritas 3 éven beliil jelentkezett. A masodvonali kemoterdpia adasa a
progresszidt és a tulélést nem befolyasolta, a kezelés toleralhatdsdga csokkent a fokozddo mellékhatasok miatt.
Leggyakoribb mellékhatasok: hematoldgiai leukopénia és trombopénia, faradékonysag.

Kovetkeztetés: Az adjuvans kezeléseknél legjobb eredményeket a kdzepes malignitasti csoportban értiink el.
A holyagrak sikeres kezelését alapvetéen befolyasolja az izominvazié mértéke és a szovetteni progndzis, valamint
amutéti technika. A magas rizikoéfaktoru esetekben kérdéses, hogy a kezelés komplexitasa ellenére a progresszio-
mentes ttlélési esélyek javulnak-e? Biztaté megoldast a miitét és az adjuvans kezelés egyiittese adhat. A radikalis
mitét esetén is az adjuvans kezelés ezen betegségcsoport progndzisat javithatja.

DE NOVO TUMOROK A SZERVATULTETESBEN

Langer Robert
Semmelweis Egyetem, Transzplantdcids és Sebészeti Klinika, Budapest

A végstadiumu vese- és majbetegségekben fokozott bizonyos onkoldgiai megbetegedések ardanya. Ehhez képest is
a szervatiiltetés utdn a nem melanomas bérdaganatok valamint a lymphomak megjelenési ardnya messze a var-
hato incidencia feletti. Egyéb tumorok vonatkozdsaban is eltolodds észlelhetd, mert nem a populdcidban varhato
leggyakoribb daganatok jelennek meg, hanem mads spektrum, pl. a vesedaganatok ardnya novekszik. Mindez
az immunszuppresszio mellékhatasanak tudhato be és specidlis onkoldgiai éberséget kdvetel meg a gondozas-
ban. Tekintettel a kis betegszamokra az egyes centrumokban adott esetben a nemzetkdzi tumorregiszterek adatai
nyUjthatnak segitséget az onkoldgiai betegségek kezelésében, hogy minél kevesebb beteget veszitsiink el szerv-
atiiltetettként tumoros betegségben. Az el6adas attekintést ad errdl az etikai szempontbol is igen érdekes és spe-
cialis kérdéskorrol.
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MILUTAMID KEZELES MELLET JELENTKEZO FIBROTIZALO ALVEOLITIS.
KAZUISZTIKA

Lantos Akos, Korompay Réka, Nagy Andrea, Tolnay Edina
Pest Megyei Tiid6gyogyintézet, Torokbalint

Célkittizések: Diffuz fibrotizald alveolitis eredetének tisztdzasa és kezelése.

Médszerek: A 76 éves betegnél 2 éve ismert prosztatakarcinoma miatt LH-RH-anal6g, majd elsé pulmonoldgiai
felvételét megel6zéen 2 honappal nilutamid kezelést kezdtek. Nehézlégzést okozo difftuz fibrotizald tiidSelvalto-
zas miatt vettiik fel.

Eredmények: J6 spirometrids paraméterek mellett diff1ziés kapacitasa er6sen csokkent. Légzési elégtelensége
miatt bronchoscopia soran biopszia nem, csak BAL tortént, ez eozinofil sejtes gyulladast mutatott. Gydgyszer in-
dukalta alveolitis lehet&sége is felmeriilt. Irodalmi adatok a szerint a 2 hdnapja szedett non-szteroid antiandrogén
nilutamid 1-2%-ban okoz tiidékomplikaciot. A gyodgyszert elhagyva szteroid kezelés mellett a radiologiai kép
jelentésen és a diffzid kevésbé javult. A beteg néhany hét mulva miatt ismét szedni kezdte a nilutamidot, mely
relapsust okozott. A gydgyszer végleges elhagyasa és 6 hetes szteroid kezelés utn tartésan javult.

Kovetkeztetés: Az ismerten tiidéfibrozist okozo6 gydgyszerek (nitrofurantoin, amiodaron, methotrexat) mellett
a kevésbé kozismert non-szteroid antiandrogén nilutamid is lehet fibrotizal6 tiidSelvaltozas oka, ill. nilutamid
kezelés soran pulmonoldgiai kontroll javasolt.

A PRIMER GERINCTUMOROK PROGNOSZTIKAI TENYEZOI
Lazdry Aron, Varga Péter Pdl
Orszagos Gerincgydgyaszati Kozpont, Budapest

Célkittizés: A primer gerinctumorok ritkak, anatémiai, biologiai és sebésztechnikai sajatossagaik miatt azonban
komplex kezelésiik a modern gerincgydgyaszat legnagyobb kihivasai kozé tartozik. A kis esetszam kovetkezté-
ben a prognosztikai faktorokat elemzé komprehenziv tudomanyos vizsgalatok hianyoznak a hazai és a nemzet-
kozi irodalombdl.

Médszer: Vizsgalatunk soran a modern onkoldgiai elveknek megfelelé tumoradatbazist terveztiink, majd az
Orszagos Gerincgyogyaszati Kozpontban, az elmult 14 évben operalt gerinctumoros eseteket retrospektiven ele-
meztiik. A demografiai adatok és a hisztoldgia mellett szamos egyéb faktor (lokalizacid, anamnézis, neuroldgiai
jelek stb.) hatasat elemeztiik a rekurrencia és a ttulélés aranyara.

Eredmények: Adatbazisunk 319 primer gerinctumorral operalt beteg adatait tartalmazza. Betegeink 56%-a volt
térfi, mintankban az atlagéletkor 48+20 év volt. Az esetek tilnyomo tobbségében a prezentacids tiinet a fajdalom
volt (89,7%), patoldgids torés az esetek 11,6%-aban, myelopathia illetve cauda equinea szindréma ennél ritkdbban
(7,5 és 1,3%-ban) fordult el6. A leggyakoribb tamasztérendszeri tumornak a chordoma bizonyult (13,4%), és az
operalt betegek mintegy 20%-anal fordult elé rekurrencia, mely a szdvettani diagnozissal szignifikdns dsszefiig-
gést mutatott (p<0,001). Az operalt betegek 30,6%-a halalozott el a vizsgalati periddusban, és a rovidebb tulélés a
daganat dignitasaval mutatott szignifikans korrelaciot (p<0,05).

Kovetkeztetés: Vizsgalatunkban az Orszagos Gerincgyogyaszati Kézpontban primer gerinctumorral operalt
esetek atfogd elemzését végeztiik el. A ritka ortopédiai betegségek, betegségcsoportok esetén az atgondolt, jol
megtervezett, strukturalt adatbazis jellegdi, hosszt tava adatgytijtés az egyetlen mddja a tudomanyos igényt
vizsgalatok végzésének.

ONKOLOGIAI SZAKAPOLOK AZ ORSZAGOS ONKOLOGIAI INTEZETBEN
Lehoczkyné Hanyecz Katalin
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest
Bevezetés, a probléma ismertetése: Apolaskutatdsom témajat Lanczi Andras, a Corvinus egyetem tanaranak,

az ,Apatia lilt az orszagra” cim, orvosi szaklapban megjelent gondolata ihlette: ,Olyan iddket éliink, amikor az
alabbi kérdések mindennaposak: mibdl éljek, hogyan sporoljak, miként tudok talpon maradni, hogyan tartsam
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meg a munkahelyem?” Arra voltam kivancsi, hogy apoldinkat hogyan érintik az el6bb megfogalmazottak. Ennek
szellemében készitettem el a felmérést, majd az eléadasom.

Anyag és médszer: Kérddives felmérést végeztem a kozvetlen betegellatasban dolgozé szakdolgozok korében.
Onkitoltds modszerrel, dnbecslés alapjan, név nélkiil valaszolhattak a kérdésekre. A kovetkezSkre voltam kivan-
csi, a szokasos statisztika mellett: Egészségesen élnek-e? Hogyan itélik meg sajat anyagi helyzetiiket? Fenyegeti-e
Oket a szakmai, emberi elfaradas, vagy masként mondva a kiégés? Tovabba elégedettségiiket firtattam, valamint
azt, hogy milyen célokat tliztek ki csaladjuk és maguk elé az elkovetkezd 5 évre.

Eredmény, kovetkeztetés: A 80 kitoltott kérddiv feldolgozdsa utan az egyértelmtien kideriil: a felmérésben
résztvevdk, a sz(ikds anyagi elismerés ellenére, nagyon pozitivan gondolkodnak. Optimistak. Ember-, csalad- és
betegszeretdk.

OCTREOSCAN VIZSGALAT LEHETOSEGEI ES JELENTOSEGE A FEJ-NYAK
DAGANATAI KAPCSAN

Lengyel Csongor Gyorgy', Dabasi Gabriella?, Doros Attila?, Langer Robert?, Fiilop Imre®, Ivdinyi Emdke’,
Boér Andrds!, Remendr Eva'

'Orszagos Onkologiai Intézet, 2Semmelweis Egyetem, Transzplantacios Klinika, Budapest,
’J6sa Andras Megyei Korhaz, Ful-Orr-Gégészeti és Fej-Nyaksebészeti Osztaly, Nyiregyhaza

Célkittizések: A hormonokként vagy parakrin regulatorokként mikddo bioldgiailag aktiv aminok és peptidek
termelésére képes neuroendokrin sejtekbdl kialakuld tumorok képalkoté diagnosztikdjdban a morfologi-
ai vizsgalatokon tul funkcionalis képalkoto vizsgalatok segitségével fiziologids informacioé nyerhetd. Célunk a
szomatosztatinreceptorok kimutatdsdra alkalmas 111In-DTPA-Phel-pentetreotid szcintigrafia (tovdbbiakban
Octreoscan) alkalmazasdnak bemutatdsa a fej-nyaki régi6 difftiz neuroendokrin tumorai eseteiben.

Moddszerek: Pozitiv kortorténettel bird betegeink vizsgalatara radiofarmakonként 111In-DTPA-D-Phel-
octreotidot (Octreoscan®; Mallinckrodt Medical, Petten, Hollandia) alkalmaztunk. A detektalas a radiofarmakon
beaddasat kovetd napon tortént.

Eredmények: Eseteink tanulsaga alapjan a vizsgalat utalhat a sebészi reszekcio teljességére, segitségiinkre
lehet a daganat diagnozisaban, stagingjében és kdvetésében, a miitéti megoldas tervezésében.

Kovetkeztetés: A Octreoscan hasznos eszkoz a fej-nyaki régié diffiiz neuroendokrin tumorainak kimutatasa-
ban. Mig manapsag az Octreoscan (vagy a MIBG) vizsgalat szerepe komplementer a ,hagyomanyos” képalkoto
diagnosztikdhoz képest, az Octreoscan vizsgalat felveti a szomatosztatinreceptor-pozitiv tumorok korai diag-
nosztikdjanak jovojét. A funkciondlis képalkotas fejlédésével a molekuldris képalkotds szamos olyan biologiai
informaciot jelenit meg, amely a daganatok kezelésében paradigmavaltasra késztet. Az alkalmazott terapia in-
dividualis hatékonysaganak objektiv mérésével a molekuldris képalkotds irdnyitja az in. bioldgiai kezelést. Az
Octreoscan a jovében fontos szerepet kaphat a metastasisok detektalasaban, familidris tumorsztirésben, a daganat
kitjulasanak kimutatasaban, illetve a kovetésben.

POSZTTERAPIAS KOVETES DAGANATOS BETEGSEGEKBEN: MELLKASI SZERVEKET
ERINTO KORALI ES KESOI SZOVODMENYEK

Liptik Zsuzsanna', Bajcsay Andras', Molnir Zsuzsa®, Kiironya Zsofia', Nagy Tiinde',
Ganovszky Erna', Monostori Zsuzsa?

!Orszagos Onkoldgiai Intézet, *Orszagos Koranyi TBC és Pulmonolégiai Intézet, Budapest

Célkitiizések: Az onkoldgiai betegellatas egyik alapvetd tényezdje a betegkovetés, mind a terapia alatt, mind
azt kovetden. El6adasunk célja, hogy felhivjuk a figyelmet a daganatos betegségek terdpidjanak kovetkeztében
kialakuld, mellkast érinté mellékhatasok, szovodmények, illetve a terapia hatdsara potencialisan kialakuld kés6i
mellékhatasok idében torténd felismerésének fontossagara.

Moédszerek: El6adasunkban a daganatterapias kezelések praxisunkban leggyakrabban el6fordulé mellkasi mel-
lékhatasait (postirradiatios tiidéfibrosis, adenocarcinoma, bleomycin pneumonitis, etoposid fibrosis, doxorubicin
okozta cardiomyopathia, mtitéti hegben kialakuld tumorrecidiva), az azokkal kapcsolatos esetleges dilemmakat,
a megfelel$ radioldgiai modszerrel valo betegkovetés fontossagat szeretnénk hangsulyozni néhdny eset és a hoz-
zajuk kapcsolodo elméleti ismeretek rovid bemutatasa révén.
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Eredmények, kovetkeztetés: A megfelel6en iitemezett és megfelel6 modszerrel végzett radioldgiai vizsgalatok sze-
repe vitathatatlan a daganatterapidk soran kialakulé mellékhatasok, szévédmények, valamint a kezelt teriiletben, a
primer tumor terapidja utan évekkel kialakulé masodik primer malignitas korai felismerésében, és elengedhetetlen
feltétele a korszer(i onkoldgiai szemléletnek.

SENTINEL NYIROKCSOMO BIOPSZIA Eg HEMATOGEN MARKEREK
MELANOMA MALIGNUMBAN. KOVETESES VIZSGALAT

Liszkay Gabriella, Csuka Orsolya, Plétar Vanda, Matrai Zoltdn, Téth Ldszl6, Borbola Kinga, Schmidt Emese,
Fejos Zsuzsanna, Balatoni Timea, Otté Szabolcs, Kisler Miklds

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A regionalis nyirokcsomdk daganatos érintettsége fontos prognosztikai faktor melanoma
malignumban. Az emelkedett S 100 tumormarker-értékek és a vérbdl kimutathato keringé daganatsejtek az 6r-
szemnyirokcsomo-statusszal Osszefiiggden, vagy attdl fliggetleniil is utalhatnak a daganat progresszidjara. Cé-
lunk volt ezen paraméterek Osszefliggésének vizsgdlata.

Moddszerek: 2001 janudrjatol 2004 oktoberéig 159 intermedier daganatvastagsagu primer tumor esetében végez-
tlink sentinel nyirokcsomo biopsziat (SLNB) kettds jeloléssel. Az S 100 tumormarker-értékeketimmunlumineszcens
technikéval, a kering6é daganatsejteket pedig tyrosinase messenger RNS RT-PCR mddszerrel hatdroztuk meg a
miitét el6tt 24-48 oraval levett vérbdl. A betegeket 36 honap atlagos kovetési idével fizikalisan és képalkoté eljara-
sokkal protokoll szerint ellendriztiik.

Eredmények: Az SLNB sikeressége 99%-o0s volt. 21 esetben talaltunk pozitiv érszemnyirokcsomot (13,4%). x2
probaval a sentinel nyirokcsomo statusz, a szérum S100 értékek és a kering6 daganatsejtek jelenléte kozt nem ta-
laltunk szignifikdns kapcsolatot (p=0,82; p=0,75). Tobbvaltozds diszkriminanciaanalizis a tulélés prediktorainak a
primer tumor exulcerdcidjat, lokalizaciojat és Breslow értékét valamint az SLNB eredményt hatdrozta meg (77,8%-os
korrekt klasszifikacids rata).

Kovetkeztetés: Nem talaltunk szignifikans 6sszefiiggést a tanulmanyozott hematogén paraméterek és a sentinel
nyirokcsomo statusz kozott, a talélés fliggetlen prognosztikai tényezdjének egyediil a sentinel nyirokcsomok alla-
pota bizonyult a primer tumor exulceracioja, lokalizacidja és Breslow szerinti daganatvastagsaga mellett.

T-LYMPHOCYTA-AKTIVACIO TUDOCARCINOMABAN

Losonczy Gyorgy', Bartusek Dora', Cseh Aron?, Nagy Andrea', Komlosi Zsolt', Szarvas Zsuzsanna', Horvith Rita',
Visdrhelyi Barna?, Gilffy Gabriella'

Semmelweis Egyetem, 'Pulmonoldgiai Klinika, 2I. sz. Gyermekklinika, Budapest

Célkittizések: A daganatellenes immunvélasz meghatarozhatja a tiidérdk kimenetelét. Az utdbbi években tiid6-
rakra specifikus antigéneket irtak le és biztaté eredményeket értek el tumorantigénekkel végzett vakcinacidval is.

Moédszerek: A jelen vizsgalatban 6sszehasonlitottuk a periférids vérben kering6 T-lymphocyta-szubpopulaciok
nagysagat I-IV. stddiumd, kezeletlen nem kissejtes és kissejtes tiidérakban szenvedd betegek (n=28), COPD (n=12)
és egészséges kontroll egyének (n=16) kozott. A daganatos betegek 60%-a szenvedett COPD-ben is. Az aktivalt,
effektor T-sejteket a CD4+CD45RO és CD8+CD45RO0, a naiv T-sejteket a CD4+CD45RA és CD8+CD45RA poziti-
vitas, a regulatorikus T-sejteket pedig a CD4+foxp3+ és CD8+foxp3+ pozitivitds alapjan hatdroztuk meg jelzett
monoklonalis antitestek és flow cytometria segitségével. A tiidédaganatos betegekben a kezelés (kemoterapia és
sugarterapia) utan is végeztiink 6sszehasonlité méréseket.

Eredmények: Tiidérdkos betegekben sem az abszolut lymphocytaszamban, sem a CD4 és CDS8 sejtek ara-
nyaban nem tapasztaltunk szignifikdns eltérést az egészséges kontroll és a COPD-s csoport értékeihez képest.
Daganatos betegek lymphocyta-szubpopulacidjan beliil viszont 50%-kal fokozddott az aktivalt effektor T-sej-
tek ardnya az egészséges kontrollhoz képest és csokkent a naiv T-sejtek ardnya. Az effektor T-sejtek miikodé-
sét gatlo regulatorikus T-sejtek szdma CD4+foxp3+ és CD8+foxp3+ nem valtozott a kiilonbdzd csoportokban. Az
NK- és NKT-sejtek ardnyaban sem volt valtozas. Kemoterdpia hatdsdra nem kovetkezett be valtozas az Osszes
lymphocytaszdmban és a mért lymphocyta-szubpopuldciok nagysagéban.

Kovetkeztetés: A T-sejtes (adaptiv) immunrendszer tehat mélyrehato valaszreakciot mutat tiidérakban. Szigni-
fikdnsan magasabb effektor/memoria és alacsonyabb naiv T-sejtet igazoltunk a daganatos betegekben a két kont-
roll csoporthoz képest, mind a kezelés el6tt, mind a kezelés utan.
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_ APET/CT ALKALMAZASA A BESUGARZASTERVEZESBEN: TECHNIKAI
KOVETELMENYEK, MINOSEGBIZTOSITAS, VALAMINT A KLINIKAI ALKALMAZAS
TAVLATAI A SAJAT ANYAG ES A SZAKIRODALOM ATTEKINTESE ALAPJAN

Lovey Jozsef', Czigner Krisztina', Major Tibor', Lengyel Zsolt?, Pap Eva', Agoston Péter', Polgir Csaba',
Kdsler Miklés', Borbély Katalin®

!Orszagos Onkologiai Intézet, “Pozitron Kft. PET Képont, Budapest

Célkittizések: A PET/CT-adatokat vilagszerte egyre szélesebb korben alkalmazzak kdzvetleniil a besugarzaster-
vezésben. Mindezek ellenére a prospektiv klinikai tanulmanyok eredményei lassan gytilnek. Ennek oka az alkal-
mazott technika, a protokollok €s a beteganyag kiilonbozdsége. Sajat beteganyagunk és a szakirodalom alapjan
attekintjiik a PET/CT-alapt besugarzastervezés jelen helyzetét és a tovabbi fejlédés lehetdségeit.

Moédszerek: Intézetiinkben leggyakrabban fej-nyaki-, tiidé-, nyel6cs6daganat és malignus lymphomak eseté-
ben alkalmazzuk a PET/CT-alapti besugérzastervezést. Attekintettiik a tervezési folyamatot: a betegrogzitést, a
képalkotast, a képfuzidt, a céltérfogat-meghatarozast, a céltérfogat-berajzolast, a céltérfogat €s a védendd szervek
dézisadatait. Gyakorlatunkat és eredményeinket 9sszevetettiik a szakirodalomban k6zolt adatokkal.

Eredmények: A PET/CT-alapti besugarzastervezés teljes folyamatat megfelelen rogzitett protokoll alapjan,
szigort minéségbiztositasi feltételekkel kell végrehajtani. E nélkiil sem a klinikai eredmény, sem az adatok tudo-
manyos feldolgozhatdsaga nem megfeleld. Nincs elfogadott konszenzus, és sajat anyagunk alapjan sem tudunk
végleges valaszt adni a céltérfogat berajzolasanal a daganat pontos méretének meghatarozasara, valamint arra,
hogy a céltérfogat-kiterjesztést milyen mddon befolyasolja a PET/CT-alapt tervezés. Nem tisztazottak a mozgd cél-
térfogatok (pl. tiid6) esetén a PET/CT alkalmazasanak technikai feltételei. A jelenleg elérheté FDG szdmos daganat
esetében nem az idedlis trészer a besugarzastervezésben, illetve a bioldgiai besugarzastervezést (dose painting)
nem teszi lehet6vé.

Kovetkeztetés: A PET/CT-alapt besugéarzastervezés mar most fontos kiegészitje a hagyomanyos CT-alapt
besugarzastervezésnek. Ahhoz, hogy ugyanugy a napi rutin részévé valjon, ahogy a CT-alapt tervezés, a mind-
ségbiztositasban, a besugarzastervezés elveiben és gyakorlataban széles korti, lehetéleg nemzetkozi konszenzusra
van sziikség. Ezen kritériumok szerint tervezett nagy betegszamu prospektiv vizsgalatok eredményei alapjan
lehet a rutin alkalmazas szabalyait kialakitani. A tovabbi fejlédés zalogat az 1j trészerek alkalmazasa, a biologi-
ai besugarzastervezés és a tovabbi képalkotdkkal vald egyiittes alkalmazas/ftiziéo (PET/MR, MR-spektroszkdpia)
jelenti.

PERIOCULARIS ADENOCARCINOMA KLINIKAI JELLEMZOI
ES DIFFERENCIALDIAGNOSZTIKAJA

Lukdts Olga', Tapaszté Bedta', Toth Jeannette', Barabds J6zsef*

Semmelweis Egyetem !Szemészet Tom&, 2Arc, Allesont, Szajsebészeti
és Fogaszati Klinika

Célkitiizések: Osszefoglalni a periocularis adenocarcinoma klinikai tiineteit és a felmeriil$ differencialdiagnosz-
tikai nehézségeket.

Médszerek: A bemutatandé esetek kozos jellemzdje az, hogy a klinikai tiinetek elsédlegesen nem voltak ele-
genddk a pontos diagnozis felallitdsdhoz. Az adenocarcinoma ritkan el6forduld korkép, mely legtobbszor join-
dulatti vagy mas tipust rosszindulatt elvaltozast utdnozva jelenik meg, ezzel nehezitve a gyorsan felallithatd
pontos diagnodzist. Az elvaltozas legtobbszor a felsd szemhéjat érinti. Klinikai tiinetek, melyek elfedhetik a helyes
diagnozist: szolid nodularis szemhéjelvaltozas — chalasion, féloldali szemhéj-megvastagodas — blepharitis, nyeles
elvaltozas a tarsalis felszinen — pyogen granuloma, caruncula szévetszaporulat — sebaceous cysta, szemoldok mé-
lyében tapinthaté tomott szovet pl. inclusios cysta, konnymirigy tomott szovet — gyulladas, pleomorph adenoma,
béron cc. basocellulare, kotéhartyan leukoplakia, stlyos esetben kiterjedt szemhéjelvaltozas, amikor az orbita
eliilsd része is érintett. Ha a diagndzis felallitdsa megtorténik, elsédleges beavatkozas a megfelel§ sebészi ki-
metszés (ez részleges vagy teljes szemhéj-eltavolitastol az exenteratidig terjedhet) és természetesen a szemgolyd
védelme miatt fontos az azonnali szemhéj-rekonstrukcio.

Kovetkeztetés: Az adenocarcinoma ritka malignus daganat, mely leggyakrabban a szemhéjakat érinti. Kiala-
kulhat a Meibom vagy a Zeiss mirigyekbdl, a szemdldok és a caruncula teriiletén egyarant. Agressziv tumorrol
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van sz6, mely nagyon hamar ad attétet a regionalis nyirokcsomokba vagy tavoli szervekbe, ezért fontos a gyorsan
felallitott megfelel$ diagndzis és kezelés. Ha a klinikai kép alapjan gyanusnak talaljuk az elvaltozast, legtobbszor
excisionalis vagy incisionalis biopsziat végziink szovettani vizsgalat céljara. Ha a diagndzis helyesnek bizonyul, a
mutéti eltavolitds utan onkolégus szakorvossal kozosen végezziik a betegek posztoperativ kdvetését.

A KIS DOZISU IONIZALO SUGARZAS HATASA A DAGANATOK NOVEKEDESERE
ES A DAGANATELLENES IMMUNVALASZRA

Lumniczky Katalin, Persa Eszter, Felgyinszky Nikolett, Bogddndi Eniké Noémi, Szatmdri Tiinde, Sdfrdny Géza
Orszagos Frédéric Joliot-Curie Sugarbiologiai és Sugaregészségligyi Kutatd Intézet, Budapest

Célkittizések: A nagy dozist ionizald sugarzas egészségkarositd hatasai viszonylag jol ismertek. A kis doézisok
bioldgiai hatdsairdl meglehetdsen ellentmonddsos irodalmi adatok &llnak rendelkezésre. A téma aktualitdsa ab-
ban all, hogy a modern orvosi diagnosztikai eljarasok fejlédésével ugrasszertien megnétt azon eljarasok szama
(CT, PET, PET-CT), amelyek akéar 25-50 mGy dozisterheléssel is jarhatnak alkalmanként. Mivel ezeket az eljaraso-
kat egyre gyakrabban alkalmazzdk sziirésre potencidlisan egészséges egyének korében, és akar gyerekkorban is,
kiilonosen fontos tanulmanyozni ezeknek a kis ddzisterheléseknek a hosszt tdvu bioldgiai hatdsait. Jelen vizsga-
latainkban egér tumormodellen tanulmanyoztuk a kis dézist akut besugdrzas hatdsat a daganatkifejlédésre és a
daganatellenes immunitasra.

Moadszerek: C57Bl/6 egereket egésztest-besugarzasnak vetettiink ala (0,01-2 Gy), majd ezt koveten kiilonbo-
z6 szamu daganatsejttel transzplantaltuk az allatokat. Két tumormodellt hasznaltunk (B16 és GI261), amelyek
immunogenitdsukban kiilonboztek egymadstol. Nyomon kovettiik a daganatok ndvekedési titemét, valamint a da-
ganatellenes immunitasban szerepet jatszé limfocita-alpopulaciok ardnyanak valtozasat a 1épben, illetve a tumor-
ban a daganatprogresszio kiilonb6z6 fazisaiban.

Eredmények: Ha az egereket besugaraztuk, majd egy nappal késébb a G1261 immunogén tumorral szubkutan
oltottuk Sket, azt tapasztaltuk, hogy ha kis daganatsejtet oltunk, akkor a daganatok novekedési ratdja a besugara-
zott csoportokban jelentésen lasstibb, mint a nem besugarazott allatok esetében. Ugyanezt a hatast figyeltiik meg,
ha a tumoroltast a besugarzast kovetd 3. napon végeztiik. Késébbi idédpontokban tortént oltas esetén a hatds nem
volt egyértelmti. Ha az egereket a kevésbé immunogén B16 daganatsejtekkel oltottuk, akkor egy pontosan ellen-
kez6 hatast figyeltiink meg: a daganatnovekedés iiteme a besugarazott allatokban gyorsabb volt, mint a kontroll
csoportban. A B16-tal oltott allatokban a 1épben levé limfocita-alpopulaciok aranya a daganatprogresszié kezdeti
szakaszdban megegyezett az egészséges egerekben mért limfocitaaranyokkal a Treg populaciot kivéve, amelyik a
daganatos allatokban jelentésen megemelkedett. A daganatprogresszio késdbbi fazisaiban egy igen jelentds csok-
kenést tapasztaltunk valamennyi vizsgalt limfocita-alpopulacioban (kivétel a dendritikus sejtek), és ez a jelenség a
terminalis allapotban 1év¢ allatoknal tovabb fokozodott. A sejtpopuldcidk valtozasa az alkalmazott dézisok fiigg-
vényében nem volt egyértelmii, bizonyos sejtek aranya nagy dézisok hatdsara kevésbé csokkent (Treg, mieloid
eredet(i gatlo sejtek, NK-sejtek). A daganatot infiltral6 limfocitak szdma a kezdeti szakaszokban nagyobb volt és
féképpen NK-, illetve CD4+ sejtekbdl 4llt. A késébbi stadiumokban a CD4+ infiltracié némi fluktudciét mutatott
ugyan, de megmaradt, az NK-sejtek szdma csokkent. CD8+ citotoxikus T-sejt-infiltraciét nem tudtunk kimutatni.
A GI261 daganatok Iép- és tumorinfiltrald limfocita profiljanak a vizsgalata jelenleg van folyamatban.

Kovetkeztetés: A besugarzas jelentds mértékben képes befolyasolni egy késébbi idépontban transzplan-
talt daganat novekedési titemét kisérletes allatmodelleken. Mivel a hatds nagymértékben fligg az alkalmazott
tumormodell immunogenitdsatdl, nagy valdszinliséggel a jelenség hatterében immunoldgiai mechanizmusok (is)
htzddnak.

(AVASTIN). ELSO?, MASODIK? VAGY BARMELY CIKLUSBAN? VALASZTHATO
CELZOTT TERAPIA CR DAGANATOK TERAPIAJABAN

Magyar Tamds
Févarosi Onkormanyzat Péterfy Sandor utcai K-R és Baleseti Kézpont, Budapest
Célkittizések: Az eddig ismert tervek szerint megint valtozik egy gydgyszer adasanak indikacidja, nem a torzs-

konyvi el6irat valtozasa, hanem a finanszirozasi valtozas miatt. E rendelkezés szerint, Avastint csak elsé vonalban
lehet alkalmazni CR tumorok metastasisainak kezelésében. Nincs tudomasunk arrdl, hogy el6tanulmany ké-
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sziilt volna arrol, hogy e tervezett rendelet milyen médon fogja befolyasolni a palliativ terdpidra szoruld betegek
életkilatasat, az attétek sorsat (regressio szazaléka, idétartama, stable disease aranya, id6tartama, stb.) a kordbbi
tobbnyire intuicion alapuld terapiavaltoztatashoz képest. Nem tudjuk, milesz azoknak a betegeknek a sorsa, akik
mar kapjak, de masodvonalban az Avastint és azokkal, akiknél az Avastint tartalék szernek tekintettiik. (Ezeknek
azonnal kezdjiik el adni, hogy még lehessen a késdbbiekben is?) A kdérhdzak bizonytalan, megrendiilt anyagi
helyzete miatt és az onkoldgiai szerek magas koltsége miatt mar most szeretnénk kalkulacidkat latni, hogy az
Avastin tételes gyogyszerként torténd biztositasa esetén mibdl fedezziik a jarulékos koltségeket. Erre és sok mas
kérdésre kapott valasz esetén lehet csak elérni, hogy a betegnél az els6 kérdés ne az legyen, hogy teriileti beteg-e,
hanem hogy mit kell adni a gydgyuldsahoz, javulasahoz, életkilatdsahoz, életmindség-javuldsdhoz. Magunk a sok
kérdésbdl csak egy kis részt vizsgaltunk.

Moédszerek: Milyenek az életkilatasai az el6bb vagy utobb Avastint kapd betegnek. Ez évben 51 beteg kapott
Avastint az osztalyunkon, ebbdl 16 els6 valasztandd szerként. A 16 betegbdl 7-nél nem metastasis miatt mar tor-
tént korabban kemoterapia, a metastasis kezelésére azonban az Avastin volt a first line.

Eredmények: Az Avastint mar metastasis nélkiil el6kezelt betegeknél a tumor diagnoézis felallitasa ota atlago-
san 21+6 honap telt el, mig a metastasis megjelenése 6ta 11+9. Metastasisregressio 2 betegnél volt, 7 és 4 honap,
mig stabilizacid 5-nél 9 és 11 honap kozotti volt. Ebben a csoportban 1 beteget vesztettiink el. A kemoterdpia szem-
pontjabol abszolut naiv 9 betegnél a diagndzistol 13+9 hénap telt el, igyhogy a vélaszarany 82%-os volt és ennek
atlagos id6tartama 9+2 hénap volt. Az elvesztett betegek szama 1 volt. El6kezelés utan 35 betegnél alkalmaztuk az
Avastint. A betegek jelentds része teriiletiinkrdl kiviilrdl érkezett és majbiopsia végzésének elsédleges szandéka-
val (8 beteg), vagy TACE-ra (23 beteg) Az el6kezelések nagy részt irinotecan vagy oxaliplatin tartalmt kombindci-
ok voltak. Jelenleg 28 ilyen beteget kezeliink, 7-et elvesztettiink. A diagnoézistdl szamitott atlagos ttulélési id6 11+4
hénap volt. Terdpids valaszt kdzel 60%-ban értiink el, amelynek idétartama 6+3 honap volt. Avastinnal kezelt, de
progresszidt mutatd 6 betegnél volt lehetéségiink bioldgiai marker alapjan EGFR adédsara. Adataink a felmérési
id6 rovidsége miatt pilot értékelésnek szdmitanak és az inhomogén betegcsoportok miatt nem tekinthetéek rep-
rezentativnak. Mégis annak megallapitasara elégségesek, hogy ha a terapia Avastinnal kezdddik, akkor sokkal
jobbak az eredmények, mint ha csak egyéb szer alkalmazasanak progresszidja esetén torténne.

Kovetkeztetés: Ezért szakmailag is elfogadhatonak latszik, hogy az Avastin els6 vonalbeli szer legyen, azon-
ban az értékitéletet allanddan kontrollalni kell, akar az irodalmi adatok alapjan. Elsésorban a kedvezd K-RAS
esetén az EGFR lehet szintén elsd vélasztando célzott terdpia. Az absztrakt megirdsakor sok nyitott kérdést tettiink
fel. Reméljiik, hogy az el6adas megtartasakor mar nem csak sajat felmérésiink lesz ismert.

CELZOTT BIOLOGIAI ES CITOSZTATIKUS TERAPIA EGYIDEJU ALKALMAZASA
Magyar Tamas', Bansighi Zoltin?

IFévarosi Onkormanyzat Péterfy Sandor utcai K-R és Baleseti Kézpont,
2Févarosi Onkormanyzat Szt. Imre Kérhaz, Radioldgia Osztaly, Budapest

Célkittizések: Az 1j, célzott, daganatellenes szerek hatékonysagjavitasanak egyik elméleti lehetdsége, hogy ezeket
a szereket kombinaljuk a hagyomanyos, nem célzott hatasmechanizmusu citosztatikumokkal. Ennek a lehetdség-
nek jelenleg még a teoretikus megkozelitése is csak kidolgozas alatt all és csak bizonyos emlétumorok kezelésében
rendelkeziink nagyobb szamu beteg kezelésének eredményeivel (Erb-2-pozitiv esetekben trastuzumab + taxan -
Herceptin + Paclitaxel/Docetaxel kombinacioé; Erb-2-negativ, kemoterapia-naiv esetekben bevacizumab+taxotere -
Avastint+Docetaxel kombindcid). Sajat gyakorlatunkban két éve alkalmazzuk CR tumorok majmetastasisai esetén
az irinotecant tartalmaz6 DEB-TACE gyongyot az irodalmi adatokkal megegyezd eredményességgel, amelyrdl
mar beszamoltunk. Ennek alkalmazasa soran meriilt fel, hogy az els6sorban lokalisan magas kemoterapias kon-
centraciot adéo DEB-TACE beavatkozas soran szisztémasan nem kemoterapias szer kombinacidjat alkalmazzuk,
hanem 4j tipusu, célzott bioldgiai vegyiilet kombinacidjat. Az elsé ilyen tipusu terapiankat, amelyet ismertetiink,
a koriilmények kényszeritették ki.

Moédszerek: 63 éves férfi betegnél 2008 tavaszan jelentkeztek emésztési panaszok, amelyet a colon ascendens
tumora és majmetastasisok okoztak. A colontumor reszekcidra keriilt, azonban a majon sebészeti beavatkozasra
nem volt lehetdség, elsésorban nagyérérintettség miatt. Vizsgalatai soran az os pelvis nagykiterjedésii metastasisa
is diagndzisra kertilt. A kiterjedt tumoros folyamat ellenére a beteg ECOG indexe 1-2 volt, és kotelez6en megkez-
dédott a hagyomanyos kemoterapidja — FOLFOX-6, FOLFIRI. Ennek ellenére a majmetastasisok progredialtak, de
a legsulyosabb panasz a grade 3—4 hasmenés szinte folyamatos jelentkezése volt. Ezért féléves kezelés utana beteg
ECOG indexe 3-ra romlott és a tovabbi kezelés abbahagyasat kérte. Osztalyunkon DEB-TACE kezelésre jelentkezett.
Ennek csak szisztémas kezelés egyidejii adasaval volt létjogosultsaga, tekintettel kiterjedt, tobbszervi metastaticus
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betegségére. Ezért a siirgdsséggel megvizsgalt K-RAS-eredménye alapjan EGRE-gatlot (panitumumab) Vectibixet
kombindltunk 100 mg irinotecan tartalmi DEC-TACE-val.

Eredmények: A betegnél a kezelés enyhe bdértiineteken kiviil panaszmentesen, szinte jarébetegként tortént és
3 DEB-TACE és 6 Vextibix kezelés utan a CT olyan mértéki(i tumorregressziét mutatott, hogy a beteg explorativ
laparatomidra alkalmassa valt.

Kovetkeztetés: Az eset tanulsaga alapjan tobb hasonld beteg kezelését tervezziik, esetleg randomizalt vizsga-
lati elrendezésben.

GYOMORDAGANAT KOMBINALT KEMOTERAPIAS KEZELESE, ESETISMERETETES
Mihr Kdroly, Fekete Ilona, Kolonics Zsuzsanna, Oldh Katalin, Ruzsa Agnes
Zala Megyei Kérhdz, Onkologiai Osztaly, Zalaegerszeg

A nemzetkozi vizsgalatok alapjan a perioperative adott kombinalt kezelés, tovabba a lokalisan el6rehaladott és
metasztatikus gyomordaganat kemoterapias kezelése jar a betegnek elénnyel.

A Zala Megyei Korhaz Onkolégiai osztalyan 2008. 01. 01. és 2009. 07. 31 kozott 71 gyomordaganatos beteget
kezeltiink. A betegek tobbsége lokalisan elérehaladott €s metasztatikus volt. Kombinalt kemoterapias kezeléseket
alkalmaztunk (ELF, CX, EEP, ECX). Fokozatosan né a perioperativ kezelést kapo betegek szama. Progressziomen-
tes és teljes tulélési adatok mellett harom esetet mutatunk be.

A DISSZEMINACIO UTJA MELANOMA MALIGNUMBAN -
IV. STADIUMU BETEGEK RETROSPEKTIV VIZSGALATA

Major Edina, Balatoni Timea, Borbola Kinga, Fejds Zsuzsanna,
Schmidt Emese, Liszkay Gabriella

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Magyarorszagon évente kdzel 400 beteg kertil IV. stddiumba melanoma malignum miatt. Mig korai
fazisban torténd diagnozissal csaknem teljes gydgyulds érhetd el, disszeminalt stddiumban a betegség a legtobb
esetben halallal végzdédik. Adott periddusban disszemindlédott melanomads betegeink kiilonbdzd paramétereit, a
korlefolyast, valamint a ttlélést vizsgaltuk a betegség terjedésének vonatkozasaban.

Médszerek: Intézetiinkben kezelt, 2000. januar 1. és 2003. december 31. k6zott disszeminalt fazisba jutott, 320
beteg adatait dolgoztuk fel. Atlagéletkoruk 55,8 (20-88) év volt. Nemek szerinti megoszlasban nem mutatkozott
lényeges kiilonbség, 167 (52,2%) volt férfi. A primer tumor 263 esetben (82,2%) cutan, 26 esetben (8,1%) ocularis,
7 esetben (2,2%) nyalkahartya-eredet(i volt. 24 alkalommal (7,5%) nem sikeriilt azonositani a folyamat kiindulasi
helyét. Vizsgaltuk a betegek tulélését az els6ként megjelent metasztazis fliggvényében (hematogén vagy limfogén
terjedés). Atlagos kovetési id6 a primer tumor felfedezésétdl a halalig / utolsé kontrollig terjedSen 48,5 (0-290)
hénap volt.

Eredmények: Az elsd progresszié 164 betegnél (51,2%) hematogén tton, tavoli disszemindcié formajaban jelent
meg; 117 betegnél (36,6%) egy szervre lokalizaltan. 156 esetben (48,7%) limfogén terjedéssel alakult ki az elsd attét;
lokalis recidiva és in transit metasztdzis 32 alkalommal (10%), regiondlis nyirokcsomoattét 124 esetben (38,7%).
A 1V. staddiumig terjedd tulélésben szignifikans kiilonbség mutatkozott a két betegcsoport kozott. Hematogén
disszemindcid esetén atlagosan 27,34 honap, limfogén terjedésnél 38,41 honap volt (p=0,026). A teljes tulélésben
azonban nem volt szignifikans eltérés (p=0,37). A disszeminaci6 kialakuldsatdl szamitott tulélés atlagosan 18,73
(0-113) hénap.

Kovetkeztetés: A IV. stddiumba jutott betegeinknél tanulméanyunkban a teljes ttlélést a disszeminacio utjatdl
fiiggetlennek talaltuk.
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TERAPIA UTANI STATUSZ ERTEKELESE AGY ES GERINCVELO DAGANATAINAL
Manninger Sindor, Virallyay Gyorgy, Dedk Bedta, Bajcsay Andrds, Vindczky Katalin
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Cél: Az el6adas célja a terapia utani sziikségszeri és lehetséges elvaltozasok, szovédmények idébeli és morfolo-
giai megjelenésének bemutatdsa.

Moddszer: A kozponti idegrendszer vizsgalata sordn a hagyomanyos vizsgalati mdédszerek hattérbe szorul-
tak, ma mar csaknem kizdrdlagosan az tjjabb modern képalkotd eljardsok, igy a CT- és MR-vizsgalatok szerepe
jut el6térbe. Ezen beliil az MR-vizsgélatok kiilonb6z6 tjabb tipusaitdl (spektroszkopia, diffizid) reméliink egyre
specifikusabb informaciokat. Nem keriilhetjiik ki a nukledris medicina mar nem is annyira 4j kelet(i hatékony
eszkoze, a PET CT jelent6ségét sem.

Eredmények, kovetkeztetés: A terapia utani elvaltozasok idébeli kialakulasanak, lefolyasanak ismerete a kli-
nikus és a képalkotd szakember koz0s érdeke. A sikeres gyogyito tevékenység e nélkiil elképzelhetetlen. Az el6-
adas a teljesség igénye nélkiil, elsésorban a kemo-irradiacio altal indukalt kozponti idegrendszeri elvaltozdsokat
és azok modern képalkoté eljarasok altali felismerhetdségét ismerteti.

A SEBESZETI ES ONKOLOGIAI KEZELES DILEMMAI NEOADJUVANS
KEMOTERAPIAS KEZELEST KOVETOEN LOKOREGIONALISAN ELOREHALADOTT
EMLORAKOS BETEGEKNEL

Mardz Rébert', Boross Gdbor, Svébis Mihdly?, Pajkos Gdbor', Vizhdnyé Rita', Hajnal Lajos', Marké LdszI6', Ambrézay Eva’

Bacs-Kiskun Megyei Onkorményzat Kérhéza, 'Onkoradiolégiai Kozpont, 2Altalénos Sebészet,
SMaMMa Klinika, Kecskemét

Célkittizések: A neoadjuvans (primer szisztémas) kemoterapia ismert elénye, hogy az irresecabilis eseteknél al-
kalmazva a resecabilitasi aranyt, valamint a lokoregionalis betegcsoportban hasznalva az emlémegtartd mititétek
szamat novelheti. Informaciét kaphatunk az ,in vivo” tumorvalaszrdl is, azaz kidertiilhet, hogy az adott kemote-
rapias szerekre reagal-e a betegség. A szerzok a lokoregionalisan elérehaladott emlérakos betegek neoadjuvans
kemoterapiajaval elérhet6 eredményeket és a kezelést kovet emlémegtarté mitétek aranyat vizsgaltak, elemzik
a mutéti tipus megvalasztasanak problémait is .

Moédszerek: 178 beteg kapott neoadjuvans kemoterdpias kezelést 1999. 01. 01. és 2009. 06. 30. kozott. A betegek
37%-a neoadjuvans CEF kemoterapiaban, 21%-a neoadjuvans 3M kemoterapidban, 42%-a pedig neoadjuvans ta-
xan-alapt kemoterapiaban részesiilt.

Eredmények: A neoadjuvans kemoterapiat kovetéen a betegek 14%-anal észleltiink valtozatlan statuszt (stable
disease, SD), 44%-nal a daganat mérete 50%-nal kisebb mértékben csokkent (minor response, MR), 36%-nal a daganat
mérete 50%-nal nagyobb mértékben csokkent (partial response, PR), 6%-nal pedig teljesen eltiint (complete pathologic
response, pCR). A betegek 45%-anal tortént emlémegtartd mutét. A taxan-alapt kemoterapias idészakot vizsgalva egyre
tobb esetben a daganat a neoadjuvans kemoterdpia utan nem tapinthatova valt, és csak preoperativ jelolés segitségével
lehetett eltavolitani. A szerz6k elemzik a kezelés el6tt, kozben és utan kialakult sebészeti és onkoldgiai problémakat

Kovetkeztetés: Sajat tapasztalatunk és véleményiink alapjan a neoadjuvans kezelés indokolt a lokoregionalisan
elérehaladott emldrak kezelésében, nagyobb lehet6ség nyilik emlémegtarté mutétre, és a mastectomia és axillaris
blockdissectiois technikailag kénnyebben kivitelezhetévé valik. A neoadjuvans taxankezelések névelték a primer szisz-
témas kezelés hatékonysagat. A kezelést kovetSen végzett képalkotok altal igazolt tumormeéret é€s a szovettanilag iga-
zolt daganatatméré kozott jelentds kiilonbségek lehetnek, ezért célszer(i a daganat kemoterapia eldtti jelolése klipekkel,
és a teljes tumordgy eltavolitasa. Azoknal a betegeknél, akiknél klinikailag N2,N3 az axilla, lymphovascularis invasio
kimutathato, a kemoterapia utan a rezidualis tumor multifocalis, illetve a kezelést kovetSen a tumor mérete 2 cm-nél
nagyobb, valdszintibb a lokalis recidiva lehetdsége. Az iddsebb, hormonreceptor-pozitiv betegeknél el6térbe keriilhet
aneoadjuvans hormonterapia adasa. Az emldmegtarté mutétet csak azoknal a betegeknél végezziik, akik jol reagaltak
a kezelésre, megfeleld ép szegéllyel tavolithatd el a daganat, nincs kiterjedt microcalcificatiéjuk a mammographias ké-
pen, ésjo kozmetikai eredményt kapunk a mitét utan. Ezen betegcsoportban a posztoperativ sugarkezelés természete-
sen kotelezd. Az érszemnyirokcsomoé-biopszia alkalmazasa és iddzitése kérdéses lehet neoadjuvans kezelést kovetden.
A terapia el6tt végzett SNB pontos informaciot adhat az 6rszemnyirokcsomo érintettségérol, mig ha a terapiat kovetden
végezziik és a tumorregressio csak az drszemnyirokcsomdban jott létre, a tobbi érintett nyirokcsomdban pedig nem,
akkor az fals negativ eredményhez vezethet. Az NSABP-B27 klinikai vizsgdlat azt igazolta, hogy neoadjuvans kezelést
kovetden végzett 6rszemnyirokcsomod-biopszianal a fals negativ arany 10%-os.
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GALEKTIN-1-EXPRESSZIO VIZSGALATA HODGKIN-LYMPHOMAKBAN

Mark Agnes, Nemes Karolina, Hajdu Melinda, Varga Viktéria,
Csorba Géziné, Kopper Ldszld, Sebestyén Anna

Semmelweis Egyetem, 1. Sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutaté Intézet, Budapest

Célkittizések: A szénhidratkotd fehérjék csaladjaba tartozé galektin-1 az immunsejtek homeosztazisat és az
immuntoleranciat szabalyozé fehérje, mely bizonyos daganatoknal a tumorsejtekben és kornyezetiikben gyak-
ran fokozott termel6dést mutat és a rossz progndzis jele. Célunk kiilonb6z6 Hodgkin-lymphomak galektin-1-
expressziojanak vizsgalata és a mikrokornyezet kiilonbségei kozti Osszefliggések feltdrdsa, valamint a galektin-1
megjelenését szabalyozo jelatviteli mechanizmusok megismerése, kiilonos tekintettel az immuntolerancia kiala-
kulaséra.

Moédszerek: Munkank sordn human nyirokcsomd-biopszidk immunhisztokémiai vizsgalata segitségével jel-
lemezziik a kiilénb6z6 sejtek galektin-1-expresszidjat és a szoveti mikrokornyezetben az immuntolerancia kiala-
kitasaban résztvevd Treg (CD4+, Foxp3+) sejtek ardnyat. Human Hodgkin-KMH2 és egyéb lymphomasejteken
in vitro és KMH2 Hodgkin-lymphoma xenograft modellen in vivo kezelések (citosztatikumok és rekombinans
galektin-1) utan vizsgaljuk a kezelések proliferacidra, apoptozisra gyakorolt hatasait, illetve galektin-1 és egyéb
fehérjék expresszidjat (dramlasi citometria, TMA, immuncitokémia, immunhisztokémia, Western blot, real time
PCR).

Eredmények: Eddigi munkankban igazoltuk a galektin-1 megjelenését Hodgkin-lymphomakban (human
biopszidk és KMH2 sejtvonal), reaktiv lymphoid sejtekben és xenograft KMH2 tumorban. Eredményeink meg-
erdsitik, hogy Hodgkin-lymphomakban a Sternberg-Reed-sejtek galektin-1-et termelnek. A Hodgkin-lymphoma
kiilonb6zd altipusaiban, valamint a betegekben a Hodgkin-sejtek galektin-1-expresszidja eltérd. Igazoltuk a
Treg-sejtek jelenlétét a Hodgkin-lymphomas betegekben. In vitro rapamycin, nocodasol €s doxorubicin, in vivo
a mycophenolsav és a rapamycin nem csokkentette a galektin-1-expressziot. WB és IHC technikaval kimutattuk,
hogy a rapamycin kezelés hatasara a pS6, pp70S6k, pmTOR, mTOR jelatviteli fehérjék expresszidja csokkent.

Kovetkeztetés: Eddigi in vitro és in vivo vizsgalataink alapjan a kiilonb6z6 citosztatikus kezelések nem valtoz-
tatjak lényegesen a galektin-1-expresszidt. Igazoltuk, hogy a Hodgkin-lymphomasejtek galektin-1-et termelnek és
kornyezetiikben megjelennek a Treg-sejtek.

A DUKES B STADIUMU COLORECTALIS TUMOROK KEZELESEVEL SZERZETT
TAPASZTALATAINK (1000 BETEG/2003-2008)

Marko Ldszl6', Pajkos Gdbor?, Svébis Mihdly®, Cserni Gabor*
'Megyei Korhdz, *Onkoradioldgia, Sebészet, *Patologia, Kecskemét

Célkittizések: A vastagbél-daganatos (CRC) beteganyagunk feldolgozasa soran arra a kérdésre igyeksziink
valasztadni, hogy a Dukes B stadiumban adott adjuvans kemoterapia noveli-e a tulélési esélyeket. A vizsgalt 5
éves periddus alatt kozel 1000 beteget kezeltiink vastagbéldaganat miatt a Kecskeméti Onkoradiologiai Kozpont-
ban. A betegek 80%-at sebészeti osztalyunkon operaltak. 492 CRC-vel operalt beteg Dukes B (St. II) stadiumba volt
besorolhaté. 503 beteg Dukes C (St. III) patolégiai paraméterekkel birt. Kozel 400 beteg rectumtumoros volt. Min-
den beteg resectiés miitéten esett at. 296 rectumtumoros beteg neoadjuvans radio-kemoterapias / sugarterapias
kezelésben részesiilt. A Dukes B stadiumti CRC-s betegek adjuvans kemoterapias kezelése fakultativ.

Moédszerek: Adjuvans kezelések eldontésénél az alabbi patoldgiai prognosztikai faktorokat vettiik figyelem-
be: a tumor mélységi invazidjat, a hisztoldgiai grade-et, a pN-t, a lymphovascularis invazioét, a vénas invaziot, a
perineuralis invaziot, a resectids széleket és a mikrosatellita-instabilitast. Dontésiinket befolyasolta a beteg kora,
altalanos allapota és a tarsbetegségek. Dukes B stadiumti CRC-s betegeink donté tobbségénél adjuvans kemotera-
pias kezelést alkalmaztunk.

Eredmények: Szoros onkoldgiai kdvetéssel probaljuk bizonyitani az adjuvans kezelés jelentségét a recidiva-
mentes tulélésben és teljes ttlélésben Dukes B stadiumt CRC-s betegeinknél.

Kovetkeztetés: Eldadasunkban a kovetés tapasztalatait adjuk kozre. Valaszt adunk arra, hogy sajat eredménye-
ink alapjan a Dukes B stadiumban adott adjuvans kemoterapia eredményesen alkalmazhaté-e.
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A MELLKASFALI SPORADIKUS DESMOID TUMOROK MUTETI ES KOMBINALT
KEZELESENEK HOSSZUTAVU EREDMENYEL MULTICENTRIKUS RETROSPEKTIV
VIZSGALAT 25 BETEGNEL

Matrai Zoltan', Orosz Zsolt', Papp Janos', Vadisz Pal?, Szendréi Miklos®,
Rahéty Pal*, Piapai Zsuzsanna*, Téth LdszI6!

'Orszagos Onkologiai Intézet, *Orszagos Koranyi TBC és Pulmonoldgiai Intézet,
’Semmelweis Egyetem Ortopédiai Klinika, *Allami Egészségligyi Kozpont, Budapest

Célkittizések: A mellkasfali desmoid tumorok elsédleges kezelése a radikalis sebészi resectio. A mikroszkdpos
€p sebészi szél elérése gyakran komoly mitéttechnikai feladatot jelent, mert a daganat lokdlisan infiltralhatja a
csontos mellkasfalat, a scapulat, a tiiddparenchymat, valamint komprimadlhatja a plexus brachialist, a tracheat
illetve a mediastinalis nagyereket. A magas lokalis recidiva-ardny miatt a sebészi kezelés adjuvans kezelésekkel
egészithetd ki.

Moédszerek: Multicentrikus vizsgalat keretében 1982 és 2006 kozott sporadikusan megjelend szoliter mellkas-
fali illetve mediastinalis desmoid tumor miatt operalt 25 beteg (17 né és 8 férfi) retrospektiv feldolgozasa tortént.
A betegek atlagéletkora 38,3 év volt (11-74 év).

Eredmények: Vizsgaltuk a csaladi anamnézist, a daganat kialakulasat megel6z6 traumads eseményeket, illetve
hormonalis hatasokat (menopausalis statusz, terhességek szama, fogamzdasgatlo gyogyszerek), a képalkotd eljara-
sok és a biopsias mintavételek eredményességét, a tumorok méretét (atlag 78,5 mm; 20-210 mm), a miitétek tipu-
sait (17 esetben széles lagyrészexcisio, 8 esetben mellkasfali resectio (atlagosan eltavolitott bordak szama 3; 1-4),
6 esetben partialis vagy teljes scapularesectio, 4 esetben clavicularesectio, 2 esetben tiid6parenchyma-resectio), a
sebészi sz€lt (RO 13 betegnél 56%), az immunhisztokémiai eredményeket (6sztrogénreceptor a/b), a rekonstrukcids
miitéteteket (6 esetben hdldbetiltetés, 5 esetben mm. pectoralis major, mm. latissimus dorsi, mm. rectus abdominis
plasztika), a perioperativ morbiditast (6 beteg 26%) és mortalitast (0%), a recidivak szamat (14 betegnél 64%) és
kialakulasuk idejét (atlag 274 honap; 10-120 hénap), az adjuvans kezeléseket (hormon-, non-szteroid-, radio- és
kemoterdpia) és ezek hatdsait.

Kovetkeztetés: A szerzdk atlag 129,5 honapos (23-306 honap) utankdvetésnél statisztikai modszerekkel vizs-
galtak a sebészi szél és az adjuvansan alkalmazott tamoxifen és sulindacum kezelés, valamint a lokalis recidivak
kialakulasa kozotti Osszefliggéseket.

DERMATOFIBROSARCOMA PROTUBERANS MULTIDISZCIPLINARIS KEZELESEVEL
SZERZETT HOSSZUTAVU EREDMENYEK 26 BETEGNEL

Matrai Zoltdn, Plotar Vanda, Liszkay Gabriella, Orosz Zsolt, Székely Judit, Hitre Erika, Bartal Alexandra, Bécs Katalin,
Farkas Emil, Savolt Akos, T6th Liszlé

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A dermatofibrosarcoma protuberans alacsony vagy kdzepes malignitasu, ritka, rosszindulatt da-
ganat. A tumort a lassu, de agressziv lokalis novekedés, az alacsony attétképzési és a magas helyi kitjulasi arany
jellemzi. Az els6dleges kezelés a radikalis sebészi eltavolitds hagyomdanyos kimetszéssel vagy Mohs-féle sebészi
technikaval. Pozitiv sebészi szél, recidiv tumor esetén radio-, kemoterapia illetve Gjabban imatinib mesylate al-
kalmazhato. A szerzdék 26 dermatofibrosarcoma protuberans miatt onkologiai centrumban multidiszciplinarisan
kezelt beteg hosszutavu klinikopatoldgiai utdnkdvetését végezték.

Moédszerek: A betegek atlagéletkora 44,7 év volt. Az utdnkdvetés atlagos ideje 60,57 honap volt. 15 betegnél
(57,7%) sikertiilt RO eltavolitast végezni, mig 11 betegnél (42,3%) csak R1 resectiét. Az RO resectidk eléréséhez étla-
gosan 1,87 kimetszésre volt sziikség. Adjuvans kezelésként a primer tumor eltavolitadsat kovetSen 6 beteg (23%)
részesiilt radioterdpidban és 2 (7,6%) beteg kemoterapiaban.

Eredmények: 16 betegnél nem észleltiink kitjuldst. Tiz betegnél (38,4%) alakult ki recidiva, amely miatt tovabbi
kezeléseket folytattunk. Egy beteg tavoli attétek miatt elhunyt. Statisztikai modszerekkel vizsgaltuk az irodalom-
ban prognosztikai faktornak szamitd 50 év feletti életkor és a sebészi radikalitas hatdsat a helyi kitjulasra.

Kovetkeztetés: A dermatofibrosarcoma protuberans multidiszciplinaris kezeléssel eredményesen kezelhetd
daganat. Pontosabb kovetkeztetések levondsdhoz nagyobb esetszam és multicentrikus randomizalt vizsgélatok
sziikségesek.
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POSZTTERAPIAS OROPHARYNGEALIS DYSPHAGIA KEZELESE: KAUZALIS,
KOMPENZATORIKUS ES DIETETIKAI MOSZERREL, EZ UTOBBI TOVABBFEJLESZTESE
REOLOGIAI MODSZERREL

Meészdros Krisztina, Remendr Eva, Boér Andrds, Doleviczényi Zoltdn, Fiilop Miklds, Koltai Ldszld, Koltai Pdl,
Lengyel Csongor, Takdcsi Nagy Zoltdn

Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A nyeléstanitast és annak reologiai mddszerrel tovabbfejlesztett valtozatat 168, kiilonb6z6 fej-nya-
ki daganatban (lokalizacié szerint nasopharynx 10, oropharynx/szajfenék 41, nyelv 18, szajpad, bucca 8, larynx 32,
hypopharynx 32, nyelvgyok 25, metastasis 2) szenvedd betegen mutatjuk be. A betegek atlagéletkora 57 év volt
(33-t6l 80 évig), a férfi-nd arany: 132:36. A szervmegtarto kezelésekbdl 56 volt mtitéti, 69 kemoradioterdpia, ennek
kombinacidja 43 eset.

Moédszerek: A nyelésdiagnosztikat videoendoscoppal kontrollalt tobbszint festéssel és valtozd ételviszkozitas
alkalmazasdaval tortént nyelési vizsgalattal végeztiik. Ennek célja az aspiracids veszély nélkiil lenyelhetd, megfe-
lel6 viszkozitast, megfeleld hdmérsékletii, megfeleld nagysagu ételbdlus meghatarozasa és az anatdémiai adottsa-
goknak, a szenzoriumnak és a motoriumnak megfeleld nyelési technika megtalalasa (Hacki). A videoendoscopos
nyelésvizsgdalatnal hasznalt probaételbdl novekvo viszkozitas-sort (gél, puding, piiré, kasa) készitettiink, a ke-
reskedelmi forgalomban kaphaté kukoricakeményit6-tartalmu stiritéanyag Resource Thicken Up® és viz hozza-
adasaval. A mindennapi életben hasznalatos ételeknek megfelel6en a klinikai konyha termékeibdl valasztottunk
ki gél, puding, piiré, kasa konzisztenciajaakat. A probaétel és a valddi ételek viszkozitasmérésébol reogram gor-
bét készitettiink. A viszkozitast nyirasi sebesség (shear rate) fliggvényében, tizes alapt logaritmikus gorbével
abrazoltuk. A kiilonb6z6 konzisztenciaju probaétel reogramjahoz hozzarendeltiik a legkdzelebbi értékii étel-
reogramot. Minden egyes viszkozitdsti probaételhez rendeltiink megfelelé 4llaga ételt. gy meghataroztuk az
aspiracidmentesen lenyelt probaételt és a betegnek ennek alapjan adhaté ételeket, amit nagy biztonsaggal per os
fogyaszthat. Nyelésgyakorlatok koziil a kezelés soran kauzalis és kompenzatorikus mddszereket alkalmaztuk.
Ezek a kovetkezOképpen alakultak: tartasvaltoztatas: 80 beteg, nyelésmandver: 19 beteg, artikulacids gyakorlatok:
8 beteg, clearence, akaratlagos tisztitds, krakogas: 8 beteg, Masako mandver 1 beteg, diétas tanacsadasban része-
siilt 6 beteg.

Eredmények: A betegek koziil 137 részesiilt nyelésterapidban (81,54%), ebbdl 125 volt sikeres. Nem volt sziikség
nyelésterapiara 31 betegnél (18,43%). A kezeltekbdl 56 részesiilt reoldgiai diétas kezelésben (40,87%), ami az &sszes
beteg 33,33%-a. Sikertelen nyelésterapia, PEG-beiiltetésre minddssze a 137 betegbdl 12 esetben kertiilt sor.

Kovetkeztetés: Ezzel a mddszerrel segitettiik a betegek per os taplalasat a betegek szamara legbiztosabban
lenyelhet ételek adasanak meghatarozdsaval. A szervmegtarté miitéteken atesett betegek sikeres rehabilitacidja
is igazolja a szervmegtartd kezelések létjogosultsagat, a totalis laryngectomia elkeriilését.

DOSE DENSE TOPOTECAN A RECIDIV OVARIUMTUMOROK KEZELESENEL —
SAJAT TAPASZTALATAINK

Mezei Kldra, Erfan Jozsef, Kérodiné Kardszi Katalin
Jésa Andras Oktat6 Koérhaz, Nyiregyhaza

Az ovariumtumoros betegeknél a mitéti technika fejlédése és az egyre effektivebb kemoterdpias kezelések alkal-
mazasa ellenére a betegek tobb mint 70%-anal relapsus 1ép fel, a betegség persistal. Paclitaxel és a platina-anald-
gok elsévonalban val6 alkalmazasanak ellenére kitjulas kovetkezik be az els6dleges terapiat kovetden, és sajnos a
betegek kevesebb, mint 30%-anal érhetd el 5 éven tuli tulélés. A recidiv ovariumtumorok masod-, harmad-, illetve
tobbedvonalbeli kezelésénél a kemorezisztencia fennallasa, illetve a komulativ toxicitas jelenléte akadalyozza az
eredmények elérését. A topotecan hatasmechanizmusa kiilonbozik az egyéb szokasos kemoterdpias szerekétdl. A
farmakokinetikai vizsgalatok, melyeket egér és human tumorsejtvonalakon végeztek, igazoltak, hogy a heti bolus
topotecan nagyon aktiv tumorellenes hatasu és a topoisomerase I enzim magas szintje intracellularisan hosszasan
jelen van. A kezdeti klinikai vizsgalatok a recurralé ovariumtumorok heti topotecan kezelésével eredményesnek
bizonyultak. Az id&s, erdsen el6kezelt, gyengébb altalanos allapott betegeknél kevesebb és jobban uralhat6 he-
matologiai toxicitds jelentkezett, mint az 5 napos kezeléseknél. A heti kezelés hatékonysaga megegyezett a korabbi
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standard kezelés eredményeivel. Osztalyunkon 2006-t6l 11 betegen alkalmaztuk a heti d6zist topotecan kezelést
harmad-, negyed- és tobbed vonalban. Az erésen el6kezelt betegeink meglepden jol toleraltak a kezelést, Iényege-
sen kevesebb hematoldgiai toxicitas 1épett fel, ldzas neutropeniat egyetlen esetben sem tapasztaltunk. A kezelés
eredményeirdl és a mellékhatasokrél az eléadasunkban részletesen beszamolunk.

NOVEKEDESI HORMON RELEASING HORMON (GHRH)
ES RECEPTOR SPLICE VARIANSANAK (SV1) VIZSGALATA
HUMAN EMLOKARCINOMAKBAN

Mile Melinda®, Farczidi Enikd?, Szdanto Janos®, Juhdsz Aliz', Halmos Gdbor!

'Debreceni Egyetem OEC GYTK Biofarmacia Tanszék, Debrecen,
2Szent Janos Kérhaz, Budapest, *Debreceni Egyetem OEC Onkologiai Tanszék, Debrecen

Célkittizések: A hipotalamusz altal termelt GHRH stimuldlja a hipofizisben a GH termel6dését és felszabadula-
sat, ezenfeliil szamos kisérlet tamasztja ala, hogy szerepet jatszik nem hipofizealis szovetek karcinogenezisében
is. Kutatasok azt mutatjak, hogy a hipofizis tipust receptor (GHRH-R) normalis és daganatos szovetekben ritkan
mutathatd ki, viszont a splice variansai szamos human daganatszévetben megtalalhatdak. Ezek koziil a legjelen-
tdsebb a GHRH-R Splice Varians 1 (SV1), mely a legnagyobb homolégiat mutatja a hipofizis tipusu GHRH recep-
torral. Kisérleti munkankban a hipofizis tipust receptor (GHRH-R), GHRH ligand és a GHRH-R Splice Variansl
(SV1) mRNS-expresszidjanak mérését tiiztitk ki célul human emldkarcindma szoveti mintakban.

Moédszerek: A budapesti Szent Margit Kérhaz onkologiai osztalyan 2008-2009 kozott miitétileg eltavolitott 29
human emlékarcindma biopszia mintan végeztiik el a receptoridlis vizsgalatokat. A fagyasztott mintak homoge-
nizalast kovetden az RNS izoldlasa 10-30 mg tumorszovetbdl az AllPrep DNA/RNA/ Protein Mini Kittel (Qiagen)
a gyarto utasitasai szerint tortént. 20 minta esetén 500 ng RNS-t hasznaltunk a Reverse Transcription System Kit-
tel (Promega) és a tovabbi 9 mintanal szintén 500 ng RNS-t hasznaltunk a Quantitect Reverse Transcription Kit-
tel (Qiagen) végzett reverz transzkripcidhoz. Az expesszids vizsgalatokhoz mas és sajat kutatdcsoportunk altal
tervezett primereket hasznaltunk.

Eredmények: A vizsgalt human emldkarcindmakban a GHRH-R mRNS expresszidja csak egyetlen minta-
ban volt kimutathat6, mig a GHRH-R SV1 expresszidja 6 mintaban volt megtalalhaté. A GHRH ligandot 22/29
ardnyban sikeriilt kimutatni. Osszességében megéllapithatjuk, hogy az altalunk vizsgalt emlSkarcinéma min-
tak kozel 76%-aban GHRH ligand mRNS-expresszidjat tapasztaltuk, mely feltehetden autocrin/paracrin hatasra
utalhat a tumorsejteken. Korabbi irodalmi adatokkal megegyezden a hipofizis tipusu receptor (GHRH-R) mRNS-
expresszidjat csak egyetlen mintdban sikeriilt kimutatni. Mig a GHRH-R SV1, mely feltehetéen funkcionalisan a
legjelentdsebb receptor-izoformara utal, 6 mintaban volt kimutathatd.

Kovetkeztetés: Tovabbi munkank soran meg kivanjuk hatarozni a génexpresszié mértékét a pozitiv mintak-
ban, illetve még nagyobb mintaszamot feldolgozni a korrektebb statisztikai értékelés végett. Ezzel parhuzamosan
egyéb modszerekkel (immunohisztokémia, ligandkétés) kivanjuk vizsgalni a hipofizis tipust GHRH receptor és
GHRH-R SV1 expresszidjat is. A kutatdsainkbdl varhaté eredmények hozzajarulnak a human emlékarcinémak
patomechanizmusanak pontosabb felderitéséhez és a human daganatterapiaban alkalmazhatd 4ij molekularis ta-
madasponti GHRH-antagonistak kifejlesztéséhez. Kutatasi timogatas: ETT 240/2006

A PLATINABAZISU KEMOTERAPIA BEFOLYASOLJA
AZ ERCCI-EXPRESSZIOT TUDORAKBAN

Moldvay Judit', Sdapi Zoltdn?, Egri Gdbor®, Gyulai Mdrton*, Szende Béla*, Losonczy Gyorgy', Timdr J6zsef’, Pdpay Judit?

Semmelweis Egyetem, 'Pulmonoldgiai Klinika, 2I. sz. Patoldgiai Intézet, *Bajcsy Kérhaz Mellkassebészet,
*Pest megyei Tiidégydgyintézet, Torokbalint, °Semmelweis Egyetem II. sz. Patologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A tiid6érakok kezelésében alkalmazott kemoterapidnak jol ismert a klinikai hatdsa, azonban keve-
set tudunk a kiilonb6z6 szoveti biomarkerek expresszidjara kifejtett hatasardl.

Moédszerek: 17 nem-kissejtes tiidérakban szenvedd és platinabdzist neoadjuvans kezelésben részesiilt beteg
tumorszovetét tanulméanyoztuk kemoterapia el6tt és utan. A 9 adenocarcinoma és 8 laphamrak formalin ixalt,
paraffinba dgyazott mintain a Ki-67, p53, Bcl-2, Bax, Fas-ligand és ERCC1 expresszidjat vizsgaltuk.
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Eredmények: 17-bdl 6 esetben a neoadjuvans kezelés utani mintdkban fokozott Ki-67-expressziot figyeltiink
meg. A p53, Bcl-2, Bax, Fas-ligand expresszidjanak vizsgalata soran a kemoterapiat kovetéen nem észleltiink szig-
nifikdns markernyerést vagy markervesztést. Az ERCC1 vizsgdlata soran ugyanakkor a 17 esetbdl 8-ban észleltiink
kemoterapia el6tt ERCCl-pozitivitast. A 8 ERCCI-pozitiv tumor koziil 6 laphdmrak volt, 2 pedig adenocarcinoma.
Kemoterapiat kovetéen egy kivételével valamennyi tumorszévet ERCCl-negativva valt. A kezdetben ERCCI-
negativ tumorok koziil egy sem valt ERCCl-pozitivva a neoadjuvans kezelést kovetden.

Kovetkeztetés: A vizsgélt 17 nem-kissejtes tiidérdkos esetben a platinabazisti neoadjuvans kemoterdpia nem
volt érdemi hatdssal az apoptozismarkerekre, azonban befolyasolta a daganatok proliferativ aktivitdsat, valamint
ERCCl-expresszidjat. Eredményeink arra utalnak, hogy a tiidérdkok kezelésében leggyakrabban alkalmazott ha-
gyomanyos kemoterapia elésegitheti az agresszivabb fenotipust tumorsejtek szelekcidjét, illetve hogy befolyéasol-
hatja a prediktiv értékkel bird szoveti biomarkernek, az ERCCl-nek az expresszidjat. Mindez jelentéséggel birhat
a nem-Kkissejtes tiidérakok terdpias protokolljainak kidolgozasakor.

VAZOAKTIV INTESTINALIS PEPTID RECEPTOROK ,KIFE]EZGI,)ESE
GYERMEKKORI VERKEPZOSZERVI MALIGNUS BETEGSEGEKBEN ES SZOLID
TUMOROKBAN

Molndr Anna Eva', Rézsa Bernadett?, Szegedi Istvdn', Kiss Csongor',
Halmos Gabor?

Debreceni Egyetem, 'Gyermekhaematoldgiai-Onkologiai Nem On4llé Tanszék, 2Biofarmécia Tanszék, Debrecen

Célkittizések: Peptidhormon-receptorok a human tumorsejtek jelentds hanyadaban megtalalhatéak. A vazo-
aktiv intestinalis peptid (VIP) analdégok antiproliferativ hatasukat specifikus G-proteinhez kapcsolt membran-
receptorokon keresztiil fejtik ki, melyekbdl human szévetekben eddig 2 altipust izolaltak (VPAC1, VPAC2). A VIP-
analdgok, illetve azok citototoxikus vagy radioaktiv konjugatumai 4j perspektivakat nyitnak a tumornévekedés
gatlasdban; a receptor-specifikus analdégok kozvetleniil, vagy az tn. ,magic bullet” elv alapjan, carrier mole-
kuldkként hasznalhatdak fel a célzott daganatterdpidban. A VIP-receptorok kifejez6dése a vérképzd rendszer
neoplasztikus elvaltozdsaiban és gyermekkori daganatokban nem ismert, ezért munkankkal elsédleges célunk,
hogy jelenlétiikrdl informaciot kapjunk.

Moédszerek: A DE OEC Gyermekgydgydszati Intézet Gyermekhaematolégiai-Onkoldgiai Nem Onallé Tanszé-
ken és a Biofarmacia Tanszéken 15 daganatos beteg (atlagéletkor: 8,0 év) mintdjan vizsgaltuk a VPACI és VPAC2
expresszidjat, a betegek koziil 7 szolid tumoros és 8 hematoldgiai (malignus vagy benignus) betegségben szenve-
dett. A 8 hematologiai mintdbdl 7 csontveldi aspiratum, 1 periférids vénds vér volt, pozitiv kontrollként human
hélyagtumorszovetet hasznaltunk. Ezzel parhuzamosan in vitro vizsgalatokat végeztiink human lymphoid és
myeloid leukémids sejtvonalakon. A mintdkbdl teljes RNS-t izolaltunk, majd azt cDNS-sé irtuk at. Ezt kévetSen
irodalomban mar kozolt primerparokkal mértiik a VPAC1 és VPAC2 mRNS expresszidjat.

Eredmények: A vizsgdlt 15 daganatos mintabol 7 esetben (1 szolid tumoron, 4 malignus és 2 benignus vérkép-
z8szervi betegmintan) mutattuk ki a VPACI mRNS expresszidjat, mig VPAC2 mRNS-expresszidt 4 mintdban (2
szolid tumoron, 2 malignus hematoldgiai betegmintén) igazoltunk. In vitro sejtvonalakon végzett vizsgalataink
VPAC1 mRNS kifejez&dését 4 myeloid sejtkultaran erdsitették meg, mig VPAC2 mRNS-expresszidt nem talal-
tunk.

Kovetkeztetés: A gyermekkori szolid tumorokban és hematoldgiai kérképekben a VIP-receptorok mRNS-
szinten kifejezédnek. Az expressziéd mértékének meghatdrozasa és normalis szovettel valo Osszevetése kvantita-
tiv RT-PCR mddszerrel folyamatban van, mig a receptorfehérjék jelenlétének igazolasdra immunohisztokémiai,
Western-blot illetve ligandkotési esszét terveziink. In vitro vizsgalatainkat proliferacios esszével (Annexin/FITC
apoptozis-esszé) tervezziik kiegésziteni. Eredményeink hozzajarulhatnak annak megértéséhez, hogy milyen sze-
repet jatszik gyermekkori daganatos betegségekben a VIP, illetve feltérképezhetjiik, hogy ezek a daganatok al-
kalmasak-e VIP-analdégokkal, azok radionuklid vagy citotoxikus szdrmazékaival torténé diagnosztikara és/vagy
célzott daganatterapiara. Kutatasi timogatas: Remény a Leukémids Gyermekekért Alapitvany.
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DIAGNOSTIC VALUE OF FDG-PET IN RESTAGING OF PATIENTS WITH
OSTEOSARCOMA

Moravszki Ménika', Lengyel Zsolt?, Szakdll Szabolcs?, Szendr6i Miklés®,
Pipai Zsuzsanna', Szilvdsi Istvdin'

1Allami Egészségiigyi Kozpont, 2Pozitron Diagnosztika Kft.,
*Semmelweis Egyetem, Ortopédiai Klinika, Budapest

Objectives: Fluorine-18-fluorodeoxyglucose (FDG) PET is widely used for restaging of various malignant tu-
mours. Restaging of patients with osteosarcoma (OS) after complex chemotherapeutic and surgical treatment is of
significant importance for patient management. Aim of our study was to evaluate clinical impact of FDG-PET on
restaging of OS patients.

Methods: 26 patients with histologically diagnosed OS and after standard chemotherapy and surgery were
studied (males n=18, females: n=8, age range: 10-51 years). 9 patients had local recurrence, 6 patients had lymph
node metastasis, 6 patients had osseous metastasis and 9 patients had pulmonary metastasis. Whole-body PET
images were taken after injection of 3.7 MBq/kg body weight of F-18-FDG by using a PET/CT scanner with multi-
detector helical CT for attenuation correction and anatomic localization only. Iterative reconstruction (OSEM) and
MPI for visual interpretation of PET images were used. FDG-PET findings were compared to results of conven-
tional imaging modalities (ultrasound, CT, MRI) and 3-phase bone scintigraphy (3-BS). A lesion-by-lesion analysis
was performed. Final evaluation of abnormal findings was made by clinical follow-up, histopathology and con-
sensus of a multidisciplinary oncologic board.

Results: In detection of local recurrences 3-BS and FDG-PET were equally sensitive but specificity of FDG and
conventional radiology were higher. Osseous metastases were easily diagnosed by 3-BS confirmed by radiology.
Detection of lymph node metastasis was most accurate by FDG-PET. Diagnosis of pulmonary metastases was best
established by combined use of radiology and FDG-PET.

Conclusion: FDG PET/CT, conventional radiology and 3-BS are complementary imaging methods in restaging
of patients with OS. All diagnostic modalities have distinct place in the follow-up with clinical impact on patient
management.

CENTROSZOMA ELTERESEK ORIASSEJTES CSONTTUMOROKBAN:
LEHETSEGES OSSZEFUGGES A KROMOSZOMALIS INSTABILITASSAL

Moskovszky Linda, Kopper Ldszld, Szendrdi Miklds, Sdpi Zoltin

Semmelweis Egyetem AOK, 1. sz. Patolégiai és Kisérleti Rakkutaté Intézet, Budapest

MINOSEGIRANYITAS A KORHAZI GYAKORLATBAN
Muha Eniké

Févérosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhéza,
Onkoradioldgiai Kézpont, Budapest

//////

ségiigyi intézményeknél napjainkra gyakorlattd valt, mely nem kis feladatot jelentett az intézmények vezetdi és
dolgozoi szdmara egyarant.
repkorei egyedi értelmezésre szorultak, a folyamatokrol és a kimenetrdl nem is beszélve. A rendszer bevezetése
soran ezért ezeket a kérdéseket kellett el6szor tisztdzni, és ez alapjan alkalmazni a szabvanyt.

Kovetkeztetés: Eladasomban szeretnék ravilagitani a fenti szabvany koérhazi alkalmazasanak elméleti kér-
déseire, azok gyakorlati megolddséara, amit minden alkalmazottnak meg kell tanulnia és alkalmaznia kell a siker
elérése érdekében.
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PSMB-7 GEN: U] PROGNOSZTIKUS MARKER AZ EMLORAK TERAPIAJABAN?
Munkdcsy Gyongyi', Reinhold Schifer®, Rula Abdul-Ghani®, Mihily Zsuzsa*, Gyérffy Baldzs®

ISemmelweis Egyetem, I. sz. Gyermekgyogyaszati Klinika,
?Charité Universitatsmedizin, Berlin, >Al-Quds University, Jerusalem,
‘Semmelweis Egyetem, AOK, "MTA-SE Gyermekgyogyaszati és Nephrolégiai Kutatécsoport, Budapest

Célkittizések: A HER2, sztrogén- (ER) és progeszteronreceptorok vizsgalata emlérak terapidjdban ismert, de
kemorezisztencidra hasznalhaté biomarkert eddig nem mutattak ki. A doxorubicin egy antraciklin-szdrmazék,
amelyet emlédaganat és limféma kemoterdpidjaban hasznalnak. A PSMB-7 gén, amely a fehérjebonto proteoszoma
alegysége, doxorubicin-rezisztens sejtvonalakban feliilexpresszalodik. Jelen kutatasban e gén kemorezisztenciaban
betoltott szerepét vizsgaltuk RNS-interferencidval sejtkultirdban és klinikai adatokon.

Moddszerek: Az in vitro vizsgalathoz szenzitiv és rezisztens MCF-7 emléraksejtvonalat hasznaltunk. A kisér-
let sordn RNS-interferencidval elcsendesitettiik a célgént, amelyhez sajat tervezésii és készitésti siRNS oligokat,
valamint siPORT NeoFX transzfekcios reagenst hasznaltunk. A géncsendesités validalasahoz az RNS-t RNeasy
Mini kittel izolaltuk, majd a gén expresszidjat RT-PCR-rel mértiik. Transzfekci6 utan 24 6raval a sejtek gydgysze-
res kezelést kaptak, majd 72 éra mualva Casy automata sejtszamlaléval szamoltuk Sket. A kisérleteket haromszor
ismételtiik, majd t-probaval vizsgaltuk a géncsendesités hatasait. Az in silico analizishez 1079 emlérakos beteget
osztottunk 2 csoportba aszerint, hogy a szdvetben a PSMB-7 expresszidja az atlagosnal magasabb vagy alacso-
nyabb volt. Ezutan Kaplan-Meier-analizissel hasonlitottuk dssze a két csoport relapszusmentes ttilélését.

Eredmények: Doxorubicin kezelés hatasara a rezisztens sejtvonalak 30,6-31,2%-ban maradtak életben. A gén-
csendesitett sejtvonalak 5,87-10,2%-ban éltek tul, ami szignifikans eltérést mutat (p=0,034) az siRNS-sel nem kezelt
sejtektdl. A doxorubicin-szenzitiv sejtvonalak 9,67-14,5%-a maradt meg a gyogyszer hatdsara. A microarray ada-
tokban az atlagos expresszi6 2800 MAS5.0 normalizalt expresszids egység volt. A betegadatok vizsgalata szerint a
PSMB-7 feliilexpressziodja szignifikansan 0sszefligg a betegek relapszusmentes tulélésével (p=0,00014).

Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan a PSMB-7 gén elcsendesitésével a rezisztens sejteket a gyogyszerrel
szemben szenzitivizaltuk, és klinikai mintan is igazolodott a gén kemorezisztenciaban betoltott szerepe. Ezen
eredmény felveti annak lehet&ségét, hogy a PSMB-7 gént biomarkerként hasznaljak emlérakos betegek prognozi-
sanak az elGrejelzésére.

ENDOSCOPOS MUTETI LEHETOSEG AZ ORR- ES ORRMELLEKUREGI
MALIGNUS TUMOROK KEZELESEBEN

Miiller Zoltdn, Vityi Tamds, Kétai Zsuzsa
Févarosi Onkormanyzat Uzsoki utcai Kérhéz, Fiil-orr-gége Osztaly, Budapest

Célkittizések: Az orr- és orrmellékiiregi tumorok a fej-nyaki teriilet ritka daganatai kozé tartoznak. Kezeléstik-
ben a muitét all az elsd helyen. A kiilsé feltarasbol végzett beavatkozasok, az arcon vezetett mtitéti metszések jelen-
tés kozmetikai hatranyt okoztak a betegeknek. Ezért mindinkabb el6térbe keriilnek az endoscopos mfitéti meg-
oldasok. Ezek hatdrteriiletei egyre inkdbb kitolédnak, igy tobbek kdzott a malignus tumorok iranyaba is. Termé-
szetesen alapvetd kovetelmény a daganat ablasticus eltavolithatdésaga endoscopos titon, ezért az ilyen miitétekre
csak valogatott beteganyag alkalmas. Jelen el6adasunkban a malignus orr-, orrmellékiiregi tumorok endoscopos
mutéti megoldasanak lehetdségére kivanjuk felhivni a figyelmet.

Moédszerek: Osztalyunkon 1989-2009-ig 6 ethmoid tumoros beteget kezeltiink, koziiliik 5 beteg kiils6 fel-
tarasos mutétben részesiilt, mig 1 betegnél endoscopos tumorresectiot végeztiink. Jelen eléadasunkban csak
endoscoposan operalt esetiinkkel foglalkozunk. A 41 éves nébetegnél 2004-ben a bal oldali kozéps6 orrkagy-
l6rol kiinduld, szovettanilag adeocarcinomanak bizonyulé malignus tumort diagnosztizdltunk. Az elvaltozast
endoscopos tton a kdzépsé orrkagyloval, valamint az eliilsé és hatso rostasejtek régidjaval egyditt eltavolitottuk.
A mtét ablasticus volt, mind a szovettani, mind a postoperativ képalkotd vizsgalatok is ezt igazoltak. A Fév.
Onkorad. Kp-ban 62 Gy postoperativ irradiatioban részestilt.

Eredmények: A beteg 5 éve mind fizikalisan, mind képalkot6 vizsgélatokkal igazoltan, localisan és regionalisan
tumormentes, tavoli attétet sem észleltiink. Rendszeresen endoscoposan ellendrizziik a mutéti teriiletet, illetve
képalkotd vizsgalatok késziilnek.

Kovetkeztetés: Napjainkra az endoscopos technika bevonult az orr- és orrmellékiireg malignus tumorainak
sebészetébe is. Kis kiterjedésti, T1, T2-es daganatok esetén, valogatott beteganyagnal alternativat jelenthet a kiilsd
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feltardsos mitétekkel szemben. A betegeknek lényegesen kisebb megterhelést jelent és kozmetikailag is elényo-
sebb. Amennyiben a daganat ablasticus eltavolithatésaga endoscopos tton kétségessé valik, a beavatkozast kiilsé
feltarasbol komplettalni kell. Esetiinkben a hosszu tavi tumormentesség is igazolja allaspontunkat.

HOSSZU TAVU TULELES METASZTATIKUS NEM KISSEJTES TUDORAKBAN
~ SZENVEDO BETEGUNKNEL MASODVONALBELI TAXAN-
ES BISZFOSZFONAT-KEZELEST KOVETOEN: ESETISMERTETES

Nagy Andrea, Fajt Erzsébet, Tolnay Edina
Pest Megyei Tiid6gyogyintézet, Torokbalint

Célkittizések: Metasztatikus tiidérakban szenvedd betegeknél az els6 vonalbeli kezelések soran kialakult prog-
ressziot kovetden sziikséges masodvonalbeli terapia valaszadasi rataja 10% alatt marad, az atlagos tulélés pedig
a kezelés megkezdésétdl szamitott 4—6 honap kozott mozog. Az elmult idészakban publikaltak a biszfoszfonat-
kezelésnek a tumor okozta csontrendszeri komplikaciok megelézése melletti, szolid tumorokban a betegségmen-
tes tulélésre gyakorolt pozitiv hatdsat igazold tanulmanyokat.

Médszerek: Betegiink 2003 aprilisa 6ta ismert metasztatikus folyamatanal, masodvonalbeli kemoterapia le-
folytatasat és éveken at alkalmazott biszfoszfonat-kezelést kovetden a tavoli metasztazisok teljes klinikai és radio-
logiai remissziojat észleltiik, a beteg operabilissa valt.

Eredmények: Posztoperativan mitéti szovettan alapjan alkalmazott adjuvans kemoterdpia lefolytatasa ota
(2007. janius) tiinetmentes, utolsé kontrollvizsgalat sordn (2009. junius) recidivara, progresszidra utald eltérést
nem talaltunk.

Kovetkeztetés: Esetiinket azért tartjuk kozlésre méltonak, mert a fentiek ravildgitanak arra, hogy els6 vonalbeli
kemoterdapia sikertelensége ellenére, egyes betegekben masodvonalbeli kezeléssel is elérhetd jelentds tumorvalasz
és hosszu tavu tulélés. A biszfoszfonatok szerepének megitéléséhez a nem kissejtes tiidérakos betegek ttlélésének
javitasdban még tovabbi klinikai vizsgélatok sziikségesek.

BORTEZOMIB ES TRAIL APOPTOTIKUS HATASA SZINERGIZA; )
VASTAGBELDAGANAT-SEJTVONALAK ESETEBEN A P53 GEN MUTACIOS
STATUSZATOL FUGGETLENUL

Nagy Katalin', Barti-Juhdsz Helga', Arvai Kristdf', Mihalik Rudolf',
Kopper LiszI6?, Petik Istvin®

Semmelweis Egyetem, 'I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato Intézet, *I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato
Intézet Szentagothai Tudaskozpont, °KPS Orvosi Biotechnologiai és Egészségtligyi Szolgaltato Kft., Budapest

Célkittizések: A daganatok apoptotikus jelpalyainak aktivalhatosdga Osszefiiggésben allhat egyes daganatelle-
nes terapias készitmények kurativ hatdsaval. A hatékony apoptdzisindukcié a komplex jelpalyak miatt gyakran
kombindcids kezelésekkel érhetd csak el. A bortezomib (Velcade) proteaszoma-gatldszer monoterapias alkalma-
zasanak lehetdségeit vizsgald klinikai tanulmany szerint a metasztatikus vastagbéldaganatok esetében hatdsta-
lannak bizonyult. A rezisztencia molekularis hatterének megismerése segit szelektivebb klinikai csoportok kiala-
kitasaban.

Moédszerek: Ezértvastagbéldaganat-sejtvonalak rezisztencidjanak molekuldris hatterét vizsgaltuk bortezomibra
(30 nM), in vitro, ndvekedésgatlasi- (72 éra, ATP-szint alapjan) és apoptdzis teszttel (6-24 6ra, DNS-fragmentacio,
sub-G1 populdcié alapjan). Az alkalmazott sejtvonalak: RKO, HT29, SW480, HCT8, HCT116 p53 wt, HCT116 p53
-/-. Kontrollként normadlis human fibroblasztsejteket hasznaltunk.

Eredmények: A vonalak bortezomib-rezisztenciaja dsszefiiggésben allt a p53 és PI3K mutacids statuszaval. A
p53-mutalt illetve -hidnyos sejtvonalak 50%-o0s névekedési gatldsa 24-30 6rardl 72 drara novekedett. A HCT116
izogenikus sejtvonalpar (p53 vad ill. hidnyos) is megerdsitette a vad p53 szerepét a bortezomib indukalta sejtel-
halasban. A PI3K-aktivitds szerepét a bortezomib-rezisztencidban nem erdsitette meg az Ly294002 gatloszerének
alkalmazasa (10 M), amely nem befolyasolta a sejtvonalak bortezomib-érzékenységét. Egy masik, klinikai I fazis-
ban tarto citokin, a TRAIL apoptotikus hatdsat is vizsgaltuk a sejtvonalpaneliinkkel. A TRAIL-lel (400-800 ng/m1l)
szembeni rezisztencia nem volt dsszefiiggésben sem a p53-, sem a PI3K-statusszal. Korabban kimutattuk, hogy a
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TRAIL-rezisztencia hatterében részben az XIAP kaszpazgatlo fehérje ttltermelése all. Kombinalt bortezomib- és
TRAIL kezelésre a sejtvonalaink apoptotikus valasza szinergikusan emelkedett. Kimutattuk az RKO sejtvonalon,
hogy a kombindlt kezelés hatdsara a vastagbéldaganat-sejtekben a mitokondriumbdl kiszabadul a citoplazma-
ba a Smac/Diablo fehérje, amely kozvetlen molekuldris interakcidval gatolja az XIAP fehérjét, ezaltal fokozva a
kaszpdz 3-aktivalodas mértékét. Kiterjesztve vizsgalatainkat kimutattuk, hogy a TRAIL-bortezomib kombinacid
nem indukalt apoptdzist normalis human fibroblasztsejtekben.

Kovetkeztetés: Eredményeink szerint az egyes daganatellenes szerekre megallapitott molekularis rezisztencia
hattér jelentésen médosulhat kombindcids kezelések esetében. A bortezomib a p53- és PI3K-statusztol fliggetleniil
elésegiti a TRAIL-lel szembeni rezisztencia fontos elemének, az XIAP fehérjének a semlegesitését vastagbéldaga-
nat-sejtvonalak esetében. Eredményeinknek klinikai jelentésége lehet.

GENETIKAI BETEGSEGEK ONKOLOGIAI VONATKOZASAI
Nagy Péter', Lahm Erika®, Szendr6i Miklés®, Papai Zsuzsanna®

1Allami Egészségiigyi Kozpont, 2Allami Egészségiigyi Kozpont Klinikai Onkoldgia,
’Semmelweis Egyetem, Ortopédiai Klinika, Budapest

Célkitiizések: Szamos orokletes betegséghez tarsul syndromaszertien daganatos megbetegedés. Ezek koziil egy
igen ritka és egy valamivel elterjedtebb genetikai kor mellett megjelend tumorképzddésre mutatunk be példat ot
eset kapcsan.

Esetismertetések: 2004. 02. h6 €s2009. 08. ho kozott négy Recklinghausen-syndromas (autoszomalis domindns)
beteget kezeltiink daganatos betegség miatt. E betegséghez legtobbszor sarcoma tarsul. Két beteg a syndromara
jellemzé malignus periférias ideghiivelytumor (MPNST) miatt kapott kezelést (4 seria monoEPI + 5x4 Gy palliativ
irrad. + 2 seria VIP illetve 5 seria monoEPI + 3 seria VIP). Az els¢ beteg, akinek anamnesiseben mar szerepelt mas
malignoma is (pheochromocytoma), az MPNST diagnoézisat kvetéen 15 honappal exitalt. A masodik beteget kozel
egy esztenddvel a diagnozis felallitasa utan is kezeljiik (SD). Még ritkabb sarcomatipust diagnosztizaltak 2004. 02.
hoéban azon férfi betegiinknél, akinél lagyrésztumor eltavolitasa tortént: a hisztologia extraossealis osteosarcomat
igazolt. Postoperativ irradiatiot kévetéen 2004. 04. hoban localis recidiva miatt reoperatio valt sziikségessé, amit
ismételt irradiatio, valamint 2 seria COSS protokoll szerinti kemoterapia kovetett. A beteg jelenleg is komplett
remisszidban van (CR, a remisszié id6tartama: 62 honap). A Recklinghausen-syndromas paciensek kozétt is rit-
kasagnak szamit a 15 hdnappal ezel6tt felfedezett duplex emlétumoros (high grade comedo DCIS + apocrin DCIS)
betegiink. Mttétet kovetSen adjuvansan 6 seria FEC kezelést kapott, és jelenleg is folyamatos Zoladex terapia-
ban részesiil (SD). Egy masik genetikai korkép 6nmagaban is rendkiviil ritka: a Rothmund-Thomson-syndroma
(poikiloderma congenitale — autoszomalis recessziv). Fiatal betegiinknél mar gyermekkorban bal oldali alsévégta-
gi osteosarcomat diagnosztizaltak (2001. 06.). Mtitét és COSS protokoll szerinti kezelés utan komplett remisszidba
kertilt. 2009. 03. hoban masodik primer tumorként a jobb alszaron jelentkezett osteosarcoma. Ennek mitéti eltavo-
litasa utan mddositott COSS protokollt alkalmazunk jelenleg is (SD).

Kovetkeztetés: Eseteink felhivjak a figyelmet arra, hogy a genetikai betegségekhez gyakrabban tarsulnak da-
ganatok, akdr tobbszords daganatok is. Kezelésiik a prediszpozicié nélkiili tumoros betegek kezelésével meg-
egyezik, a terapidk eredményei pedig gondos vezetés mellett nem maradnak el a genetikai alapbetegségben nem
szenveddk eredményeitdl.

A PRIMER MAJRAK TERAPIAJANAK VALTOZASA
1999-2009 KOZOTT OSZTALYAINKON

Nagy Péter', Szentmdrtoni Gyongyvér', Székely Borbdla®, Székely Eszter?, Jdray Baldzs*, Nagy Péter®,
Sréter Lidia*, Dank Magdolna*

Semmelweis Egyetem, 'Radiologiai és Onkoterapids Klinika, %II. sz. Patoldgiai Intézet, °I. sz. Patoldgiai Intézet,
*II. Sz. Belgydgyaszati Klinika, Budapest

Célkittizések: Vizsgalatunk célja az volt, hogy a primer hepatocellularis carcinomaval kezelt betegeknél alkal-
mazott régi és 1ij terdpias stratégidk hatékonysagat elemezziik, figyelembe véve a terapiat meghatarozoé prognosz-
tikai faktorokat, a tumor biologiai viselkedésére jellemzé faktorok valtozasat, valamint a szovettani diagndzistol
szamitott talélés idétartamat.
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Médszerek: 1999. januar és 2009. junius kozott 129 hepatocellularis carcinoma miatt a SE Radiolégiai és
Onkoterapias Klinikan, valamint a SE II. Belgydgyaszati Klinikdn kezelt beteg adatai keriiltek feldolgozasra ret-
rospektiv médon. A vizsgalat a 137/2009 TUKEB engedély alapjan tortént.

Eredmények: Részletesen beszamolunk a betegek kezelési programjardl, elemezziik a terdpias valasz és a tu-
morra jellemzd prediktiv és prognosztikai faktorok (tumor kiterjedése, majfunkciés paraméterek, Child-Pugh-
stadiumbeosztas), teljesitménystatus (ECOG PS), tumormarkerek (AFP-szint) esetleges dsszefiiggéseit.

Kovetkeztetés: Eredményeink azt mutatjdk, hogy a multidiszciplinaris kezelésben részesiilé betegek tulélési
esélyei jobbak, mivel esetiikben tobb tamadasponton keresztiil érhetiink el terapias hatast.

EREDMENYES BIOLOGIAI KEZELES ROSSZ PROGNOZISU
REKTUMDAGANATOS BETEGNEL — ESETBEMUTATAS

Nagy Tiinde
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Bevezetés: A biologiai kezelések a vastag- és végbéldaganatos betegek kezelésének uj korszakat jelentik. Az
angiogenezist gatlo antitestek koziil a bevacizumab kertilt el6szor regisztraciora. A daganatos érrendszer regresz-
szidja, a fennmaradd daganatos erek normalizalasa és az érujdonképzddés gatlasanak szinergista hatdsa kemote-
rapiaval torténd egydittes alkalmazaskor a kezelés hatékonysagat javitja.

Esetismertetés: Id6szakos véres székiirités kapcsan felismerésre keriilt rektumdaganat miatt a 47 éves férfi-
beteg 2005 juniusaban Dixon szerinti reszekciés mutéten esett at. Hiszt.: jol diff. adenocc. pI3pN2(5/6), érbeto-
rés, perineurdlis terjedéssel. Adjuvans kezelés: AVANT klinikai vizsgalatba tortént eredményes sziirést kvetéen
2005 jaliusa és decembere kozott VIII. széria bevacizumab-oxaliplatin-capecitabin, majd 2006 janudrja és majusa
kozott 6 széria monobevacizumab kezelésben részesiilt. Els6 progresszio: 2007. julius, szoliter majmetasztazis.
Els6 valasztasu kezelés: bevacizumab-irinotecan-de-Gramont kombindcios kezelés neoadjuvans céllal. 3 széria
alkalmazasat kovetden 2007 szeptemberében metasztazektdmia, majd 2008 majusaig Osszesen 12 széria kombi-
nalt kezelés, melyet 2008 decemberéig monobevacizumab kezelés kovetett (OEP finanszirozas miatt késébb az
érnovekedésgatld 6nalld alkalmazdsa mar nem volt elérhetd). Masodik progresszié: 2009. marcius, recidiv szo-
liter majmetasztazis. Mttéti el6készités kapcsan észlelt silent ST depresszid hatterében sulyos LAD sziikiilet
igazolodott, ballonos tagitast kovetden stent behelyezésére keriilt sor. Masodik valasztast kezelésként K-RAS-
mutdcidanalizis lelete alapjan cetuximab-irinotecan-deGramont kombinacios kezelést terveztiink, azonban a kar-
diolégiai beavatkozas miatt a cetuximab adasat halasztani kényszeriilttink. 2009 juliusaban sikeres RFTA tortént.
A beteget tovabbi kemoterapias kezelésre elGjegyeztiik.

Kovetkeztetések: Az ij kemoterapias készitmények bioldgiai szerekkel torténé kombinaciés alkalmazasa, va-
lamint a megfelel$ id6ben jol elvégzett sebészeti kezelés varhatoan a betegek ttilélését jelentdsen javitani fogja. Az
eredményes metasztazektomidkat kovetd , pszeudoadjuvans” kezelések optimalis kombinacidjanak és idejének
meghatarozasara tovabbi vizsgalatok sziikségesek.

A BHD1 (DIFFUZ MEDIASZTINALIS NAGY B-SEJTES LYMPHOMA) SEJTVONAL
. ESPRIMER ALL SEJTEK MIKRORNS (MIR) PROFILJANAK VIZSGALATA
OSSZEHASONLITVA MAS LYMPHOMASEJTVONALAK MIR-EXPRESSZIOJAVAL

Nemes Karolina', Mdrk Agnesz, Hajdu Melinda®, Csorba Géziné*, Kopper Ldszl6*, Csoka Monika®, Sebestyén Anna?

ISemmelweis Egyetem, . sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutato Intézet,
31 sz. Gyermekgydgyaszati Klinika, Budapest

Célkittizések: A mikroRNS-ek (miR) expresszidjanak valtozasai adott daganattipusokban kezdenek ismertté val-
ni, de a daganatok kialakuldsdban, novekedésében és progresszidjdban betoltott szerepiik még nem tisztdzott.
Eddigi adatok alapjan a lymphomadk esetében fokozottan vagy alacsonyan expresszalt miR-ek vizsgélatat kezd-
tik meg difftiz, nagy B-sejtes lymphomékban (DLBCL) és akut lymphoid leukémidkban (ALL). Tovabbi célunk
diffiz, mediasztinalis nagy B-sejtes lymphoma sejtvonal in vitro kemoterdpids kezelésre adott valaszanak és a
mikroRNS-mintazat valtozdsanak, valamint ALL-es betegek esetében a kemoterdpia miR-profilra kifejtett hata-
sanak vizsgalata.
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Médszerek: A BHDI1 sejtvonalat kiilonb6z4 citosztatikumokkal (pl. doxorubicin, rapamycin, citozin-arabino-
zin), illetve azok kombindcidjaval kezeltiik (24-144 h). Vizsgaltuk a kezelések proliferaciora, apoptozisra gyako-
rolt hatasait, illetve jelatvivd fehérjék expresszidjat (dramldsi citometria, immunhisztokémia, Western blot, real-
time PCR). Emellett megvizsgaltuk kiilonb6z6 lymphomasejtvonalak (BHD1, Nalm6, Mn60, KMH?2, Jurkat, CEM,
HL60, Raji, Ramos, BJAB, Daudi), valamint izolalt normalis B-sejtek és ALL-es gyermekek kezelés el6tti és utani
csontveldi sejteinek miR-profiljat.

Eredmények: RT PCR-rel vizsgaltuk BHD1 sejtvonalon szdmos miR expresszidjat, illetve a citosztatikumok
miR-expressziét modosité hatdsat. A citosztatikus szerek apoptozisindukald és sejtciklus-mddositd hatasat a BHD1
sejtekben dramlasi citometria modszerrel igazoltuk, emellett kimutattuk kiilonbozé jelatviteli fehérjék aktivitasat
(mTOR, S6, p70S6K, 4EBP1, SAPK, ERK1/2), valamint az el6bb emlitett citosztatikumok fehérjeexpressziét mdodositd
hatasat: a jelatviteli fehérjék expresszidja csokkent. Kimutattuk kiilonb6z6 miR-ek (miR21, miR24, miR155, miR16,
miR128b, miR142-3p, miR29b) jelenlétét és expresszidvaltozasat kezelés utan az elébbi lymphomasejtvonalakon,
valamint ALL-es betegek csontvel6i mintain.

Kovetkeztetés: Eredményeink megerdsitik az eddig leirt miR-ek jelenlétét DLBCL sejtvonalon, valamint ALL-
es betegekben. Utdbbiaknal, az eddig vizsgalt esetekben a kezelés hatdsara a miR-profil megvaltozott. In vitro
vizsgalatainkban kimutattuk a kiilonbdz6 kezelések miR-mintdzatot moédosité hatasat DLBCL sejtvonalnal is.

SORAFENIB KEZELES SORAN MUTHETOVE VALT )
HEPATOCELLULARIS CARCINOMA — ESETISMERTETES

Németh Hajnalka', Kupcsulik Péter, Petrdnyi Agota', Tamas Karin', Farkas Marianne', Babics Jiilia', Bodoky Gyorgy'

'Fovarosi Onkormanyzat Egyesitett Szent Istvan és Szent Laszl6 Kérhaz, Onkolégia,
“Semmelweis Egyetem, 1. sz. Sebészeti Klinika, Budapest

Célkittizések: A hepatocelullaris carcinoma vildgviszonylatban az 6tddik leggyakoribb malignus tumor és a har-
madik leggyakoribb daganatos haldlok. Incidencidja fokozatosan emelkedik. A fejlett nyugati orszdgokban is csak
az esetek mintegy 40%-at ismerik fel korai stddiumban, amikor a potencidlisan kurativ beavatkozasok (reszekcio,
transzplantacio, helyi ablacid) még alkalmazhatok. A transarterialis chemoembolisatio mellett progrediald, vagy eld-
rehaladott hepatocellularis carcinomaban szenvedd betegek szamadra egészen a kozelmultig nem 4llt rendelkezés-
re olyan szisztémds kezelés, ami bizonyitott talélési elényt jelentett volna. A sorafenib, egy multikindz-inhibitor, a
SHARP fazis III klinikai vizsgalat alapjan az intermedier vagy elérehaladott hepatocellularis carcinomads betegek tul-
élését kozel harom hénappal nyujtja meg. Az alabbiakban elérehaladott hepatocellularis carcinomas betegiink esetét
ismertetjlik, akinek kordbban inoperabilis majdaganata nyolchavi sorafenib kezelést kovetden operabilissa valt.

Moddszerek: Hatvannyolc éves ndbetegiinknél hasi diszkomfortérzés, fogyas miatt indult kivizsgalas 2008 au-
gusztusaban. Képalkotd vizsgalatok a maj V-VI-VIL. segmentumait érintd térfoglalast abrdzoltak. Vékonytii-as-
piracids cytologiai vizsgalat primer hepatocellularis carcinomat igazolt. 2008. szeptember 23-an sebészi feltaras
soran inoperdbilis viszonyokat észleltek. Statusrogzitd CT-felvételen a m4j jobb lebenyét érint6, 9x11 cm-es tér-
foglalas abrazolddott. A tiiddben mindkét oldalon tobb, 2-7 mm-es, nodularis elvaltozas mutatkozott, melyeket a
radioldgus metasztazisnak véleményezett. A j6 altaldnos allapota (ECOG 0), j6 méjfunkciéval rendelkez6 (Child-
Pugh A), elérehaladott hepatocellularis carcinomaban szenvedd betegnél 2008. oktéber 30-an sorafenib kezelést
kezdtiink napi 2x800 mg ddzisban. Mellékhatasként kéz-lab-bdérreakciot, faradékonysagot és hasmenést észlel-
tiink. A mellékhatdsokat tiineti szerekkel uralni lehetett.

Eredmények: Kéthavonta végzett CT-ellenérzések soran a méjdaganat és a tiidéattétek mérete fokozatosan
kisebbedett. Kézel nyolchavi sorafenib kezelést kdvetéen a maj jobb lebenyében 1évd terime 68x69x56 mm-esre
zsugorodott. A tiidében mar nem lehetett nodulusokat kimutatni. A jelentds regresszidra vald tekintettel ismételt
sebészi beavatkozas tortént. A sorafenibet az operacio el6tt harom héttel hagytuk el. 2009. julius 7-én jobb oldali
hemihepatectomiat végeztek, sikeresen eltavolitva a majdaganatot. Szovettani vizsgdlat alapjan a tumor a reszek-
cids sz€lt nem érte el, dllomadnydban kiterjedt nekrdzis volt lathatd. 2009. augusztus 12-én késziilt kontroll CT-
felvételen a majban kortilirt eltérés nem abrazolddott, a tiidében azonban hdrom goc valt azonosithatéva, koziiliik
egy novumként. A nyolchetes kezelési sziinetben ismételten manifesztalédé pulmonalis attéteket is figyelembe
véve a sorafenib tjraindult.

Kovetkeztetés: Bar a sorafenib kezelés soran észlelt valaszadasi arany alacsony, az ismertetett, kezdetben
inkurabilisnak tartott betegnél a majdaganat reszekalhatéva valt a kezelés eredményeként. A sorafenibet tehat
érdemes alkalmazni j6 altalanos allapott, j6 majfunkcidval rendelkezd, elérehaladott hepatocellularis carcinomas
betegeknél. A sorafenib folytatdsara betegiink tiidéattétei remélhetdleg ismét regredidlni fognak és a lokalis reci-
diva megel6zhetd, vagy késleltethetd lesz. Ezaltal akar a végleges gyogyulas is elérhetévé valhat.
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MALIGNUS EMLODAGANATOK OKOZTA ELETMINOSEG-VALTOZASOK
A TARSAS TAMOGATAS FUGGVENYEBEN

Németh Katalin', Szalai Tamdsné?, Karamdnné Pakai Annamdria', Dér Aniké', Kornya LdszI6®,
Farkas Szimonetta', Kriszbacher I1diké*

'PTE-ETK, *Orszagos Onkologiai Intézet, *Péterfy Sdndor utcai Kérhaz-RendelSintézet
és Baleseti K6zpont, Budapest

Célkittizések: Magyarorszagon a daganatos megbetegedések okozta mortalitds az utobbi években csokkend majd
tenddl6 aranyt mutat, de az eurdpai népesség kormegoszlasara standardizalt halalozasi aranyszamok rosszindu-
latt daganatok okozta mortalitdsa szerint Magyarorszag ezen tendenciaja 2006. évben 239,9/100 000 lakos, ezzel
az értékkel Eurdpai viszonylatban sajnos a vezetd helyet foglaljuk el. A néi populacid vezeté daganatos halalozasi
oka a malignus eml8daganat. Vizsgalatunk célja a paciensek életmindségének felmérése tarsas tdimogatottsaguk
és coping mechanizmusaik fiiggvényében.

Médszerek: Retrospektiv vizsgalatunkban a Dél- Magyarorszagi régiobol 2007-2008. évben 112 {6 (n=112)
malignus emlédaganatban szenvedd péciens keriilt nem véletlenszerti mintavételi technikaval. Standardizalt
kérdoéivekbdl (EORTC-QLQ-30, F-SozU, FKV-LIS SE) 4ll6 tesztcsomagot toltottek ki, mellyel életmindségiiket, tar-
sas tamogatottsagukat és megkiizdésiiket mértiik fel, és vizsgaltuk a Karnofsky-indexet is. Az Osszefiiggések
vizsgalatat SPSS 16.0 szamitdgépes software-rel végeztiik. p<0,05 szignifikanciaszint megadasa mellett egymintas
t-probat és linedris regresszidszamitast alkalmaztunk.

Eredmények: Osszefiiggést talaltunk a tarsas timogatottsag és a fizikai szerepvesztés megélése kozott. Minél
jobbnak itélték meg a betegek a kornyezetiik tdmogatd szerepét, annal kisebb mértékii fizikai szerepvesztésrol
szamoltak be (p=0,016). Pozitiv korrelacid jellemzd a tarsas tdmogatas és az életmindség megitélése kozott. Minél
kedvezébb a kornyezetiikbdl ered6 tamogatds megélése, anndl pozitivabban értékelték a paciensek életmindsé-
gliket (p=0,002).

Kovetkeztetés: A haldlozasbol adodd jelentés gazdasagi teher csokkentése céljabol az egészségtudatos maga-
tartds (pl. mammografidn vald részvétel) novelése a cél. Az Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP) adatai
alapjan, Magyarorszagon kb. négyszerese az eml6rak terdpidjara forditott 6sszeg, mint a szekunder prevencio-
ra. A prevencid sikere befolyasolja a koltségviszonyokat (megmentett életek koltsége). A tarsadalomra nehezedd
anyagi és pszichés teher miatt fontos a betegség idébeni felismerése, a mortalitas csokkentése és a betegek életmi-
ndéségének emelése.

Osszefoglaldk

TEST ES LELEK EGYSEGE A MALIGNUS BETEGSEG-FELDOLGOZAS SORAN

Németh Katalin', Szalai Tamdsné?, Karamdnné Pakai Annamdria', Dér Aniké', Matyus Anita*,
Gazdag Levente*, Kriszbacher 11diké?

'PTE-ETK Apolastudoményi Tanszék, Pécs, Zalaegerszeg; 2Orszagos Onkolégiai Intézet, Budapest; *PTE ETK
Apolas és Betegellatas Intézet, Pécs; *‘PTE ETK Doktori Iskola, Pécs

Bevezetés: Hazankban is egyre tobb figyelem jut a pszichoszocialis tényezdk és az életmindség vizsgalatara da-
ganatos pacienseknél is.

Moédszer: A vizsgalatba 53 malignus tumorban szenvedd paciens keriilt. A vizsgalat a Nyugat-Dunantu-
li Régiodban 2008. évben standard kérddivek felhasznalasaval késziilt: Betegségpercepcié kérdéiv, FKV-LIS SE,
EORTC QLQ 30, HADS és F-SozU. Vizsgaltuk a Karnofsky-féle teljesitményindexet is. A statisztikai kiértékelés
soran négyvaltozds regresszids modellt épitettiink. Varianciaanalizissel tdmasztottuk ala feltevéseinket p<0,05
szignifikanciaszint megadasa mellett.

Eredmények: A betegek pszichés allapotat jelentésen meghatdrozta szubjektiv életmindségiik, melyet nagy-
mértékben befolyasolhat a tarsas tamogatottsaguk mértéke.

Kovetkeztetések: A tarsas tAmogatottsag segiti az adaptiv megkiizdést, mely késlelteti a szorongas €s a stressz
kozvetlen kovetkezményeit, mely igy biztosithatja a poszttraumas novekedés lehetdségét.
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SZAJUREG, SZAJGARAT MALIGNUS DAGANATAINAK ONKOLOGIAI ELLATASA
HELYREALLITO MIKROSEBESZETI MODSZEREKKEL

Oberna Ferenc, Santha Bedta, Major Tibor, Takdcsi Nagy Zoltin
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: Elérehaladott stadiumu szdjiiregi-szajgarati daganatok radikalis miitét- szabadlebennyel végzett
primer szovetpodtlas és adjuvans kezeléssel elért onkoterdpids eredmények értékelése, az elért életmindség vizs-
galata.

Anyag és modszer: 2003. 07. 28. és 2007. 06. 30. kozott 80 primer és 20 recidiv szdjliregi vagy szajgarati terje-
dést mutat6 daganatos beteg kezelését végeztiik. Radikalis mutéteink alkalmaval minden esetben mikrosebészeti
szovetpotlast végeztiik, lagyszoveti helyreallitasra alkar és latissimus dorsi, allcsontpétldsa rekonstrukcios le-
mezt vagy szabad fibula lebenyt hasznaltunk. A primer csoport betegei 94%-ban adjuvans (kemo)radioterapids
kezelésre keriiltek (50-66 Gy, 1 esetben AL kezelés). Tiinetmentes betegeink 1 éves posztoperativ életmindségét
fej-nyakspecifikus validalt, kiegészitett kérdSivvel monitorizaltuk.

Eredmények: A szabad szovetatiiltetés a konvencionalis szabad lebenyekkel 98%-ban eredményesnek bizo-
nyult. A primer mitétre keriilt, és posztoperativ irradiation atesett betegek teljes tulélése (TT: 69%) és
daganatspecifikus tulélése (DST 71%; STI-IV 100-100-68-65%) is jobb, mint a recidiv csoportban elérhetd
(TT: 49%, DST 51%; STI-IV: 100-100-73-25%). A talélést befolyasold legerdsebb prognosztikai faktornak a pri-
mer csoportban a nyirokcsomoé-pozitivitas (DST: pNO/pN+ p=0,0134), a recidiv csoportban az extracapsularis
tumorterjedés (TT p=0,016, DST p=0,0058) bizonyult. A kezelt, recidivamentes betegeink életmindség-
vizsgalatanak eredménye azt jelezte, hogy a primer mitétes csoportban a funkcionalis értékek szignifi-
kansan csokkentek.

Kovetkeztetések: A szdjliregi carcinomdak mikrosebészeti szovetpotlassal végzett primer radikalis miitéttel és
adjuvans kezeléssel elérehaladott allapotban is j6 eredménnyel kezelhetéek. Az elért életmindség elfogadhatd,
amennyiben az allcsont folytonossaga megtarthat6 vagy helyreallitast végziink.

GENETIC PATHWAYS AND PHENOTYPE-GENOTYPE CORRELATIONS
IN DIFFUSE GLIOMAS

Hiroko Ohgaki

IARC, Franciaorszag

AZ EMLODAGANATOK EPIGENETIKUS MINTAZATANAK
ES RECEPTORPROFILJANAK OSSZEFUGGESEI

Olasz Judit, Doleschall Zoltin, Orosz Zsolt, Csuka Orsolya
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Az emlédaganatok génexpresszids mintazatuk alapjan 6t altipusba sorolhaték, melyek koziil a
legrossszabb prognoézissal az 6sztrogén-, progeszteron receptorra és az epidermalis novekedési faktor receptor
2-re nézve egyarant negativ (ER-/PR-/HER2-) bazalis (tripla negativ) tipusok jellemezhet6k. A molekularis tipi-
zalas segitséget nytjthat a progndzis és az egyénre szabott terdpia kialakitdsaban. Az eltéré molekularis pro-
fil kialakulasa 6sszefiigg a géninaktivalast eredményezé promotermetilacidval, igy a metilacids status szerepet
jatszhat a progresszio és a terapids érzékenység meghatdrozasaban. Vizsgalataink célja a génmetilaciés mintazat
Osszehasonlitdsa luminalis A, HER2-pozitiv és bazalis emlédaganatokban.

Moddszerek: Vizsgdalataink soran 11 luminalis A, 11 HER2-pozitiv, 11 bazalis tipust emlédaganatban 24 gén
metilacids szintjét hataroztuk meg metilacid-specifikus kvantitativ PCR array segitségével. A kiilonbozd gének
metilaltsaganak mértékét az egyes mintacsoportokban Mann-Whitney teszttel hasonlitottuk dssze.

Eredmények: Megallapitottuk, hogy a daganatprogressziéban szerepetjatszé cadherin 1 (CDHI) gén metilacioja
a HER2-pozitiv tumorokban a legmagasabb (p=0,03). A luminalis A daganatokban a sejtadhéziéban szerepet jat-
sz6 ADAM metallopeptidaz (ADAM23), és a ciklin D2 (CCND2) gének metilaciéja mutatott legmagasabb szintet
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(p=0,08; p=0,01). A BRCA1 gén metildcidja a tripla negativ daganatokban ért el legmagasabb értékeket. A ciklin Al
(CCNAL) inaktivaldédasa a tripla negativ, a CCND2 gén metilacidja a HER2-pozitiv tumorokban volt a legalacso-
nyabb (p=0,02; p=0,04).

Kovetkeztetés: Az eltéré metilacids mintdzat az eltérd receptorprofillal jellemezhetd daganattipusok eltérd ere-
detére és prognozisara utal. A CDHI, és ADAM23 gének inaktivacidja a csokkent sejtadhézids és megnovekedett
invazios készséggel fligghet 6ssze. A CCNAl-expresszié és a BRCAl-inaktivacié a G2/M ellendrzé pont athaga-
saval érzékennyé teheti a sejteket a DNS-keresztkotd agensekkel (platinum-szarmazékokkal) szemben. A BRCA1
promotermetilacid és allélvesztés egyiittes vizsgalata alkalmas lehet a BRCAl-hianyos, tripla negativ daganatok
azonositasara.

U]/PEMETREXED-PEPTID KON]UGATUMQK SZINTEZISE, JELLEMZESE
ES CITOSZTATIKUS HATASA NCI-H358 ES HL-60 TUMORSEJTEKEN

Orban Erika', Miklan Zsanett!, Banoczi Zoltan', Hudecz Ferenc?
'ELTE-MTA Peptidkémiai Kutatocsoport, 2ELTE Szerves Kémia Tanszék

Célkittlizések: A pemetrexedet a kemoterdpias szerek nagy csaladjan beliil a folsav-antimetabolitok kézé soroljak.
Altaldban pleurélis mezotelidma és nem-kissejtes tiid6rak esetén hasznéljak a klinikumban. Harom olyan enzi-
met gatol, amely sziikséges a purin- és pirimidinszintézishez, ezek: timidilatszintaz (TS), dihidrofolat-reduktaz
(DHEFR) és a glicinamid-ribonukleotid formil transzferdz (GRAFT). Szamos mellékhatdsa van, a kezelés sordn
csokken a neutrofil granulocitdk és trombocitdk szdma, hanyinger, hadnyas, étvdgytalansag, hasmenés, hajhullas
jelentkezhet. Més klinkiumban hasznalt tumorellenes szerek esetében (pl. daunomicin, metotrexat, Ara-C) meg-
figyelték, hogy a mellékhatdsok stlyossaga csokkenthetd a hatéanyag peptidhordozdéhoz torténé konjugdlasaval
(1). Az oligoargininek olyan de novo tervezett sejtpenetrald peptidek, amelyek képesek kiilonb6z6, kovalensen
hozzéjuk kapcsolt vegyiileteket (pl. enzimek, tumorellenes szerek) bejuttatni a sejt belsejébe (2). E folyamat mecha-
nizmusa még nem pontosan ismert. A szelektiv célbajuttatds megvaldsitasara felmeriil olyan peptidhordozo ki-
probalasa is, amely szelektinek sejtfelszini szénhidratokhoz torténd kapcsolodéasat képes gatolni és ezzel megaka-
dalyozni metasztazis kialakuldsat. Az IELLQAR peptid gatolja egyes szénhidratok kétédését az E-szelektinhez,
melynek révén csokkenthetd a metasztazis kialakuldsanak kockazata (3).

Moddszerek: Munkank soran 1, azirodalomban nem ismert oktaaginin- és/vagy IELLQAR-tartalmt pemetrexed
konjugatumokat allitottunk eld és jellemeztiink RP-HPLC és tomegspektrometria segitségével. A konjugatumok
tumorellenes hatasat MTT teszttel hataroztuk meg in vitro kortilmények kozott HL-60 human leukémia és NCI-
H358 human nem-kissejtes tiidérak sejtvonalakon.

Eredmények: Uj, az irodalomban nem ismert, pemetrexedet tartalmazé konjugatumokat allitottunk el és jel-
lemeztiink. Az IC50 értékek a pemetrexed és a konjugatumok esetén kozel azonosak voltak.

Kovetkeztetés: Korabban daunomicin-tartalma konjugatumok esetén azt figyeltitk meg, hogy a konjugatumok
kevésbé voltak hatasosak, mint a daunomicin (4), azonban a pemetrexed-konjugatumok mindkét sejtvonal esetén
kozel azonos mértékii hatast fejtettek ki, mint a pemetrexed. Koszonetnyilvanitas: OTKA 68285, ETT 43/2006 és
GVOP-3.2.1-2004-04-0352/3.0 1.) Hudecz F, Reményi J, Szabo R, et al. ] Mol Recognition 16:288-298, 2003 2.) Hudecz
F, Banoczi Z, Csik G. Med Res Rev 25:679-786, 2005 3.) Fukuda M, Ohyama C, Lowitz K, et al. Cancer Res 60:450—
456, 2000 4.) Miklan Zs, Orban E, Csik G, et al. Biopolymers 2009.

A BETEG ELOKESZITESE CT-VIZSGALATRA

Orosz Mdria Zsuzsa, Garai Gabriella
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

A CT-vizsgalat a radio-diagnosztika egyik fontos szakteriilete. A gép adta vizsgalati lehetéségek széles skalan
mozognak, de vizsgalatainkat diagnozisfiiggen a vizsgalati protokollok szerint dolgozzuk ki a klinikum részé-
re.
Eléad4dsunkban egy kis betekintést szeretnénk adni az Intézetiinkben végzett CT-vizsgalatok jelent6ségébe,
emlitést tesziink a vizsgalatok kiilonb6z6 indikacidirdl, a technikai lehetéségekrdl, alkalmazasi modjarol.
Szeretnénk, ha el6adasunkat az apoldk és szakdolgozdok a napi munkajuk sordn hasznositani tudndk, mert a
vizsgalatok mindsége, a beteg egyiittmtikddése nagyban fiigg a beteg felkésziiltségétdl.
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KRAS-NEGATIV TUDO-ADENOCARCINOMAS BETEGEK
ERLOTINIB (TARCEVA)-KEZELESENEK HATEKONYSAGA - A MOTIVATE
VIZSGALAT ELOZETES EREDMENYEI

Ostoros Gyula', Sdrosi Veronika®, Losonczy Gyorgy®, Tolnay Edina*, Molndr Lajos®

'Orszagos Koranyi TBC és Pulmonoldgiai Klinika, Budapest, 2Baranya Megyei Korhaz, Pécs, 3Semmelweis Egyetem,
Pulmonoldgiai Klinika, Budapest, ‘Pest Megyei Tiid6gydgyintézet, Torokbalint, *Szent Ferenc Kérhaz, Miskolc

Célkittizések: Irodalmi adatok szerint az erlotinib — hazankban az elséként torzskonyvezett oralis EGFR
tirozinkinaz-inhibitor — objektiv tumorvalasz tekintetében szignifikansan hatékonyabb tiidé-adenocarcinomak
esetén, mint egyéb szdvettani alcsoportban. Az elsésorban dohanyzas-asszocialt KRAS-mutacio, mely erlotinib-
rezisztenciat jelez, tiidé-adenocarcinomak mintegy 25-35%-aban igazolhato. A jelenlegi finanszirozasi viszonyok
mellett hazankban erlotinib-kezelésre elérehaladott, vagy kitjuld, KRAS-mutacio-negativ adenocarcinomas be-
tegek esetében kertilhet sor. A MOTIVATE vizsgalat célkitizése a rutin klinikai ellatas keretében alkalmazott
erlotinib-kezelés hatékonysaganak és biztonsagossaganak igazolasa.

Moédszerek: A MOTIVATE multicentrikus, nem-beavatkozasos vizsgélatba hisztologiailag, vagy citolégiailag
igazolt, IIIB/IV stadiumu, legalabb egy citotoxikus kemoterapids kezelésen atesett, KRAS (kodon 12-13) nega-
tiv tiid6-adenocarcinomas betegek keriilnek bevalasztasra. Az elsédleges végpont a progresszidomentes ttlélés.
KRAS-génmutacié meghatarozasara validalt centrumokban, validalt metodikakkal keriil sor. A vizsgalatba 2010
decemberéig minddsszesen 400 beteg kertil bevalasztasra.

Eredmények: Jelenleg a vizsgalat interim analizisének eredményei keriilnek bemutatasra, a 2008. februar és 2008. no-
vember kozott bevont 89 beteg adatainak alapjan. Betegjellemzdk: férfi-né: 43-57%, median életkor: 60 (39-78) év, IIIB-IV
stadium: 25-75%, erlotinib masodvonalban-harmadvonalban: 51-49%. Nemdohanyzd: 45%; korabban dohanyzott: 34%;
jelenleg is dohanyzik: 21%. Progressziomentes tulélés (PES): 5,1 honap (95% CI: 3,973-6,160). Szignifikansan magasabb
PFS mutatkozott nék esetében (7,2 honap, vs. 3,4 hénap; p=0,006). Dohdnyzasi anamnézis szerint nem volt szignifikans
PFS-elény egyik alcsoportban sem. Erlotinib-kezelés masodvonalban 6,0 hénapos, harmadvonalban 4,1 honapos PFS-t
eredményezett. ECOG PS 0-1 betegek masodvonalbeli erlotinib-kezelésével 7,7 honapos PES volt elérheto.

Kovetkeztetés: A MOTIVATE vizsgalat interim analizise alapjan KRAS-negativ tiid6-adenocarcinomas bete-
gek erlotinib-kezelésével 5,1 hénapos PFS érhet6 el. Az erlotinib masodvonalban, ECOG PS 0-1 betegek esetében a
leghatékonyabb, ebben a csoportban 77 honapos PFS mutatkozott. Az eredmények alatamasztjak a KRAS-negativ
adenocarcinomas betegek rutin onkoldgiai ellatasban alkalmazott erlotinib-kezelésének kiemelked6 hatékonysagat.

UJ GENERACIOS EGFR-GATLOK FEJLESZTESE ES SZINERGISZTIKUS
KOLCSONHATASA MET-INHIBITOROKKAL

érﬁ Zoltan', Nagy Katalin?, Jori Baldzs®, Wiesner Teresa*, Pénzes Kinga', Kurké Ibolya', Barti-Juhdsz Helga*,
Mihalik Rudolf*, Kopper LdszI6*, Schwab Richdrd®, Kéri Gyorgy*

Vichem Kft., *SE I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rdkkutatd Intézet, Szentagothai J. Tudaskdzpont, *’KPS Orvosi
Biotechnoldgiai és Egészségiigyi Szolgaltatd Kft., “SE I. sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutat6 Intézet, Budapest

Célkittizések: AZ EGFR (Epidermal Growth Factor Receptor) az egyik legfontosabb célpont fehérje a daganatok
4j, molekularisan célzott, jelatviteli terapidi szadmara. Az utdbbi években fontos ismereteket szereztiink az EGFR
szerkezeti felépitésérdl, aktivaloéddsanak mechanizmusardl, valamint az EGFR altal aktivalt, a daganatos transz-
formacidhoz hozzajaruld proliferacios és apoptdzisgatld molekuldris jelatviteli ttjairdl. Egyre tobb kismolekulas
EGFR-tirozinkindz-gatld és az extracellularis domént blokkold anti-EGFR antitestterapia keriil klinikai haszna-
latba. Az 4j generacios EGFR-gatlok fejlesztésénél mar {igyelniink kell a késébb kialakuld rezisztenciamechaniz-
musokra is, mint pl. az EGFR T790M mutdcidja vagy a c-met gén amplifikdcidja. Klinikai vizsgalatokbdl kidertilt,
hogy a c-met overexpresszidja dsszefiigg a nyirokcsomdi metasztazisok megjelenésével, invazidval, peritonealis
teriileten vald elterjedéssel és ezaltal a betegek tulélési esélyét is csokkenti.

Moédszerek: Kisérleteinkben sejtnévekedés-gatlasi assay-ben és apoptdzis assay-ben vizsgdltuk kiilonb6z
EGFR-gatlo vegyiiletek hatékonysdgat EGFR deléciés mutans HCC827 tiid6-adenocarcinoma és c-Met-et és vad
tipusu EGFR-t egyardnt expresszald A431 epidermalis vulvacarcinoma sejtvonalakon.

Eredmények: Vizsgalataink soran sikertilt tobb olyan EGFR-géatlot azonositanunk, melyek 10 M alatt 80-90%-0s no-
vekedésgatlast okoztak HCC827 sejtekben és szelektivebbnek bizonyultak a széles korben alkalmazott gefitinibnél
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(Iressa). A431 sejtvonalon kimutattuk, hogy a gefitinib illetve egy Gj tipust EGFR-gétl6 (D22547) és a jelenleg leg-
szelektivebb c-met-gatld (SU11274) kozott szinergizmus 1ép fel az isobologram moédszert alkalmazva. A kombina-
cidés index (CI) értékei pedig 0,2 (Gefitinib+c-met inhibitor) és 0,4 (D22547+c-met inhibitor).

Kovetkeztetés: A szelektivebb hatdstit EGFR-inhibitorok megoldast jelenthetnek az erlotinib és gefitinib kezelés
soran kialakulo stlyos mellékhatdsokra, ha azok nem a normalis sejtek EGFR-gatlasa miatt alakulnak ki, hanem
egy off-target kindz gatlasan keresztiil. Az EGFR-gatlok és c-met-gatlok kombinalt alkalmazasa pedig megeldz-
heti az EGFR-gatlokkal szembeni rezisztencia egyik jelentds tipusanak kialakulasat és a betegek tulélési esélyét
novelheti.

PROSPEKTIV VIZSGALAT: NYELOCSOTUMOROS BETEGEK
NEOADJUVANS RADIOKEMOTERAPIAS KEZELESE FDG PET-CT FUZIOVAL
VEGZETT BESUGARZASTERVEZES ESETEN

Osszefoglaldk

Pap Eva
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Vizsgalatunkban elemeztiik a nyel6csétumoros betegek neoadjuvans radiokemoterapias kezelése
el6tt végzett FDG PET-CT befolyasold hatdsat a klinikai stddiumra, a céltérfogat nagysagara, ill. a védendd szervek
doézisterhelésére.

Modszerek: 2008 oktdberétdl az OOl sugdrterapias osztalyan prospektiv vizsgalatunkba 17 (ffi/n6=13/4), szdvettannal
igazolt, hagyomanyos képalkotd vizsgélattal reszekabilis és operabilis nyel6csétumoros beteget valasztottunk be. Mell-
kasi CT-, hasi CT- és UH-vizsgélattal meghatarozva a betegek stadium szerinti megoszlasa a kovetkez6 volt: T2ZNOMO
(n=7), T2NIMO (n=4), T2N2M0 (n=5), T3NIMO (n=1). A betegeknél PET-CT vizsgalatot végeztiink, a sugarkezelésnél al-
kalmazott betegrogzitéssel, 7-10 nappal a besugarzas el6tt. Két orvos egymastol fliggetleniil meghatarozta a tervezési
CT-n, ill. PET-CT-n a GTV-t (GTVCT, ill. GTVPET-CT). A PTV-t minden esetben a GTV-bdl képeztiik azonos szabélyok
szerint, automatikus kiterjesztéssel. Vizsgaltuk a hagyomanyos staging és PET-CT alapjan talalt stadium eltérését. Ele-
meztiik a GTVCT ill. GTVPET-CT kozotti kiilénbséget és a védendd szervek dozisterhelését CT és PET-CT alapjan vég-
zett besugarzastervezéssel. Minden betegnél 3D konformalis sugarkezelést végeztiink. 3 beteg 45 Gy/1,8 Gy-t, 12 beteg
50,4/1,8 Gy-t kapott. Ciszplatin-alapt parhuzamos kemoterapiat végeztiink a kezelés elsd és utolsé hetében.

Eredmények: A PET/CT 3/17 (18%) betegnél modositotta az N stadiumot (NO-r6l N1-re), 2/17 (12%) betegnél az
M stadiumot (M0-rél M1-re). A kezelést 15 (88%) beteg esetében tudtuk a protokoll szerint elvégezni. A GTVPET-
CT 4/15 betegnél 25%-nal nagyobb mértékben (39%, 39%, 37%, 26%) kisebb, 6/15 betegnél pedig 25%-ndl nagyobb
mértékben (57%, 36% 127%,31%,57%,116%) nagyobb volt, mint a GTVCT. A 127%-os kiilénbség a PET-CT-vel kimu-
tatott és citologiaval igazolt supraclavicularis metasztazis céltérfogatba vonasa okozta. A PET/CT és CT alapjan
tervezett eseteknél a V20tiid6 kiilonbsége a GTV kiilonbségével aranyos volt — a GTV csokkenésével csokkent,
novekedésével ardnyosan nétt a tiidé dozisterhelése.

Kovetkeztetés: Vizsgalatunkbol megdllapithatd, hogy a betegek kozel harmadanal a PET-CT vizsgalat eredmé-
nye alapjan médosult a stddium, a betegek kétharmad részénél jelentdsen valtozott a céltérfogat mérete és ennek
kovetkeztében a tiid6 dozisterhelése.

PAZOPANIB (GW786034) HATEKONYSAGANAK,
MELLEKHATASPROFILJANAK VIZSGALATA ELOREHALADOTT, ELOKEZELT
LAGYRESZSARCOMABAN SZENVEDO BETEGEK ESETEN; EORTC LAGYRESZ- ES
CSONTTUMOR MUNKCSOPORT (EORTC 62043) FAZIS II. VIZSGALAT EREDMENYEI

Pipai Zsuzsanna', Lahm Erika', Uhlyarik Andrea’, Sikter Mdrta', Sleijfer 5.2, Ray-Coquard®, A. Le Cesne*,
P. Schoffski®, S. Marreaud®, A. De Brauwer®, ].Y. Blay®

1Allami Egészségiigyi Kozpont, *Erasmus MC, Rotterdam, Hollandia, *Centre Leon Berard, Lyon,
‘Institute Gustave Roussy, Villejuif, Franciaorszag, *Catholic University of Leuven, Leuven, Belgium,
5GlaxoSmithKline, Research Triangle Park, NC, USA, EORTC Data Center, Brussels, Belgium

Célkittizések: Metasztatikus, ill. recidivalt lagyrészsarcomaban a kombinalt kezelés ellenére kialakul6 progresz-
szi6 esetén jelenleg nincs standard kezelési séma. A Pazopanib egy VEGFR-gatlo tirozinkinaz, melynek hatékony-
sagat vizsgaltak kiilonb6z6 szévettani altipusu lagyrészsarcomakban.
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Moédszerek: Nemzetkodzi, multicentrikus vizsgalat, melybe metasztatikus, vagy helyileg elérehaladott
lagyrészsarcomaban szenvedd betegek keriiltek bevéalasztasra, akiknél a metasztatikus betegségiikre alkalmazott
kombinalt kemoterapia ellenére progresszié alakult ki. Megfelel6 laborparaméterek és ECOG 0-2 kozti 4ltalanos al-
lapot szerepelt a bevalasztasi feltételek kozott. A betegek napi 800 mg Pazopanib kezelésben részesiiltek. A vizsga-
lat els6dleges végpontja a progressziomentes- és az Ossztulélés meghatdrozasa, a masodlagos végpont a kezelésre
kialakuld valaszreakci6 és a mellékhatdsok vizsgélata. A betegeket négy alcsoportba soroltak: leiomyosarcomaban,
liposarcomaban, synoviosarcomaban, ill. egyéb lagyrészsarcoma-altipusokban szenvedd betegek.

Eredmények: 2005. december — 2007. majus kozott a tervezett 142 beteget bevalasztottak a vizsgalatba. Az elsé
kiértékelés soran minden karra 35-35 beteget valasztottak. A kezelésre adott vélaszreakcid alapjan folytattak a
tovabbi betegbevalasztast. Osztalyunkon 28 beteg vett részt a vizsgélatban. A liposarcoma csoportot kivéve a
vegyiilet hatdsosnak bizonyult. Grade 3-4 neutropeniat és thrombopeniat észleltek 3, ill. 2 beteg esetén, grade 3—4
bilirubin-, SGPT-, SGOT-, valamint kreatinin-elmelkedést 5, 2, 1 betegnél. Tovabbi egyéb mellékhatdsok (grade
3-4) faradékonysag (56,9%; 7,4%), magas vérnyomas (35,8%; 6,3%), hasmenés (30,5%; 0%).

Kovetkeztetés: Elérehaladottldgyrészsarcoma kezelésében az el6zetesen alkalmazott kemoterapiat kovetden ki-
alakult progresszid esetén a pazopanib jol tolerdlhaté kezelésnek mutatkozik. Nem volt hatékony liposarcoméban,
de egyéb sarcomaaltipusokban igéretesnek tlinik.

A LYNCH-SZINDRQMA GENETIKAI HATTERENEI; U]ABB RESZLETEL:
AZ EPCAM/TACSTD1 GEN UTOLSO EXONJANAK DELECIOJA MINT FOKOZOTT
RAKHAJLAMOT OKOZO TENYEZO

Papp Jinos, Kovics Marietta Eva, Szentirmay Zoltdn, Otté Szabolcs, Olah Edit
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A Lynch-szindroma kialakuldsanak hatterében allé genetikai tényezdk koziil elsésorban a
DNS-hibak kijavitdsaban kozremtikodd gének szerepét szoktuk kiemelni, de a vizsgalt esetek jelentds ré-
szében (30-50%) a fokozott rdkhajlamot jelent6 genetikai aberraci6 ismeretlen marad, ami eddig ismeretlen
kockazatnoveld faktorok létét veti fel. Vizsgalataink soran célul tliztiik ki, hogy a Lynch-szindréma klinikai
képét mutatd, de a DNS-hibajavitasban szereplé génekben mutdciét nem hordozé esetekben kisérletet te-
gylink ilyen tényezSk azonositasara.

Médszerek: 27 olyan Lynch-szindrémas csalad esetében, amelyek index személyei az MSH2 és MLH1 gének
pontmutdcidira negativnak bizonyultak, az MLPA moédszert alkalmaztuk a nagy genomi aberraciok kimutatasa-
ra. A pozitiv esetek tumormintdinak immunhisztokémiai és mikroszatellita-instabilitasi jellemzdit is meghata-
roztuk, valamint vizsgaltuk az érintett gének mRNS-szint(i kifejez6dését.

Eredmények: A csalddok jelentds részében (19%, 5/27) a Lynch-szindrémara jellemzé fenotipus az MSH2 géntdl
5 iranyban elhelyezked6 EPCAM/TACSTD1 gén nagy genomi delécidival egyditt jelentkezett. A hordozdk tu-
morai mikroszatellita-instabilitast, és az Msh2 protein hidnyat mutattak. RNS-vizsgélataink megmutattdk, hogy
ezen deléciok az EPCAM gén normalis transzkripcios termindcids szekvencidit eltdvolitva EPCAM-MSH2 fuzids
transzkripteket hoznak létre.

Kovetkeztetések: Eredményeink azt mutatjdk, hogy az EPCAM gén utols6 exonjanak delécidjat okozd genomi
aberraciok a Lynch-szindromara hajlamosité mutaciok egy 4j csoportjat képviselik, ezért javaslatot tesziink arra,
hogy e régié molekularis vizsgalata valjon a Lynch-szindréma rutin genetikai tesztelésének részévé.

(Kovacs ME, és mtsai. Hum Mutat 30:197-203, 2009. A kutatasok az OTKA T-046570, az NKFPI-00024/2005 és az
ETT 397/2006 pélyazatok tdAmogatasaval késziiltek.)

SPLIT LAMINOTOMIA ES TAVTARTO CAGE BEHELYEZESE
A GERINCCSATORNA FELTARASA ES TARTOS DEKOMPRESSZIOJA CELJABOL
A THORACALIS INTRAMEDULLARIS DAGANATOK SEBESZETEBEN

Papp Z, Vajda |, Veres R, Banczerowski P

Célkittizés: A szerzdk f6 célja az intramedullaris tumorok eltavolitasahoz kifejlesztett, a gerincoszlop stabilitasat
mego6rzd ,split-laminotomia” technika tovabbfejlesztése volt, igy, hogy a dekompresszié soran elkeriilhetéek le-
gyenek a sajat-csontgraft kivételével jar6 szévédmények.
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Moédszer: Ot beteget operaltunk a héti gerincszakaszon elhelyezkedé intramedullaris daganattal tobb szeg-
mentumot érintd, a processus spinosusok hosszanti kettévagasaval és a gerinccsatorna egyidejd tagitasaval jaro
technika alkalmazaséaval. A lamindk zaroddasat a behelyezett PEEK tavtartok segitségével akadalyoztuk meg, igy
biztositottuk a gerinccsatorna tartés dekompresszidjat.

Eredmények: Az altalunk kifejlesztett mtitéti technika alkalmazasaval minden esetben megfelelé tumor-
eltavolitast tudtunk elérni, és egyidejiileg a gerinccsatorna tartés dekompresszidjat is biztositottuk. A mttétet
kovetden kontroll MR- és CT-, valamint neurologiai vizsgélatokkal ellendriztiik betegeinket. Mind az 6t esetben
a hati gerincszakaszon elhelyezkedd intramedullaris malignus tumort kezeltiink. A szdvettani megoszlas a ko-
vetkezd volt: 4 db astrocytoma, 1db ependymoma. Az ependymoma teljes egészében, mig az astrocytomak csak
részlegesen keriiltek eltavolitasra. A feltards 3-5 laminat érintett. Minden esetben PEEK cage-et helyeztiink a
szétfeszitett csigolyaivek kozé, a gerinccsatorna dekompresszidjat megdrizendd. Az éatlagos tejes mitéti idé 118
perc volt (92-134 perc). A betegek atlagos utankovetése 11,2 hénap volt (5-16 honap). A miitétet kovetd rendszeres
neuroldgiai kontrollvizsgalatokon neuroldgiai szovédményt nem észleltiink. A kontroll CT-vizsgalatok kezd6dd
csontosodast dbrazoltak a behelyezett tdvtartdn keresztiil. Az implantatum Osszeroppandsat vagy elmozdulasat
nem észleltiik.

Kovetkeztetések: A split laminotomia tovabbfejlesztett véltozata, az egyidejl heteroldg graft behelyezésével
alkalmas a koradbban hasznalt laminektomias feltardsok kivaltasara, igy, hogy a sajat-csontgraft kivételével jard
komplikaciok és szovédmények elkeriilhetéek. A szétvalasztott csigolyaivek és processus spinosusok kozé he-
lyezett tavtartdk a gerinccsatorna tartds dekompresszidjat, valamint a csontos atépiilést biztositjdk a behelyezett
cage-en keresztiil.

MYELOMA MULTIPLEX DIAGNOSISA PLEURALIS FOLYADEKBOL

Paraczki Agnesl, Sziics Zsuzsanna', Lantos Akos!,
Paipay Judit?, Tolnay Edina®

Pest Megyei Tiidogydgyintézet, Torokbalint, 2Semmelweis Egyetem, I. sz. Patologiai
és Kisérleti Rakkutaté Intézet, Budapest

Célkittizések: Esetiink ismertetésével szeretnénk felhivni a figyelmet a mellkasi folyadék analizisével nyerhetd
diagnosztikus tobbletinformacidra.

Moddszerek: Két honapja tartd, panaszokat okozo, recidivalé mellkasi folyadékgyiilem kivizsgalasara vettiik
fel osztalyunkra a 75 éves beteget, akinél a folyadéktermel6dés hatterében myeloma multiplex igazoldédott. Rutin
vizsgalatok mellett (laborvizsgalatok, a pleuralis fluidum bakteriologiai és citologiai vizsgalata) specidlis vizsga-
latok torténtek (flowcytometria, immunfenotipizalas).

Eredmények: A beteg rutin vizsgalata soran gyorsult siillyedés (We: 116/mm), enyhén emelkedett serum 9ssz.
kalciumszint (2,69 mmol/l) szerepelt kérosként. A mellkaspunctatum sejtjein végzett flowcytometrias vizsgala-
tok soran a lymphocyta kapuba es6 63% sejt 58%-a CD19- és Cd38 kettds pozitiv , valamint intracellularis kappa
koénnytlanc-expresszidt mutatott, lambda antitestre negativ. A mellkasi folyadékgyiilem vizsgalata soran az
immunfenotipizalas CD45/LCA-pozitiv B-sejtes plasmocytoid jellegti kappa monoklonalis tumort jelzett, amely a
citolégiai vizsgalattal egyiitt értékelve plasmablastos tumornak felel meg.

Kovetkeztetés: Mellkasi folyadékbol a beteg szamara kevésbé megterheld vizsgalattal egy gyakori hematoldgiai be-
tegség (myeloma multiplex) ritka manifesztacidja igazolddott. A patoldgiai diagnosztika tjabb, molekularis biologiai
eszkozeivel a malignus hematologiai betegségek korismézésében is jelentGs szerepet nyerhet a mellkasi folyadék ana-
lizise.

SENTINEL NYIROKCSOMO-BIOPSZIA SZAJUREGI LAPHAMRAK ESETEN

Patké Tamds, Koltai Pél, Remendr Eva, Boér Andris
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A sentinel nyirokcsomoé-biopszia (SLNB) egy minimadlisan invaziv technika, amely sordn kettds
jelolés haszndlatdval limfoszcintigrafidt végziink és meghatdrozzuk a primer daganathoz tartozo elsédlege-
sen drenal6 nyirokcsomot és specidlis hisztologiai feldolgozasra eltdvolitjuk azt. A technika segitségével olyan
micrometastasisok igazolhatdk, amelyet sem a klinikai vizsgalat (NO nyak), sem a preoperativ képalkoto vizsgalat
soran nem tudunk kimutatni. Az osztalyunkon kezelt betegek kapcsan szeretném — részben az Eurdpai Sentinel
Vizsgalat kritériumai szerint végzett — technikat ismertetni és eredményeinket bemutatni.
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Médszerek: 24 6raval a mutét el6tt 99TC-jelolt nanokolloid tracert adunk peritumoralisan. Ezt kvetéen rogton,
illetve 18 6ra mulva statikus vagy dinamikus limfoszcintigrafiat végeznek. A sentinel nyirokcsomd helyét a nyak
bérén megjeldlik. A miitét soran eltavolitjuk a jeldlt sentinel nyirokcsomot. A hisztoldgia feldolgozas pontossaga
és metodikaja rendkiviil fontos.

Eredmények: Jelen el6adasbdl elsésorban a metodika meglétét és a standardizélas fontossagat emelném ki. Az
eddigi eredmények alapjan a vizsgalat folytatdsa indokolt tovabbi betegek bevonasaval.

Kovetkeztetés: Kovetkeztetésképpen elmondhat6, hogy bar szamos kis betegszdmu vizsgalat tortént, de a
nagy, objektiv klinikai vizsgalatok még jelenleg is folynak.

A NYELOCSORAK NEO-ADJUVANS, BRACHYTERAPIAVAL KOMBINALT
RADIO-KEMOTERAPIAJA

Patonay Péter, Naszdly Attila, Mayer Arpid
Févéarosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhaza, Onkoradiolégiai Kézpont, Budapest

Célkittizések: A nyel6csérak kombinalt neoadjuvans radio-kemoterapiajaval elérheté down staging és operabilitas
lehet&ségének vizsgdlata.

Moddszerek: A Févarosi Onkoradiolégiai Kézpontban 1995. januar és 2006. december kdzott 66 betegnél tortént
neoadjuvans, brachyterdpidval kombinalt radiokemoterdpia. A kezelés intralumindlis HDR AL brachyterapiaval
indult (8 Gy frakciddozis 0,5 cm referenciamélységben, 7 nap id6kozzel, 3 alkalommal), melyet 3D tervezésti
konformalis MV fotonbesugarzas kovetett (napi 2 Gy gocfrakcid, heti 5 alkalommal, 50 Gy 6sszgocdozisig). A su-
garkezeléssel szimultan indult az elsd sorozat citosztatikumos kezelés (az irradidcié 1-2-3. napjan alkalmanként
30 mg/m? Cisplatin + 800 mg/m? 5-Fluorouracil iv. infizidja) amely a sugarterapia 28-29-30. napjan ismétlésre
keriilt. Az irradidcid befejezését kovetSen 3—4 héttel allapotfelmérd kivizsgalds tortént, majd sebészeti konzilium
az operabilitas elbirdldsara. Kielégit6 regresszio esetén nyel6cs6é-reszekciot végeztek.

Eredmények: 58/66 betegnél a kezelést kdvetden javult a nyelésfunkcié (az RTOG kritériumok szerint 1-3 egy-
séggel), mig 8/66 betegnél romlott. Az dtlagos tlinetmentesség 11 hénap, az atlagos kovetési id6 12 hénap (3-68
hoénap) volt. 28/66 betegnél jelentds regresszi6 alakult ki, koziiliik 8/28 betegnél a nyel6csétumor reszekalhatéva
valt. Az operalt betegek koziil az eltavolitott nyel6csé 7/28 esetben szovettanilag is daganatmentes volt.

Kovetkeztetés: A neoadjuvans, intraluminalis brachyterapiaval kombinalt szimultan radio-kemoterapia ked-
vez0 hatasu, alkalmazasaval mérsékelten elérehaladott daganat esetén down-staging érhet6 el. Kell$ regresszio
mellett esetenként a daganat mitéti eltavolitasa is lehetséges.

TUDOCARCINOMA SEJTVONALAK PROTEAZEXPRESSZIOS MINTAZATANAK
VIZSGALATA Q-PCR ARRAY TECHNOLOGIAVAL

Pazsitka Andrds, Barti-Juhisz Helga', Schwab Richdrd?, Kopper LdszI6', Petdk Istvin?, Mihalik Rudolf'

Semmelweis Egyetem 'I. sz. Patologiai és Rakkutatd intézet,
KPS Orvosi Biotechnoldgiai és Egészségligyi Szolgaltatd Kft, Budapest

Célkitiizések: A génexpresszios mintazat jellemzi a kiilonbozé szoveti eredetti daganatokat. MegfelelGen valasz-
tott normalizalasi eljaras segitségével kis expresszids kiilonbségek is értékelhetévé valnak. A protedzok fontos
szerepet jatszanak a daganatsejtek apoptdzisérzékenységében és motilitasi képességében. TiidGcarcinoma sejtvo-
nalak protedzexpresszids mintazatat hasonlitottuk 6ssze q-PCR adatok felhasznalasaval tobbféle normalizacids
eljarast alkalmazva.

Moédszerek: Tiid6carcinoma sejtvonalakbol (HCC827, H358, H1993, A549, H1975, H1650, H1666) teljes RNS-t
izolaltunk (Roche), cDNS-t szintetizaltunk random és poliA primerekkel (Roche) és amplifikaciokként 10 ng-ot
hasznaltunk fel az dltalunk megtervezett Protease Ready plate 96 talca alapti q-PCR tesztben, amely az univerzalis
probakonyvtarra alapozdédik (Roche). A talca az altalunk kivalasztott 77 proteaz, illetve proteazgatld, 7 aktivacios,
7 haztartasi génhez tart6zo6 primereket és probakat tartalmazta. Light Cycler 480 késziilékkel (Roche) végeztiik az
amplifikdciét. Cp adatok felhasznaldsaval a GeNorm eljaras alapjan hataroztuk meg az optimalis normalizacids
faktorokat és a kiilonb6z6 proteaz gének expresszidjanak stabilitasat.

Eredmények: A GeNorm szoftver felhasznalasaval sorba rendeztiik a talcan szerepld géneket stabilitasuk
(expresszids varianciajuk) alapjan. Bar az eddig alkalmazott 7 sejtvonal limitalt statisztikai kiértékelést tesz csak
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lehet6vé, azt az érdekes eredményt kaptuk, hogy a tiidérdksejtvonalakban egyes protedz gének a hagyomanyos
haztartasi géneknél jelentésen stabilabban fejez6dnek ki. A stabilan expresszalodo gének kozé tartozik: MBTPSI,
MBTS2, Legumanin (LGMN), PSMB7, Impas 2. A GeNorm eljarassal képzett gén sorrendet &sszehasonlitva, a
Cp értékek szdérasanak nagysaga alapjan meghatarozott génsorrenddel, bar nem kaptunk szignifikans eltérést
(Mann-Whitney teszt), a legstabilabb gének sorrendje azért jelentésebben valtozott a két eljarast 6sszehasonlitva.
Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan a protedz gének egy csoportjanagyon stabilan fejezédik ki tiidécarcinoma
sejtvonalakban; ez lehetéséget adhat a jovében mas génexpresszids vizsgalatok sikeresebb normalizacidjaban.

OSTEOID OSTEOMA KEZELESE
RADIOFREKVENCIAS THERMOCOAGULATIO SEGITSEGEVEL

Perlaky Tamds', Kiss Janos', Tarjin Zsolt?, Mester Addm?, Szendr6i Miklds'
Semmelweis Egyetem, 'Ortopédiai Klinika, *Radioldgiai Klinika, Budapest

Célkitiizések: Az osteoid osteoma kezelésében (j iranyzat a radiofrekvencias thermocoagulatio. Magyarorszagon, a
SE Ortopédiai Klinikan 2 éve els6ként vezettiik be az eljaras rutinszerti alkalmazdasat. A kis feltards és a minimalis
mitéti terhelés miatt kivald lehetdség a joindulatt, de allandd panaszt okozd elvaltozas eradikacidjara. Felméréstink-
ben 23 beteg anyagét dolgoztuk fel. Célunk, hogy dsszehasonlitsuk a hagyomanyos feltarassal és a radiofrekvencids
thermocoagulatioval végzett beavatkozasokat, felmérve az tj eljaras létjogosultsagat az osteoid osteoma kezelésében.

Moddszerek: 26 honap alatt 23 betegnél alkalmaztunk thermocoagulatiot osteoid osteoma esetén. A betegek
atlagéletkora 21 év. A betegek kérhdzi tartézkodasa a posztoperativ szakban 4tlagosan 2 nap volt. Minden esetben
a beteg anamnézise és képalkotd vizsgalatok tették egyértelmiivé a diagnodzist. RTG képerdsitét minden esetben
hasznéltunk a beavatkozas irdnyitasara, a nehezen elérhetd laesidk esetében CT-vezérelten végeztiik a mttétet.

Eredmények: Minden betegiink a kordbban jellemzd fajdalom azonnali megsziinésérdl szamolt be az elsé
posztoperativ napon. 1 esetben volt sziikség a beavatkozads megismétlésére, illetve 1 esetben végeztiink masodla-
gos blokkresectiot a panaszok kitjuldsa miatt. Perioperativ szovédményt nem észleltiink. A betegek mobilizacidja
igen gyors volt a minimalis szoveti kdrosodas miatt.

Kovetkeztetés: A kezelést megel6z6en igen fontos a megfelelé diagnosztikai algoritmus, mivel az eljaras alkal-
mazasa soran szovettani mintavétel nem lehetséges. Vizsgalatunk alapjan a radiofrekvencids thermocoagulatio
megfeleld indikacid és kivizsgalds esetén kivaloan helyettesitheti a feltdrdsos technikakat az osteoid osteoma mfi-
téti kezelésében. A mitét el6zetes megtervezése szintén fontos tényez6, mert a laesio lokalizacidja a képerdsiton
kiviil CT-navigdaciot tehet sziikségessé, mely komolyabb szervezést igényel. Pontos diagndzis és megfeleld terve-
zés esetén az eljaras biztonsagos és az eredménye megegyezik a feltdrdsos technikaéval, jelentésen csokkentve a
lehetséges szovédmények eléfordulasat és lerdviditve a beteg kérhazi tartézkodasat.

MOLEKULARISAN CELZOTT JELATVITELI GYOGYSZEREK JOVOJE
AZ U] GENERACIOS GENOMSZEKVENATOROK KORABAN

Petdk Istvian', Schwab Richdrd', Kéri Gyorgy?, Kopper Ldszl6®

'KPS Orvosi Biotechnologiai és Egészségiigyi Szolgaltatd Kft., 2Vichem Chemie Kutaté Kft.,
3Semmelweis Egyetem, I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato Intézet, Budapest

Célkitlizések: Ot évvel az elsé megfigyelések utdn az EMEA torzskonyvezte a gefitinibet az EGFR aktivalé mu-
tacidit hordoz6 nem-kissejtes tiidorakok kezelésére. Szintén tudomanytorténeti jelentéségii, hogy az FDA retros-
pektiv adatokra alapozva beemelte a KRAS molekularis vizsgalatat a cetuximab és a panitumumab alkalmazasi
eldirataba a vastagbélrakok személyre szabottabb kezelése érdekében. Ezért a jov6 szamara olyan molekularis
patoldgiai modszerek fejlesztésére van sziitkség, amelyek a molekularis onkologia sikeres alkalmazasahoz meg-
teremtik a technologiai feltételeket.

Moédszerek: A masodik generacids szekvenalasi technoldgiak segitségével a DNS-szekvenalas koltségei és id6-
igénye toredékére csokkent. Nemzetkozi eréfeszitések arra iranyulnak, hogy legalabb 1000 emberi daganatminta
teljes genomszekvenalasa torténjen meg, €s ezdltal teljes képet kapjunk a daganatokban el6forduld 6sszes muta-
ciorol.

Eredmények: Az eddigi eredmények alapjan mar most elmondhatd, hogy a par dominans génhiba (Pl. P53,
KRAS, PIK3CA) mellett tobb szaz gén alacsony frekvenciaju mutdcidjanak eléfordulasaval szamolhatunk egy da-
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ganattipuson beliil. A komplexitast azonban csokkenti, hogy e mutacidk tobbségében mindig ugyanazon a 10-15
jelatviteli ithoz kothetdk, és az egy jelatviteli titon elhelyezkedd gének mutacioi egy daganaton beliil kdlcsondsen
kizarjak egymast.

Kovetkeztetés: A kutatasi célt felhasznélas mellett a masodik generacios szekvenalas nagy valdszinliség sze-
rint a daganatok molekularis patologiai diagnosztikajaban is fontos szerepet fog jatszani, hiszen a molekulérisan
célzott jelatviteli gydgyszerek prediktiv farmakodiagnosztikajahoz egyre tobb beteg, és egyre tobb génszakasz
parhuzamos vizsgalatara lesz sziikség. A technoldgia masik elénye, hogy ugyanazon génszakasz nagyszamu
(tobb ezer) parhuzamos szekvenaldsa —az ,ultra-deep” szekvenalas — informaciot szolgéltathat a daganatszdveten
beliili genetikai heterogenitdsardl is.

AZ INTERVALLUM LAPAROTOMIA SZEREPE ES JELENTOSEGE
A PETEFESZEKRAK GYOGYITASABAN

Pete Imre, Udvary Janos, Pulay Tamds
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A petefészek-daganatok kezelése a betegség felfedezésekor a daganat tomeg megkissebitésével kez-
dédik (primer cytoreductio), melynek szerepe kettds. Egyrészt javitja a mitétet kovetd adjuvans kemoterapia ha-
tékonysagat, masrészt a visszamaradt daganattomeg meghatdrozza a betegség kimenetelét. Minél kisebb a vissza-
hagyott daganat tomege, a tulélési eredmények annal jobbak. A petefészek-daganatoknak azonban kozel 70%-a
elérehaladott, III-IV-es stadiumban kertil felismerésre és ezekben az esetekben a primer optimalis sejtcsokkentd
mitét, néhany intézet eredményétdl eltekintve, az eseteknek csak kozel 50%-aban végezhetd el. Felmertil a kérdés,
hogy az tn. masodik sejtcsokkentd mitéttel (intervallum laparotomia), melyet az alkalmazott adjuvans kemote-
rapias kezelés kozben végziink, tudjuk-e befolydsolni eredményeinket. Erre a kérdésre jelen eladdsunkban az
irodalmi adatok felhasznalasaval kerestiik a valaszt.

Moddszerek: A témaban az interneten elérhetd, elsésorban nagy beteganyagon lefolytatott randomizalt tanul-
manyok adatait tekintettiik at és elemeztiik, annak érdekében, hogy a mddszer hatékonysagat meggy6zden érté-
kelhesstik.

Eredmények: Petefészek-daganat haldlozdsa irodalmi adatok alapjan az évenként felfedezett Gjj esetek 65%-a. A
betegség prognozisa szamos tényez6 altal meghatarozott, melyek koziil a legfontosabbak az életkor, a beteg alta-
lanos allapota, a szovettani tipus, a stadium, a daganat differencialtsagi foka, a daganat mérete a kezelés megkez-
désekor, az ascites jelenléte, ill. a primer sejtcsokkenté miitétek soran visszahagyott daganat mérete. Az irodalmi
attekintés azt mutatja, hogy a primer optimalis sejtcsokkenté mtéttel érhetdk el a legjobb eredmények. Optimalis
sejtcsokkentd mitétek esetén is fontos azonban a kiinduldsi daganat mérete. Az a beteg, akinek kiindulasi da-
ganata kisebb volt, jobb tulélési eredményre szamithat. Hatékony kemoterdpids kezelés mellett lehet6ség nyilik
arra, hogy a kordbban irresecabilis daganat resecabilis legyen, akdr optimadlis szinten is. Az ilyen intervallum
laparotomidk &ltal elérheté eredmények azonban ellentmondasosak. Egyes szerz6k hosszabb PFS-t és jobb OS-t
talaltak masodik sejtcsokkentd mitét utan. A 3 éves halalozasban pl. 33%-0s csdkkenést is észleltek. Mas szerzdk
kritizaljak ezeket az eredményeket, és megallapitjak, hogy a betegség kimenetelének legfontosabb ,,sebészi” prog-
nosztikai faktora a primer sejtcsokkent6é mutéttel elért cytoreductio.

TERAPIAS MELLEKHATASOK LYMPHOMANAL
Petri Kldra, Toth Eszter, Schneider Tamds, Molndr Zsuzsa, Virady Erika
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: Azon mellékhatdsok bemutatdsa, melyek kialakulasaval a lymphomads beteg kezelése és kovetése
soran szamolni lehet.

Moddszerek: A terdpia és a kdvetés soran a protokollok altal eldirt mellkas-rtg- és CT-vizsgalatokat végeztiik.
Konkrét klinikai tiinet vagy panasz esetén a régid célzott vizsgalata (mellkas-rtg, csont-rtg, UH vagy CT) tor-
tént.

Eredmények: Kemoterapia alatt elsésorban opportunisztikus pulmonalis fert6zések alakulhatnak ki (bakteri-
alis, virusos, gombads, pneumocystis carinii). Sugarkezelés utan pneumonitis, késébb fibrosis lehetséges. Cardialis
késbi mellékhatds a pericarditis, pancarditis, myocardialis elégtelenség. Ossealis mellékhatasként avascularis
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necrosis és diffiiz osteoporosis jelentkezhet. Masodlagos tumorok alakulhatnak ki kifejezetten késéi mellékha-
tasként.

Kovetkeztetés: A kezelés lehetséges mellékhatdsainak ismerete azért fontos, mert a beteg gondos észlelésével
ezek idében felismerhetSk és eredményesebben kezelhetdk.

NEXT-GENERATION GENOME SEQUENCING TECHNOLOGY IN THE FUTURE
OF MOLECULAR PATHOLOGY

Pintér Ferenc', Viarkondi Edit', Kévesdi Andrea', Szabd Edit!,
Schwab Richard', Kopper Liszlé?, Petik Istvin’

KPS Orvosi Biotechnoldgiai és Egészségligyi Szolgaltatd Kft.,, 2Semmelweis Egyetem, 1. Patolégiai és Kisérleti
Rakkutaté Intézet, Budapest

Objectives: Currently molecular targeted therapies are based on analyzing only few numbers of gene regions
related to drug susceptibility or resistance. More precise prediction could be performed by analyzing multiple
gene segments. Our aim is to apply new-generation genome sequencing technology to meet these diagnostic re-
quirements.

Methods: Common feature of this novel method is that the sequence is one by one determined in picotiter cells
that contains DNA molecules amplified from a single DNA strand. It means that the nucleotide sequence of every
sequenced DNA molecule is determined, so low frequency alterations (even one copy) can be detected and the
gene variation ratio can be also determined. Among instruments recently compete for this technology, only GS
FLX Titanium technology (Roche) can sequence longer than 70 bp DNA fragments (400-500 base reads).

Results: The first read in our laboratory was in May this year. We prepared and sequenced 2 DNA samples.
Runs carried out on 24% of the total capacity of the instrument and more than 240 000 DNA copies have been read.
With 2 samples, the attainable sequencing throughput is 500 000 DNA copies per sample. With 16 samples 32 000
copies per sample can be analyzed. We are planning ultra-deep sequencing of tumor samples, where the sequen-
cing throughput is 1 000 DNA copies/sample/region. With this depth in the case of 16 separate patient samples, 35
DNA segments per sample can be sequenced in one run.

Conclusion: Obvious advantage of this technology is the much bigger capacity and the lower specific cost (400
Mbps per run) compared to traditional Sanger reaction based sequencing. The huge capacity can be utilized by
reading many gene segments and/or many samples and/or many gene copies per sample and per gene segment.

PET/CT-KEPEK HASZNALATA A SUGARKEZELESEK MEGTERVEZESEBEN

Pintye Eva', Dobos Erik!, Kovics Attila Barna', Simon Mihdly', Szluha Kornélia', Hascsi Zsolt?,
Opposits Gdabor®, Emri Miklés®

Debreceni Egyetem OEC, 'Sugarterapia Tanszék, PET/CT Orvosi Diagnosztikai Kft,
*Nuklearis Medicina Intézet, Debrecen

Célkittizések: Az ICRU Report 52 (1991) és 60 (1999) kiadasa iranyelveket ad a céltérfogat meghatarozasahoz. A
minél szélesebb kortien alkalmazott képalkotd eljardsok felvételei biztositjak a kezelendd elvaltozas helyének,
kiterjedésének, alakjanak pontos megjelenitését, ami a sugarkezelés eredményességének egyik alapvetd feltétele.

Moédszerek: A CT, MR, PET képein a céltérfogat abrazolasa kiilonb6zd, ezért a képftziot kovetden olyan ered-
ményt kapunk, aminek a segitségével a GTV/CTV/PTV egyértelmiien berajzolhatd. A besugarzastervezés termé-
szetesen CT alapt. A terdpids berendezések (szimulator, linearis gyorsito, kobaltagy) asztala sikfeliilet(i, hiszen
csak igy helyezhetd rajuk korrektiil betegrogzitd rendszer. A diagnosztikai berendezések ives kiképzésti asztalat
a vizsgalat elvégzése el6tt megfelel betét, egyenes asztallap segitségével a sugdrkezelési elrendezésnek megfele-
16vé kell atalakitani.

Eredmények: A PET megfontolt alkalmazasa kiegésziti a CT-vizsgédlatok képeit. Ha a kapott eredményt mate-
matikailag is meg tudjuk fogalmazni, vagyis az azonosan halmozé pontokat (,,izo-SUV” értékeket) dssze tudjuk
kotni és a képeket a strukturdkkal egyiitt DICOM formatumba onteni, akkor a kapott eredmény kozvetleniil a
besugarzastervezd rendszerbe juttathato, és felhasznalhat6 a kezelés megtervezésére.

Kovetkeztetés: A PET-képek felhasznaldsa megvaltoztathatja a céltérfogatot, lehet kisebb és nagyobb is ahhoz
képest, amit a CT alapjan hatdroznank meg, s6t addig ismeretlen elvaltozasra is fény deriilhet. Az igen draga, de
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nagyon hasznos PET/CT vizsgalati mddszert a lehet6ségekhez képest minél nagyobb szdmban kell hasznalni,
de alapos anatdmiai tuddssal, térlatassal kell rendelkezni a korrekt eredmény elérése érdekében. Ha a PET/CT-
vizsgalat kérésekor még nem tudjuk, milyen kezelés, kezelések varnak a betegre, arra is gondolni kell, hogy a
sugarkezelés szoba keriilése esetén a felvételeket a terapias betét alkalmazaséaval kell elkésziteni.

N@\{EKEDESI HORMON-RELEASING HORMON RECEPTOROK (GHRH-R)
MINT UJ MOLEKULARIS CELPONTOK VIZSGALATA HUMAN, VEGTAGOKON
KIALAKULT KOTOSZOVETI SARCOMA MINTAKBAN

Pésafalvi Anna', Juhdsz Aliz', Gyetvai Andrds?, Toth Kalman?, Halmos Gdbor!
Debreceni Egyetem 'Biofarmacia Tanszék, Debrecen, *Szegedi Tudomanyegyetem Ortopédiai Klinika, Szeged

Célkittizések: A legtijabb kutatasi eredmények alapjan anévekedési hormon-releasing hormon receptor (GHRH-R)
splice variansai (SV) a hipofizisen kiviil mas szévetekben is expresszalédhatnak, elsésorban human rosszindu-
latt daganatokban. Az eddig ismert négy splice varians koziil az SV1 elnevezésti majdnem teljesen azonos a
hipofizedlis GHRH-R-ral és képes nagy affinitassal kotni a GHRH-ligandot és annak szintetikus analégjait, igy
valdszintileg ez a leginkabb funkcionalis izoforma. Az eddigi ismereteink alapjan a GH-termelés gatlasara kifej-
lesztett GHRH-R-antagonistak nem csak indirekt titon, a hipofizis GH-termelését gatolva és ennek révén az IGF-I
plazmakoncentracidjat csokkentve fejtik ki hatasukat, hanem direkt médon, a tumorsejtek GHRH-receptoraihoz
kotddve is képesek gatolni a daganatos sejtek proliferacidjat. Bizonyos tumormodelleken méar igazoltak az SV1
expresszidjat, felvetve ezzel egy célzott, tumoralis GHRH-R-on alapuld hatékony terapia lehetéségét.

Modszerek: Kisérleteink soran a Szegedi Tudomanyegyetem Ortopédiai Klinikajan mttétileg eltavolitott human,
végtagokon kialakult kotdszoveti sarcoma mintédkat vizsgaltunk. A —70 °C-on tarolt szévetek homogenizalasat ko-
vetden total RNS-t izoldltunk, majd reverz transzkripcid segitségével cDNS-t nyertiink. Az egyes receptor splice va-
ridnsokra, illetve magara a GHRH-ligand génjére tervezett specifikus primerek segitségével polimeraz lancreakciot
(PCR) végeztiink és az eredményeinket agardzgél-elektroforézissel és géldokumentacios rendszerrel értékeltiik.

Eredmények: Az SV1 splice varians a vizsgalt tumorok kb. 10%-anal volt kimutathat6, mig a hipofizis tipusta
GHRH-R mRNS-szintti jelenléte egyik mintaban sem fordult elé. A tovabbi hdrom SV (SV2, SV3 és SV4) valtozd
mértékli expressziot mutatott. A GHRH-ligand mRNS-e viszont a mintdink kozel felénél volt kimutathatd, ami
autokrin hatdsmechanizmusra utalhat.

Kovetkeztetés: Eredményeink hozzajarulhatnak a rosszindulati daganatos megbetegedések, koztiik végtag-
okon kialakult kot6szoveti sarcomak patofizioldgiai mechanizmusanak pontosabb felderitéséhez és j molekula-
ris tdmadaspontt, korszeri daganatterdpidra alkalmas GHRH-antagonisték kifejlesztéséhez.

ELFOGADNI AZ ELFOGADHATATLANT
Puskds Eva
Szent Laszlé Korhaz Hospice Alapitvany

A probléma ismertetése: A halal tudomasul vétele stlyos probatétel minden embernek. Elfogadni, hogy az éle-
tem belathatd idén beliil véget ér, nem egyszeri feladat. A haldoklé embernek meg kell kiizdeni a sajat testi és
lelki fajdalmaval, veszteségeivel, és végig kell néznie a szerettei fajdalmat.

Cél és mddszer: Amikor a daganatos betegség mar nem gyogyithatd, nem kezelhetd, az orvostudomany ,,csak”
tlineti kezelést képes folytatni. Ekkor azt mondjuk, a betegiink terminalis allapotba keriilt. Ez a folyamat sok
esetben hdénapokig is eltarthat. Elisabeth Kiibler-Ross leirja azt az utat, amit a beteg végigjar a halalos betegség
diagnosztizalasatol a halal tényének elfogadasaig: az els6 stadium az elutasitas és az izolacid; a masodik stadium-
ban a betegek diihosek, irigyek, 6rjongdk, haragosak lesznek; a harmadik szakaszban a beteg elkezd alkudozni,
mint a gyerekek; a negyedik szakaszban a veszteség érzése, a mind tobb lemondas depresszidhoz vezet; az 6todik
szakasz a belenyugvas, amikor a beteg képes kifejezni érzéseit, félelmét, elfogadni a sajat halalat.

Kovetkeztetés: Ezek a szakaszok megfigyelhet6k minden betegnél, de nem minden esetben a leirt sorrendben
és nem minden beteg jut el a belenyugvas szakaszahoz. Van olyan helyzet, amikor valamely szakaszban megre-
ked a folyamat. Ilyenkor a hospice dpolénak, illetve a teamnek ezt fel kell ismerni, és tudasa szerint segitséget
nyujtani a betegnek, hogy eljusson a megbékéléshez. Az el6adas esetbemutatasok segitségével mutatja be, milyen
feladat harul az apolokra és milyen kudarcokat élnek meg.
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VALLALHATOK-E MEG GYEREKET? LEHET-E MEG JO A SZEXUALIS ELETEM?
A FERTILIS KORBAN LEVO, EMLORAKKAL DIAGNOSZTIZALT FIATAL NOK
AGGODO KERDESEI

Ricz Gizella
Févarosi Onkormanyzat Bajcsy-Zsilinszky Kérhaz, Budapest

Az emlérak napjainkban a nék leggyakoribb daganatos betegsége. Bar a daganat kialakulasanak kockazata az
életkor el6rehaladtaval parhuzamosan novekszik, a betegség incidenciaja a fiatalabb életkorban is megkozelitSleg
307100 000.

Egyre né azon betegek szama, akiknél premenopauzalis statusban diagnosztizaltak emlétumort, a kurativ céllal
végzett daganatterapia utan a hosszu tavu tulélési esélyek jelentGsen megnéttek. Az onkoterapia soran és utan észlelt
hatasok-mellékhatasok koziil néhany leginkabb a premenopauzalis kort betegeket érinti. Ezeknél a betegeknél az
ovarialis dysfunctio és a fertilitas kérdése egyre nagyobb jelentSséggel bir. Duffy és mtsai altal végzett felmérés soran a
40 évnél fiatalabb betegek 73%-a aggddott a fertilitds megdrzése miatt és 27%-ndl a kés6bbi gyermekvallalasi terv befo-
lyasolta a terapias dontéshozatalt. A kezelések altal okozott atmeneti vagy végleges amenorrhea illetve infertilitas tob-
bek kozott fligg a beteg életkoratol és az alkalmazott terapias médozatoktdl. Tham YI és mtsai vizsgaltak a csak AC-,
ill. AC+taxan-tartalmu kemoterapias protokollok amenorrheat okozo hatasat 50 év alatti premenopauzas betegekben.
A konkluzié egyértelmi volt: az id6sebb kor és a taxan hozzaadasa noveli az amenorrhea kialakulasanak rizikéjat, 40
év felett a menstrudcié elmaraddsa gyakrabban végleges, mig a 40 évnél fiatalabbak 6 honapos kimaradas utdn gyak-
ran ismét menstrualnak. Jelen 9sszefoglal6 célja a premenopauzalis kort, emlérakkal diagnosztizalt nék terhességval-
lalassal, fertilitassal és szexudlis funkciokkal kapcsolatos Osszefiiggéseinek targyalasa az irodalmi adatok alapjan.

A FERFI EMLOBETEGSEGEK DIAGNOSZTIKAJA
Ricz Laszloné, Novak Melinda
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A férfi emld betegségei, az emlémegnagyobbodds- vagy az emlérak ritkan el6 fordulé megbetege-
dések, de jelentdségiik nem elhanyagolhatd. Vizsgadlé mddszerei hasonldan a néi emlééhez a mammografia, ult-
rahangvizsgalat, illetve az ultrahangvezérelt biopszia. Férfiak esetében a gynaecomastia nem gyakori elvaltozas.
A tlinetek hatterében ritkan mertil fel az emlérak gyanuja, gyakran csak elérehaladott stadiumban kertil felisme-
résre. A férfi eml6érak kezelési lehetdségei rendszerint megegyeznek a néi emléraknal alkalmazott mddszerekkel:
mutét, sugarkezelés, kemoterdpia. Ezen ritka megbetegedésre szeretnénk felhivni a figyelmet, a poszteriinkén
néhany esetet és diagnosztikai 1épést mutatunk be.

AZ ISMETELT SM-153-EDTMP TERAPIA HATASOSSAGA
EMLOCARCINOMAS BETEGEK CSONTMETASZTAZIS OKOZTA
FAJIDALMANAK CSOKKENTESERE

Raddcsi Andrea', Takdcs Edit', Kocsis Judit?, Toth Eva Katalin?,
Szilvdsi Istvin®

Semmelweis Egyetem, 'KUT Izotép Osztaly, *IIL sz. Belgyogyaszati Klinika, Onkoldgiai Centrum,
SHM-Allami Egészségiigyi Kozpont, Nuklearis Medicina Osztaly, Budapest

Célkittizések: A tanulmany célja az ismételt Samarium-153-ethylene-diamine-tetramethylene phosphonate (Sm-
153-EDTMP) kezelés hatasossaganak és csontveldi toxicitdsanak vizsgalata volt multiplex csontmetasztazist add
emlScarcinomaban.

Maddszerek: 22 olyan, multiplex csontmetasztazis okozta fajdalomban szenvedd beteget vizsgaltunk, akiknél
korabban a standard aktivitdsmennyiség(i Sm-153-EDTMP hatdsosnak bizonyult (mérsékelt n=7, j6 n=11 vagy ki-
valé n=4) és nem okozott jelentds hematoldgiai toxicitast. Valamennyien ismételt Sm-153-EDTMP kezelést kaptak,
az elsével megegyezd aktivitdsmennyiséggel. A két Sm-153-EDTMP alkalmazas kozott a kemoterdpiat folytattak.
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Osszehasonlitottuk az elsé és a masodik Sm-153-EDTMP kezelés terépias hatasossagat és hematologiai toxicitasat
(az NCl toxicitasi index alapjan). A terapias hatasossagot a Karnofsky-skdla és a fajdalomcsokkentd hatas id6tarta-
ma alapjan itéltiik meg, kérddivet alkalmazva a kezelés el6tt és a kezeléseket kovetd 18. héten.

Eredmények: Az 6sszes beteg masodik kezelése is hatdsos volt. Nem talaltunk kiilonbséget a Karnofsky-skéla
javulasaban. Mérsékelt, j6 vagy kivalo fajdalomcsokkenésrdl 9, 9 és 4 beteg szamolt be. A hatas atlagos id6tarta-
ma az elsd, ill. a masodik kezelést kovetSen 14,2, ill. 13,4 hét (p>0,05) volt. A granulocyta- és a thrombocytaszam
csokkenésében nem volt szignifikans kiilonbség, de mérsékelt vorosvértestszam-csokkenés volt megfigyelhetd a
masodik kezelés utan.

Kovetkeztetés: A Sm-153 EDTMP masodik alkalmazasanak terapids hatdsossaga (a fajdalomcsokkentés mérté-
ke és idStartama alapjan) és csontveldi toxicitdsa megegyezett az elsé alkalmazaséval.

MOZGASTERAPEUTA VAGYOK A FEJ-NYAKSEBESZETEN
Rektorovics Kitti
Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest

A probléma ismertetése: Az onkologiai rehabilitacio a beteg embert testi-lelki egységként tekinti és az a célja,
hogy a paciens az aktudlis allapotahoz és az alkalmazott kezeléseihez mérten a lehetd legteljesebb testi-lelki és
szocialis funkciojat érje el.

Cél és mddszer: Nalunk, a fej-nyaksebészeten orvos és névér, gydgytornasz és dietetikus kozos erdvel farado-
zik azon, hogy a beteget szaktuddsa maximumaval, felel6sségteljesen lassa el. Az én feladatom az, hogy ebben a
komplex gyogyitasi folyamatban olyan segitséget nytjtsak a betegnek, amire az aktudlis allapotaban mind fizi-
kalisan, mint lelkileg sziiksége van. Orvossal, névérrel és magaval a beteggel konzultalva veszek részt az osztaly
munkajaban, legyen sz6 a betegek léguti el6készitésérdl, posztoperativ mobilizacidjardl, mellkasi fizioterapiajarol,
erénlétfokozd tornajarol.

Kovetkeztetés: A gydgytorna eredményességét az is befolyasolja, hogy a foglalkozas mddjat én valaszthatom
meg, orvosaink ebben mar szabad kezet adnak nekem...

A PET/CT DIAGNOSZTIKA AKTUALIS KERDESEI FEJ-NYAKI DAGANATOK
KOMPLEX KEZELESEBEN

Remenidr Eva, Borbély Katalin, Lengyel Zsolt, Gédény Mdria, Kdsler Miklds
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A 18F-FDG PET/CT széles korben elfogadott képalkotdé modszer tobbek kozott a fej-nyaki lapham- és
mirigyrak és a pajzsmirigyrak diagnosztikajaban is. Célunk a PET/CT-vizsgalatok eredményeinek értékelése a
terdpids dontések szempontjabol.

Médszer: 156 fej-nyaki daganatos beteg PET/CT-vizsgalattal nyert informacidinak elemzése, és Gsszevetése a
kezeléssel és a korlefolyassal retrospektiv vizsgalat alapjan.

Eredmények: A vizsgalatkérés indoka, a terapias terv befolyadsoldsa és a szovettani eredménnyel valo egybe-
csengés szerint elemeztiik a vizsgdlat értékét.

Kovetkeztetés: Betegeink eseteiben a PET/CT a legtobb informaciét az ismeretlen primer tumor felfedezésé-
ben, és recidiva gyantja esetén a tavoli attétek kizardsaban, salvage lokalis kezelések biztosabb indikaciojaban
nyujtotta, ezdltal a fej-nyaki daganatok individualizalt terdpidjanak elésegitésében ma mar szadmunkra is nélkii-
l6zhetetlen diagnosztikus médszerré valt.
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NYILT, KONTROLL NELKULI, FAZIS I KLINIKAI VIZSGALAT
LOKOREGIONALISAN ELOREHALADOTT, RESZEKABILIS FEJ-NYAKI
LAPHAMRAKOS BETEGEK CETUXIMAB, DOCETAXEL, CISPLATIN,
5-FLUOROURACIL INDUKCIOS KEMOTERAPIAJAVAL, AMELYET TERAPIAS
VALASZ ESETEN CETUXIMAB + RADIOTERAPIA KOVET — A PROTOKOLL
ISMERTETESE ES ELOZETES EREDMENYEK

Remenir Eva, Lovey Jozsef, Boér Andrds, Fiilop Miklds, Koltai Pdl, Patké Tamds, Andi Judit, Bécs Katalin,
Horvdth Katalin, Gédény Mdria, Kdasler Miklds

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A szervmegtarto kezelési stratégiak elfogadott mddszere elérehaladott, operabilis fej-nyaki laphamrak
esetén indukcids kemoterdpia alkalmazasa, melyet terapias valasz esetén sugarkezelés, ellenkezé esetben pedig
radikalis mtitét kdvet. A cetuximabbal végzett célzott kezelés mind sugar-, mind kemoterapias kombinacidban
hatasosnak bizonyult fej-nyaki laphamrakokban, ezért célul tiiztiik ki, hogy megvizsgaljuk a cetuximab szerepét
elérehaladott daganatok szervmegtart6 kezelésében is.

Betegek és modszerek: Az Orszagos Onkologiai Intézet Fej-Nyaksebészeti Osztalya altal kezdeményezett kli-
nikai vizsgalat keretében el6rehaladott, kezeletlen, UICC III-IV stadiumu szajiireg-, szajgarat-, algarat-, gégeda-
ganatos betegek kezelése tortént cetuximab, taxotere, cisplatin, 5-fluorouracil kombindcidval két ciklusban, majd
képalkoto vizsgalattal kontrollalt részleges ill. teljes remisszié esetén a kezelés cetuximabbal kombinalt sugarte-
rapiaval folytatddott 70 Gy dodzisban.

Eredmények: 24 beteget soroltunk be eddig a vizsgdlatba, akik kozott 18 esetben alakult ki terapids valasz,
de mellékhatdsok miatt csak 14 beteg folytatta a kezelést cetuximab+ radioterapiaval. A kezelést kovetd 12. héten
végzett képalkotd vizsgalat eredménye alapjan 7 beteg teljes, 4 beteg parcialis remisszidba kertilt, 3 betegnél még
nem telt el a képalkotd vizsgalat elvégzéséhez sziitkséges 12 hét a sugarkezelés befejezése utan. A kemoterapia
soran atmeneti, spontan javulé Gr3, Gr4 hematologiai mellékhatasokat észleltiink, a cetuximabbal kapcsolatos,
ismert bérreakcidk kevésbé stlyos formdaban fordultak eld. A sugarkezelés alatt a Gr3, Gr4 mellékhatdsok szdma
novekedett, elsésorban stilyos bér- és nyalkahdrtya-elvaltozasok formajaban, mely 9/14 esetben atmeneti korhazi
kezelést tett sziikségessé. Egy beteg meghalt a kezelést kovetSen kialakult pneumonia miatt.

Kovetkeztetés: A cetuximabbal kiegészitett indukcios kemoterdpidra adott valaszarany, és a sugarkezelés be-
fejezése utan észlelt eredmény alapjan a vizsgalat folytatasa indokolt a tervezett 25, terapiat befejezett betegszam
eléréséig. A sugarkezelés alatt kiilonos figyelmet kell forditani a mellékhatasok kezelésére.

Osszefoglaldk

GYERMEKKORI LAGYRESZTUMOROK KEZELESE ES ELERT EREDMENYEI
(MULT - JELEN - JOVO)

Rényi Imre*, Jakab Zsuzsa®, Magyar Gyermekonkoldégiai Halézat
Semmelweis Egyetem, 'I. sz. Gyermekklinika, *II. sz. Gyermekklinika, Budapest

Célkittizések: Az elmult tiz évben diagnosztizalt gyermekkori lagyrésztumorok kezelésének valtozasat ismerteti
a szerz{ statisztikai adatok bemutatdsaval. RAmutat a szupportiv terapia sziikségességére, a szovédmények elke-
riilésének lehetdségére.

Moédszerek: A statisztikai adatfeldolgozas alapjan ramutat a korai diagndzis fontossagara, a diagndzis feldl-
litdsdhoz, a tumor kiterjedésének pontos meghatarozasahoz jelenleg rendelkezésre all6 diagnosztikus eljarasok
felhaszndlasaval.

Eredmények: A pontos diagnozis felallitasa, és a rendelkezésre all6 gyogyszerek alkalmazasa ellenére az el-
mult tiz évben a gyogyulds eredményei csak nagyon lassan valtoztak.

Kovetkeztetés: Az eredmények javuldsdnak legfébb akadalya a késéi diagndzis, illetve a kombindlt terdpids
lehetdségek gyermekkori alkalmazasanak korlatai.
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UNEXPECTED MALIGNANCIES IN EXPLANTED LUNGS
— INCIDENCE AND OUTCOME - THE EXPERIENCE OF THE VIENNA LUNG
TRANSPLANT PROGRAM

Rényi-Vimos Ferenc', Hoda MA, Jaksch P, Taghavi S, Lang G, Aigner C,
Scheed A, Téth Ldszlo, Kdsler Miklds, Klepetko W

National Institute of Oncology, Budapest

Background: The detection of malignancy in a potential lung transplant recipient poses an absolute contraindica-
tion for transplantation. However, undetected neoplasms in explanted lungs at transplantation are a rare finding
and may effect survival of these patients. We describe our experience with the incidence and survival of undetec-
ted primary neoplasms in explanted lungs.

Methods: Between 1989 and 2006, 710 primary lung transplantations were performed at our institute. Among
these patients we identified 7 patients with a pretransplant undetected malignancy in the explanted lungs. We
collected and retrospectively reviewed the files of these patients.

Results: Demographics: 3 women and 4 men with a mean age of 53.7+10,5 (range 32-65) years received 1 single-
lung and 6 bilateral lung transplants. The underlying diagnoses for transplantation were in 6 cases COPD and
1 case cystic fibrosis. Among the newly detected neoplasms in the explanted lungs the diagnosis was adenocar-
cinoma in 4 patients, squamous cell carcinoma in 2 patients and carcinoid in 1 patient. All patients underwent
post-transplant staging and no incidence of lung or distal metastasis was detected. Restaging was performed on
a yearly basis during follow up. Mean follow up was 1240.3+859.7 (range 576-2974) days. All 7 patients are still
alive. No patient died of any other complication. All neoplasms were detected in an early stage (stage I, T1, No).
No evidence for tumor recurrence was detected at any point of time during follow up.

Conclusion: Malignancies in explanted lungs at transplantation are rare, with an incidence of 1% in all our
patients. Adenocarcinoma was the most common cell type. The unexpected finding of a T1,NO tumor in the ex-
planted lungs does not influence the further prognosis. For this reason no adjuvant chemotherapy is suggested.

CIKLOOXIGENAZ-2 (COX-2) ES DIHIDROPIRIMIDIN-DEHIDROGENAZ (DPD)
EGYUTTES GATLASA NEM SZTEROID GYULLADASGATLOKKAL
MAGAS COX-2-EXPRESSZIOT MUTATO SEJTVONALON ES XENOGRAFTON

Réti Andrea', Pap Eva', Budai Barna', Adleff Vilmos', Zalatnai Attila?,
Jeney Andrds?, Kralovinszky Judit'

'Orszagos Onkoldgiai Intézet, 2Semmelweis Egyetem I. sz. Patologiai és Rakkutatd Intézet, Budapest

Célkittizések: Korabbi vizsgalataink soran megallapitottuk, hogy COX-gatlok (pl. indomethacin, és NS-398) a
COX-2-aktivitas csokkentése mellett jelentdsen fokoztak az 5-fluorouracil (5-FU) hatékonysagat magas COX-2-
expresszidt mutatd sejtvonalon és xenografton. Jelen munkank célkitizése annak vizsgalata, hogy a nem szteroid
tipust gyulladascsokkentSk (NSAID-ok) COX-2-gatlo hatasuk mellett befolyasoljak-e az 5-FU igen gyors lebonta-
saért felelés DPD enzim expresszidjat és aktivitasat.

Moédszerek: A HCA-7 sejtvonal és a HT-29 sejtbdl szarmazo xenograft COX-2-expresszidjat immunhisztokémiai
és immunfluoreszcens festéssel igazoltuk. Az indomethacin és az NS-398 DPD-aktivitasra és mRNS-expressziora
gyakorolt hatasat a HCA-7 sejtvonalon és a HT-29 sejt eredet(i xenografton 24- és 48 éras valamint 10 napos ke-
zelést kovetden tanulmanyoztuk. A COX-2-aktivitast a PGE-2-szint ELISA moddszerrel, a DPD-aktivitast radio-
kromatografias modszerrel hataroztuk meg. Az mRNS-expressziokat real-time PCR médszerrel vizsgaltuk.

Eredmények: A vizsgalt sejtvonalon és xenograft tumoron igazoltuk a COX-2 és DPD enzimek koexpressziodjat.
Indomethacin és NS-398 kezelést kovetSen szimultan, szignifikans csdkkenést tapasztaltunk mindkét enzim
mRNS-expresszidjaban és aktivitasaban.

Kovetkeztetés: Eredményeink igazoljak, hogy az NSAID-ok, amelyek hasznalata a daganatos betegek eseté-
ben széleskorien elterjedt, befolydsoljak a DPD enzim aktivitasat, ezért tovabbi vizsgalatok sziikségesek annak
tisztazdsara, hogy ez milyen mértékben befolyasolhatja az 5-FU-alapt kemoterapidk hatékonysagat magas COX-
2-expresszidt mutaté tumorok esetében.
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AZ ONKOLOGIAI LELKI REHABILITACIO HELYZETE MAGYARORSZAGON

Risko Agnes, Rosta Andris, Molndr Zsuzsanna, Schneider Tamds, Virady Erika, Dedk Bedta,
Varga Fatima, Szaleczky Erika

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A lelki rehabilitacié a szomatikus medicindban is mind nagyobb figyelmet kap. Az onkoldgia
teriiletén az 1980-as évek kozepétdl figyelhetjiik meg a pszichoszocidlis rehabilitacio folyamatos fejlédését. Az
onkoterdpia soran alkalmazott lelki rehabilitdcid a betegeket humanusan és hatékonyan segiti a lelki megkiizdés-
ben, az onkoldgiai csapat szakembereivel valo egyiittmiikddésben, az alkalmazott terdpia sikeres végigvitelében,
valamint pszichoszocidlis életmindségiik megdrzésében/javitdsaban. Fontos klinikai tapasztalat, hogy a
pszichoszocialis rehabilitacié elésegitheti az onkoldgiai kezelések nem bioldgiai mellékhatasainak jobb uralasat,
ezaltal a szlikséges ddzisintenzitas tartasat, dsszességében csokkentheti a direkt és az indirekt egészségligyi kolt-
ségeket is. El6adasomban az aktiv onkoldgiai kezelés alatt allo betegek lelki rehabilitacidjanak jelenlegi helyzetét,
és a jovo feladatait kivanom attekinteni, felhasznalva ezirdnyt kutatdsunk adatait.

Moddszerek: A jelenlegi onkologiai lelki rehabilitacié helyzetének felmérése érdekében az Orszagos Onkologiai
Intézetbdl az orszag onkoldgiai osztalyainak és centrumainak vezetSihez kérdéivet juttattunk el 2009 tavaszan. A
kikiildott 40 kérd6ivbdl 26 értékelésre alkalmas tirlapot kaptunk vissza. A vizsgalatban az adott intézmény men-
talhigiénés végzettségli munkatarsainak szamarol, szakmai 0sszetételérdl, alkalmazasi és miikodési jellemzdire
vonatkozdan tettiink fel kérdéseket. Erdeklédtiink arrdl is, hogy azokon a munkahelyeken, ahol nem dolgozik
mentalhigiénés szakember, a jovében szandékoznak-e alkalmazni klinikai pszichologust, pszichidtert, illetve szo-
ciadlis munkast. Megkérdeztiik azt is, hogy torténik-e a gyakori lelki kiégést megel6z6/kezeld pszichoedukacio az
adott osztalyon/centrumban, illetve van-e igény ilyen jellegti oktatas megszervezésére.

Eredmények: A kérddivek kiértékelése folyamatban van. Az adatokat ki fogjuk egésziteni az onkoldgiai
pszichoszocidlis rehabilitacié irdnt kifejezetten érdeklédd, illetve az ezirdnt nem kifejezetten érdekl6dé onko-
logusokkal tortént interjuk tapasztalataival. Az eddigi adatfeldolgozds eredményei hasonldéak a nemzetkozi té-
nyekhez: a magyar onkologia teriiletén joval kevesebb klinikai szakpszicholégus, pszichiater, szocioldégus, szoci-
alis munkads és mentalhigiénés szaknévér dolgozik folyamatosan, egytittmtikédve az onkoldgiai teamekkel, mint
ahany szakemberre sziikség lenne. Ennek a helyzetnek szdmos ismert és még nem kellGen feltart oka van.

Kovetkeztetés: Mivel a test és a lélek mikddése elvalaszthatatlan, az onkoldgiai osztalyok és centrumok
multidiszciplindris csapatdnak tagjai kozott helye, szadmos feladata van a mentdlhigiénés szakembereknek is. A
,k0z6s nyelv”, a rugalmas, teherbird, pozitiv hozadéku egyiittm(ikodés kialakitdsa és fenntartdsa kolcsonos nyi-
tottsagot, folyamatos aktivitast, eltokéltséget és az egymastol vald tanulds motivacidjat igényli az érintettektdl. A
kozos munka eredményeként a rosszindulatti daganatos betegségben szenvedé paciensek folyamatos testi-lelki
rehabilitacidjanak egységessége, elérhetGsége és biztositasa széles kdrben kialakithato és fenntarthat6. Szemléle-
tlink alapjan a betegek, és a téliik elvalaszthatatlan hozzatartozok megfelel6 szomatikus-pszichés-tarsadalmi re-
habilitacioja elkiilonithetetlen az onkoldgiai szakemberek pszichoszocidlis életmindségének sziikséges, komplex
fejlesztésétol.

BEFOLYASOL]A—]; A PATOLOGUS GYAKORLATA A RADICALIS PROSTATECTOMIA
KAPCSAN ESZLELT UNDERSTAGINGET ES UNDERGRADINGET?

Romics Imre', Szdsz Marcell?, Székely Eszter?, Nyirddy Péter!,
Riesz Péter', Majoros Attila'

Semmelweis Egyetem, 'Urolégiai Klinika, “II. sz. Patolégiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Sok rizikéfaktor ismeretes, melyek befolyasoljak a radicalis prostatectomiat kovetd understaging
aranyat. Célunk volt megvizsgalni, vajon a nagyobb patoldgiai gyakorlat a prosztatarak szovettani vizsgalataban
csokkentheti-e a preoperativ understaging, illetve undergrading gyakorisagat.

Médszerek: Szazkilencvennégy, klinikankon radicalis prostatectomian atesett beteg prosztatabiopszias és
prostatectomias szovettani eredményeit hasonlitottuk Ossze. A szOvettani vizsgalatok részben a Semmelweis
Egyetem II. szamu Patolégiai Intézetében (1. csoport: 140 beteg, 72,2%), részben kiilsé, nem egyetemi patologiai
osztalyokon torténtek (2. csoport: 54 beteg, 27,8%). A masodik csoportban a patologusok kisebb gyakorlattal birtak
a prosztatarak korszovettani diagnozisaban. A két csoport kdzott az undergrading, upgrading és az understaging
aranyat illetéen végeztiink dsszehasonlitasokat. Az 1. csoporton beliil az intézeti tanulasi gorbe undergradingre
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és understagingre gyakorolt hatasat is vizsgaltuk. Osszevetettiik az egyetemi patoldgiai intézetben végzett elsd
30 (1.a csoport) és utolsd 30 (1.b csoport) radicalis prostatectomidn atesett beteg preoperativ prosztatabiopszias
szovettani vizsgalatdnak eredményeit.

Eredmények: A két csoport kdzott, mind az atlagos preoperativ Gleason értékekben, (6,0 + 1,7 versus 5,3 + 1,9,
p=0,025) mind a jol, kdzepesen és rosszul differencidlt rakok eléforduldsi aranyat illetéen (14,3%; 71,4%; 14,3%
versus 33,4%; 46,3%; 20,3%, p=0,001) szignifikdns kiilonbséget tapasztaltunk. Az undergrading (23,6% versus
59,2%, p<0,001) illetve az upgrading (5% versus 14,8%, p=0,045) aranyadban ugyancsak szignifikdns kiilonbség
mutatkozott. Az understaging el6forduldsanak tekintetében nem volt szignifikans kiilonbség (30,7% versus
37%, p=0,449). A prostatectomiat kovetd szovettani eredmények nem mutattak szignifikans kiilonbséget sem a
gradingben (p=0,088), sem a stagingben (p=0,866). A patoldgiai tanulasi fazisnak kdszonhetden, bar nem szig-
nifikdnsan, de csokkent az undergrading (1.a csoport 33% versus 1.b csoport 16,5%, p=0,230) és az understaging
gyakorisaga is (36,6% versus 26,6%, p=0, 57).

Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan ugy tlinik, hogy a patolégus gyakorlata egyértelmtien befolyasolja a
prosztatarakos biopszias mintdk gradingjét, ugyanakkor nincs szignifikdns hatdsa a teljes preoperativ under-
stagingre.

A MOLEKULARIS CELZOTT DAGANATTERAPIAK BELGYOGYASZATI TOXICITASA
Rosta Andris
Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest

Az Gj molekularis célzott terapidk kezdetben azzal kecsegtettek, hogy alapvetéen megvaltoztatjak a daganatte-
rapiat. Azt is gondoltuk, hogy a pontosan célzott terdpia a jelentds terapias hatas mellett a terapia toxicitasat is
lényegesen csokkenteni fogja. Ahogy telt az id6 és vizsgalatok eredményeit kozolték, kideriilt, hogy a molekularis
célzott terapia gyakran a hagyomanyos kemoterapiaval kombindlva fejt ki szignifikans daganatterapids hatast,
és vilagossa valt az is, hogy a mellékhatasok sem elhanyagolhatok. Az 1ij molekularis célzott terapiak mellék-
hatasai altalaban nem akut mellékhatasok, gondos betegellenérzést, -kovetést igényelnek. Jellegzetességiik az
is, hogy szamos koziiliik otthon, tabletta formaban szedhetd. Ez — tekintetbe véve a lehetséges mellékhatasokat
— compliance problémakat vet fel és felveti azt az igényt is, hogy a csalddorvosok is megismerjék az 4j tipusu ke-
zelés hatasait, mellékhatasait. A célzott terapiak toxicitasa mas jelleg(i, mint a jol ismert kemoterapias mellékhata-
sok. A mellékhatdsok ebben a gyogyszercsoportban is tobb szervrendszert érinthetnek. Ha rendszerezni kivanjuk
e szerek mellékhatasait, akkor a bdrre, a gasztrointesztinalis rendszerre, a vesére és a kardiovaszkularis rend-
szerre kifejtett toxikus hatdsokkal kell szamolni. Ezeket a lehetséges mellékhatasokat a kezel6 onkoldégusnak, a
beteg csaladorvosanak ismernie kell annak érdekében, hogy ezeket helyesen ismerije fel és tegye meg a megfeleld
terapias lépéseket. Ez azért is fontos, mert a mellékhatasok nemcsak az életmindséget rontjak, hanem életveszélyt
is jelenthetnek. Az el6adas a molekularis célzott terdpiak kardiovaszkularis, renalis, gasztrointesztinalis mellék-
hatdsait targyalja — tekintettel arra, hogy a gyakori bérgyogyaszati mellékhatasokkal masik el6adas foglalkozik.

GONADOTROPIN HORMON-RELEASING HORMON-I (GNRH-I), GONADOTROPIN
~ HORMON-RELEASING HORMON RECEPTOR-I (GNRHR-I) ES SPLICE
VARIANSAINAK EXPRESSZIOJA HUMAN BENIGNUS ES MALIGNUS SZOVETEKBEN

Rozsa Bernadett!, Juhdsz Aliz', Dezsd Baldzs?, Toth Gyorgy®, Flasko Tibor®, Klekner Almos*, Mezey Géza*, Bogndr Liszlo*,
Molndr Anna®, Kiss Csongor®, Gyetvai Andris®

Debreceni Egyetem OEC, 'Biofarmacia Tansz€k, Patolégiai Intézet, *Urolégiai Klinika, ‘Idegszebészeti Klinika,
*Gyermekgyogyaszati Intézet Haematologia Nem Onallo Tanszék, Debrecen,
%Szegedi Tudomanyegyetem, Ortopédiai Klinika, Szeged

Célkittizések: Az eddigi kutatdsok alapjan a GnRH-receptorok (GnRHR) human daganatokban kiilénb6zé splice
varidansok formajaban expresszalodhatnak. Human szévetekben ezidaig teljes funkcionalis receptorként csak az
GnRHR-I-et igazoltak, melynek ezidaig 2 splice variansardl szamolt be az irodalom. A GnRHR-I jelenlétét tobb ku-
tatdcsoport is igazolta mar szamos human extrahipofizealis normalis és daganatos szovetben, azonban a GnRHR-I
mRNS expresszidjanak mérésére hasznalt primereket altaldban nem a teljes GnRHR-I génre tervezték és receptorialis
fehérje vizsgalataikat a rendelkezésre allé6 nem minden tekintetben specifikus antitestekkel végezték.
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Moédszerek: 120 mfitét soran eltavolitott human benignus és malignus daganatmintan (35 benignus prosztata-
hiperplazia, 27 prosztatakarcindma, 6 herekarcinéma, 12 kétészoveti szarkdma, 22 glioblasztoma, 3 asztrocitoma,
15 onko-hematoldgiai minta — 7 szolid tumoros és 8 hematoldgiai malignus, ill. benignus betegségben szenvedd
gyermek mintdja) és 3 pozitiv kontrollként hasznalt human hipofizisszovetben mértiik a GnRHR-I, GnRHR-I splice
variansok és a GnRH-I ligand mRNS-expresszidjat. Tovabba fehérjeexpresszids vizsgalatokat végeztiink 10 forma-
linnal fixalt paraffinba dgyazott benignus prosztata-hiperplazids mintdkon immunhisztokémia segitségével.

Eredmények: A funkcidképes GnRHR-I mRNS-expresszidja csak a pozitiv kontrollként hasznalt human
hipofizismintakban volt kimutathatd, a benignus és malignus daganatszévetekben nem. A vizsgalt 120 mintabdl
10 mintdban az irodalomban ezidaig nem k6zolt GnRHR-I splice varidns mRNS-expresszidjat talaltuk. A tanul-
manyozott 10 BPH mintdban immunhisztokémiaval alacsony GnRHR-I fehérjeexpressziét mértiink. A 120 minta-
bol 73 mintdban mutathatd ki a GnRH-I ligand mRNS-expresszidja.

Kovetkeztetés: Eddigi eredményeink alapjan feltételezziik, hogy az irodalomban ezidaig kozolt két GnRHR-I
splice varidnson kiviil mas splice varidnsok is expresszalddhatnak human benignus és malignus szévetekben. Ezen
splice variansok pontos nukleotidszekvenciajat szekvenciaanalizissel kivanjuk igazolni. Tovabbi célkit{izéseink tob-
bek kozott a transzlacié mértékének igazoldsa a mért GnRHR-I splice varidnsokrdl valamint a GnRHR-I izoformak
funkcidképességének mérése ligandkotési tanulmanyok sordn human benignus és malignus szovetekben. Kutatési
tamogatas: 240/2006 azonositoszamu ETT palyazat, Remény a Leukaemias Gyermekekért Alapitvany

Osszefoglaldk

MINIMALISAN HORMONERZEKENY KORAI EMLODAGANATOS BETEGCSOPORT
OSSZEHASONLITO VIZSGALATA

Rubovszky Gdbor, Ling Istvdn, Koves Istvin, Farkas Emil, Horvdth Zsolt, Kdsler Miklds
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A malignus hameredet(i emlédaganatokat korszerti felfogas szerint alapvetéen két csoportra oszt-
juk: endokrin-érzékeny és -rezisztens csoportba. A csoportositast a gyakorlatban a szovettani vizsgalat soran vég-
zett immunhisztokémiai (IHC) vizsgdlat eredményére alapozzuk. Az IHC eredmény folyamatos valtozo, értéke-
lése az alkalmazott un. ,cut-off” vagy hatarértéktdl fiigg. A hatarértéket a kiilonbozd vizsgalatokban 0 és 10%
kozott szabjak meg, ami a hormonérzékenység alapjan tortént besorolast nagyban befolyasolja.

Moddszerek: Vizsgalatunk sordn az dsztrogénreceptor (ER), progeszteronreceptor (PR) és HER2 szempontja-
bol is negativ (tripla-negativ emlékarcinoma, TNBC) betegcsoporthoz hasonlitottuk az ER vagy PR szempont-
jabdl gyengén pozitiv (1-9% pozitivitds) csoportot, ahol a HER2-amplifikacid/overexpresszid szintén nem volt
kimutathato. A vizsgalatot az Orszagos Onkologiai Intézetben 2005. janudr 1. és 2007. december 31. kozott korai
eml6karcindéma miatt operalt nék kozott végeztiik.

Eredmények: Vizsgalatunk soran 185 TNBC és 15 gyengén endokrin-pozitiv beteg adatait dolgoztuk fel. A
TNBC és ER/PR gyengén pozitiv betegcsoportok kozott nem volt szignifikdns kiilonbség az életkor, tumor- és
nyirokcsomostatusz, patologiai jellemzdk (grade, nekrozis, lymphocytainfiltracio, vaszkularis invazid, p53) tekin-
tetében. A TNBC betegek kozott a tumor nagysaga, nyirokcsomostatusz, stadium, nekroézis, vaszkularis invazié
mutatott korrelaciot a progresszioval. A gyengén ER/PR-pozitiv csoportban a nyirokcsomdstatusz és nekrézis
mutatott korrelaciot a progresszioval.

Kovetkeztetés: A gyengén ER/PR-pozitiv emlékarcinomak a TNBC esetében szokasos patoldgiai jellemzdkkel
rendelkeznek. A kis esetszam ellenére valdszind, hogy ez a betegcsoport biologiai jellemzdit illetéen a TNBC be-
tegségek kozé sorolando. Ennek alatamasztasara tovabbi IHC vizsgalatokat végziink (bazalis markerek, Ki67).

MELLEKHATASOK AVASTINNAL KEZELT EMLORAKOS BETEGEINKNEL

Ruzsa Agnes, Fekete Ilona
Zala Megyei Korhaz, Onkoldgiai Osztédly, Zalaegerszeg

Célkittizések: Az Avastin ismert mellékhatasainak eléfordulasat vizsgaltuk 2008. janius-2009. augusztus 1-ig
tripla negativ emldrak miatt Avastin-tartalmu protokollal kezelt betegeinknél.

Moédszerek: A fenti idészakban 5 beteget kezeltiink. Az atlagos életkor 42,6 év volt. A atlagos tulélés 11,5 ho-
nap.
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Eredmények: Harom beteget progresszié miatt elveszitettiink, illetve a kezelést be kellett fejezni a masik két
betegnél stilyos mellékhatas miatt. A kezelés alatt egyik betegnél AMI alakult ki, ezért a kezelést megszakitottuk,
masik betegiink acut gyors lefolydsti pancreatitis miatt exitalt. Mind az 6t betegre jellemzden mintegy fél évig
mellékhatast nem észleltiink, a kezelést LMWH-védelemben végeztiik.

Kovetkeztetés: A varhatd mellékhatdsok monitorozasa mellett fontos a hosszantarto kezelések alatt a cardialis
és gastrointestinalis allapot rendszeres monitorozasa.

NAGYKITERJEDESU, ELOREHALADOTT PLANOCELLULARIS
PRIMER CUTAN CARCINOMA CDDP-5-FU-LV KEZELESE UTAN KIALAKULT
KOMPLETT REMISSZIO

Ruzsa Agnes, Oldh Katalin
Zala Megyei Korhaz, Onkoldgiai Osztdly, Zalaegerszeg

Célkittizések: Az elhanyagolt feliiletes bértumorok kezelése nagyon nehéz. Amennyiben a kiterjedtség és az
elhelyezkedés miatt a sugarkezelésnek nagy a kockazata, kemoterapia javasolt, ha a beteg egyébként j6 allapotu
és a tumor jelentds életmindségbeli kdrosodast okoz. Az irodalom szerint CDDP-5FU-LV kezelés megkisérelhetd
valtozé eredménnyel.

Médszerek: 2009. janudrtdl szeptemberig 6 alkalommal CDDP-5FU-LV kezelést alkalmaztunk egyedi elbiralas
utan hisztoldgiailag igazolt planocelluldris bértumorban szenvedd 71 éves nébetegnél.

Eredmények: 71 éves nd, az alhas jobb oldaldn észlelte ndvekvé fekélyes bdrelvaltozasat. CT-vel az elvaltozas
mintegy 3,3 cm mélységli, 20x15,5 cm kiterjedésti, elszértan még kb. 30-40 cm teriileten cutan metasztdzisokat
adé folyamat. Hist. Ca. planocellulare. 2009. januartdl szeptemberig hat alkalommal adtunk CDDP-5FU-LV keze-
lést, melyre CR alakult ki.

Kovetkeztetés: Kiterjedt, inoperabilis, csak kockazattal irradialhat6 planocellularis bértumoroknal ajanlhaté a
CDDP tartalmu kemoterapia egyedi mérlegelés alapjan.

A PRO GASTRIN RELEASING PEPTIDE (PROGRP) TUMORMARKERREL SZERZETT
TAPASZTALATAINK KISSEJTES TUDOCARCINOMABAN

Ruzsics Istvan®, Litter Ilona®, Sdrosi Veronika?, Baliké Zoltin?

Baranya Megyei Korhdz, 'Kézponti Laboratorium,
*Tadégyodgyaszat, Pécs

Célkittizések: A kissejtes tiid6tumorok a malignus tiidétumorok 15-18%-at teszik ki. A gyors progresszio és a
rendkiviil magas kemoterdpias érzékenység (response rate 70-90%) miatt fontos a miel6bbi diagnézis és a recidiva
észlelése. Megneheziti a diagnosztikat és a restaginget, hogy PET-CT ilyen indikacidéval nem végezhetd. A ProGRP
egy uj, kissejtes tiidotumorra nagy specificitassal rendelkez6 tumormarker. Célunk a ProGRP helyének megkere-
sése a kissejtes tiidStumoros betegek diagnosztikdjaban, a terdpia kovetésében és a recidiva észlelésében.

Moddszerek: Az onkoldgiai ambulancidankon megforduld, altalunk kezeltilletve gondozott kissejtes tiid6tumoros
betegek ProGRP-szintjeit hataroztuk meg a diagndzis felallitdsakor, a kezelést megel6zd, illetve a gondozasi na-
pokon.

Eredmények: Betegeink 20%-aban a ProGRP-szint a cut-off érték alatt volt, ez az irodalmi értékeknek megfelel.
A cut-off érték feletti betegeink ProGRP-szintjének valtozdsardl a részletes eredményeinket a konferencidn ismer-
tetjiik.

Kovetkeztetés: [rodalmi adatok alapjan a ProGRP érzékenyebb tumormarker a kissejtes tiid6carcinoma eseté-
ben, mint az altalunk eddig elérheté NSE. Egyeldre kevés az adat a marker pontos helyének meghatdrozasahoz.
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AZ IONIZALO SUGARZAS DAGANATELLENES IMMUNVALASZT
BEFOLYASOLO HATASA

Sdfrany Géza, Lumniczky Katalin, Bogddndi Eniké Noémi, Balogh Andrea, Felgyinszki Nikolett, Szatmdri Tiinde
Orszagos F. Joliot-Curie Sugdrbioldgiai és Sugaregészségiigyi Kutatd Intézet, Budapest

Célkittizések: A sugarterapia sikeréhez jelentés mértékben hozzajarulhat az, ha a beteg immunrendszere aktiva-
l6dik a daganat ellen, mig az immunszuppresszid ellentétes kovetkezményekkel jar. Ismert a nagydézisu ionizald
sugarzas immunrendszert gatlo hatdsa. Vizsgéalatainkban arra kerestiink valaszt, hogy a kis dézisu ionizald su-
garzas hogyan befolydsolja az immunrendszert, annak kiilénb6z6 szintjeit.

Moédszerek: Egereket kiilonbozd dézisu egésztest-besugdrzasnak vetettiink ald. Meghatdroztuk a kiilonbo-
z6 limfocita-alpopulaciok szambeli valtozasat a besugarzas hatdsara. A sejteket specifikus antitestekkel jeldltiik
és aranyukat aramldsos citométerrel mértiik. A kévetkezd funkciondlis paramétereket vizsgdltuk: a T-sejtek
Concanavalin A-ra adott proliferdcids valaszaban bekdvetkezé valtozasokat, a 1épsejtek apoptozisdnak mértékét
TUNEL mddszerrel, valamint a Th1, illetve Th2 aktivacidban szerepet jatszo citokinek expresszidjat valds ideji
RT-PCR-rel. A fenti paramétereket a besugarzast kovetden tobb idépontban is meghataroztuk. Mértiik tovabba
lépbdl izolalt dendritikus sejtek T-sejt-aktivald képességét kevert sejtes limfocita-kultrdban, valamint a regulator
T-sejtek proliferacios és T-sejt-gatlé hatdsat.

Eredmények: Az 6sszlépsejtszam, valamint valamennyi vizsgalt sejtpopulacié szdma ddzisfliggden csokkent.
Lényeges eltérések voltak a kiilonb6z6 sejtek sugarérzékenysége kozott: a legsugarérzékenyebbek a B-sejtek mel-
lett a dendritikus és a CD8+ sejtek, mig a legsugarrezisztensebbek az NK- és Treg-sejtek voltak. A sejtek idébeni
regenerdacioja is eltérd volt. A T-sejtek proliferacios képessége 0sszességében dozisfiiggden csokkent, de mig a be-
sugarzast kdvetd elsé napon a 10 mGy-es tartomanyban egy enyhe proliferaciéfokozodaést észleltiink, addig a har-
madik napon mar ezen dézisok hatasara is egy jol mérhetd proliferaciocsokkenés volt kimutathat6. Az apoptozis
mértéke a 10-100 mGy-es tartomanyban kevésbé valtozott, 500 mGy-nél viszont jelentésen megnétt. A kis ddzissal
(50 mGy) besugarazott dendritikus sejtek jobban aktivaltak az allogén T-sejteket, mint a kontroll, nem besugara-
zott sejtek. Nagy ddézisoknal (500 mGy felett) viszont jelentésen csokkent a dendritikus sejtek T-sejt-aktivacioja. A
Treg-sejtek proliferacidja és in vitro szuppresszios képessége dozisfiiggd csokkenést mutatott.

Kovetkeztetés: Mar igen kis doézisok is jol kimutathatd mennyiségi és funkcionalis valtozasokat okoznak a kiilon-
boz6 limfocita-alpopuldcidkban. A kiilonbozd sejtcsoportoknak a sugarzasra adott valaszai azonban igen eltéréek.

AZ ASPIRACIOS CITOLOGIA ES A GRADE SZEREPE A LAGYRESZTUMOROK
PRAEOPERATIV DIAGNOSZTIKAJABAN ES KEZELESEBEN

Sdpi Zoltan

Semmelweis Egyetem AOK, 1. sz. Patolégiai és Kisérleti Rakkutaté Intézet, Budapest

KROMOSZOMALIS INSTABILITAS ORIASSEJTES CSONTTUMOROKBAN
Sapi Zoltin, Moskovszky Linda, Szendréi Miklds

Semmelweis Egyetem AOK, I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutaté Intézet, Budapest

AVASTINNAL SZERZETT TAPASZTALATAINK TUDO-ADENOCARCINOMABAN

Sarosi Veronika, Ruzsics Istvan, Grexa Erzsébet, Sinkovicz Andras, Baliko Zoltan
Baranya Megyei Kérhaz, Tiidégyogyaszat, Radioldgia, Pécs

Célkittizések: Az Avastin kezelés hatékonysaganak és mellékhatasprofiljanak vizsgélata III/B, IV. stadiumti nem-
kissejtes tiidérakos betegek esetében.

Moédszerek: 2007 o6ta van lehetéségiink IV. staddiumd, illetve lokalisan kiterjedt III/B wet stadiumu tiid6-
adenocarcinomas betegek esetében a first line alkalmazott platina-bazist kemoterapiat Avastinnal kiegésziteni
és a responder esetekben progresszidig a fenntartd Avastin kezelést folytatni. Intézetiinkben 5 beteg a Sail (Safety

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiad6é, BUDAPEST « Magyar Onkoldgia 53:5-143, 2009 « DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1



Osszefoglaldk

110

A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

Avastin in Lung Cancer) Study keretében kapott Avastint. 7 beteg OEP egyedi méltanyossagi kérelem alapjan kap
Avastint, mig 2 beteg engedélyezése folyamatban, 2 beteg esetén pedig sajnos mar a betegség progresszidjakor
keriilt sor a gydgyszer beszerzésére.
Eredmények: Az elért klinikai valaszokat, a progresszidig eltelt id6t és a mellékhatasokat elemezziik.
Kovetkeztetés: Az Avastin kezelés meghatarozott, jol koriilirt betegcsoport esetén, megfeleld koriiltekintéssel biz-
tonsagosan és hatékonyan alkalmazhatd tiid6-adenocarcinomaban first line kezelésként platina-bazisu kezelés kiegé-
szitéseként.

A MOLEKULARIS KEMOTERAPIA BORGYOGYASZATI MELLEKHATASAI
Schmidt Emese, Balatoni Timea, Hitre Erika, Liszkay Gabriella
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Evente mintegy 60 000 j daganatos megbetegedést regisztralunk Magyarorszagon. A komplex
onkoterapia fontos részét képezi a gydgyszeres kezelés. Mintegy 0t évtizedig citosztatikus/citotoxikus kezelése-
ket alkalmaztunk, amelyek nemcsak a tumorsejteket pusztitjak el, hanem a gyorsan oszt6dé és fokozott anyag-
cseréjli sejteket is, mint a csontveld, a haj, a kordm, a bér és gasztrointesztinalis traktus nyalkahartyasejtjei. A
korabbi kemoterapias szerek leggyakoribb dermatoldgiai mellékhatasai az alopecia, a seborrhoeas dermatitis,
a pigmentzavarok, a hiperszenzitivitasi reakcidk, a pruritus és a mucositis/stomatitis voltak. A felgyorsult tu-
domanyos kutatasok fejlédésének koszonhetden jelentek meg az in. molekularis terapiak, melyek specifikusan
célzottan a daganatra hatnak. Az altaluk kivaltott toxikus reakcidk és mellékhatasok azonban jelentésen ronthat-
jak a betegek életmindségét €s mindennapi életvitelét, ami miatt visszautasithatjak a terapiat is. Cél: A bioldgiai
terapiak bérgydgyaszati mellékhatasainak felmérése beteganyagunkban.

Moédszerek: Az Orszagos Onkologiai Intézetben évente szamos daganatos beteg kap molekularis kemoterapiat.
Ide tartoznak az 4j citosztatikus analdgok, a célzott terapia, a monoklonalis antitestek, az antiangiogen faktorok.
Az emlédaganatos betegeink kb. 20%-a, az el6érehaladott colorectalis tumoros betegek kb. 70%-a, el6rehaladott
vesedaganatos betegek kb. 90%-a, fej-nyaki tumoros betegek kb. 50%-a, GIST-ben szenvedé betegek 75%-a kap
molekuldris kemoterapiat.

Eredmények:Leggyakrabbanazalabbiszerekbérgyogyaszatimellékhatasaittapasztaljuk:apirimidinantagonista
capecitabin (Xeloda - colorectalis carcinoma, eml6cc.), az antraciklinekhez tartozoé liposzomalis doxorubicin
(Caelyx - ovariumcc., Myocet - emldcc.), tubulinstabilizald taxanok (taxotere - eml6cc.). A tirozinkinaz-inhibitorok
koziil a sorafenib Nexavar - vesecc.), a cetuximab (Erbitux - fej-nyaki tumorok és colorectalis carcinoma) és az
erlotinib (Tarceva - fej-nyaki tumor és nem kissejtes tiidérak) valt ki leggyakrabban mellékhatasokat, melyek
sulyossagat a National Cancer Institute Common Toxicity Criteria Grade 1-5 alapjan osztalyozzak. Ezen bortii-
netek a xerosis, koromelvaltozasok (onycholysis), paronychia, pruritus, palmoplantaris erythrodysesthesia (PPE)
vagy un. ,kéz-lab-szindréma”, hyperkeratosis, , acneiform” papulopustularis rash, fotoszenzitivitas. A b6ron és
nyalkahartyakon 1évé tiinetek részletes leirasa mellett fotodokumentéciot készitettiink. A betegeket minden eset-
ben informaltuk a bérbetegségiikkel és annak lefolyasaval kapcsolatban. A lokalis antibiotikus, keratolitikus,
dezinficiens és szteroid externak alkalmazdasaval a bértiinetek jelentdsen mérséklédnek. A kezelés soran kialakult
bértiineteket értékeltiik, majd kezelést kovetSen kontrollaltuk a javulasukat.

Kovetkeztetés: A bioldgiai terapiak igen kifejezett dermatologiai mellékhatasokkal rendelkeznek, melyek
egyszerd bérgyogyaszati terapiaval kezelhetdek, €s a betegek a részletes tajékoztatast kovetden jobban viselik a
kezeléseket, javitva ezzel az életmindségiiket. A bértiinetek miatt a betegek kb. 30%-anal kényszeriiliink dézisre-
dukcidra vagy a kezelés atmeneti felfiiggesztésére.

A SPECT/CT SZEREPE A MELLEKPAJZSMIRIGY-ADENOMAK DIAGNOSZTIKAJABAN

Schmidt Erzsébet', Szabo Zsuzsanna', Dérczy Katalin?, Weninger Csaba?,
Szekeres Sarolta', Sarkadi Margit', Zambo Katalin'

Pécsi Tudomanyegyetem, 'KK Nukledris Medicina Intézet,
KK Radiolégiai Klinika, Pécs

Célkittizések: A mellékpajzsmirigy (MPM) adenomdk kimutatasaban a 99mTc-MIBI szcintigrafia kulcsszerepet
jatszik. Célunk a statikus, szubtrakcios és SPECT és SPECT/CT felvételek szerepének meghatdrozasa volt a MPM-
adenomdk kimutatdsaban, elhelyezkedésének pontos megéllapitdsaban.
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Médszerek: 50 hyperparathyreosisos beteg (33 né és 17 férfi) vizsgalatat végeztiik el, 7 esetben a betegség reci-
divaja miatt. 370 MBq 99mTc-MIBI beaddsat kovetden 15 és 120 perccel statikus felvételeket készitettiink a nyak és
mediastinum tertiletérdl, amit mindkét fazisban szubtrakcids (99mTc-MIBI/99mTc) felvétellel, a beadast kdvetden
90 perccel SPECT/CT felvétellel egészitettiink ki.

Eredmények: 22 esetben a statikus, szubtrakcids, SPECT és SPECT/CT vizsgélatok is pozitiv eredményt adtak.
10 betegnél a MPM-adenomat sikeresen eltavolitottak, amit a szovettan is igazolt, 1 betegnél recidiv folyamat volt.
19 esetben valamennyi vizsgalat negativ eredményt adott. Ennek ellenére egy esetben mfitétre keriilt sor, a sz6-
vettani vizsgalat MPM-re jellemzd szdvetet nem talalt. A statikus és szubtrakcids felvételek negativitdsa mellett
5 esetben a SPECT és SPECT/CT vizsgélat pozitiv lett. Mtitétre 1 recidiv esetben keriilt sor, sikeres eredménnyel.
A statikus és szubtrakcids felvételek negativitasa mellett 1 esetben a SPECT vizsgalat pozitiv volt, a dusulasnak
megfeleléen azonban a SPECT/CT vizsgalattal adenoma nem volt kimutathato. A statikus és szubtrakcids felvéte-
lek alapjan 2 esetben meriilt fel MPM-adenoma gyantja, amit 1 esetben a SPECT és SPECT/CT megerdsitett, sike-
res mitét is tortént, mig 1 esetben az adenoma gyanujat a SPECT és SPECT/CT nem tamogatta. 1 esetben a statikus
és szubtrakcids felvételek pozitivitdsa mellett a SPECT és a SPECT/CT is negativ eredményt adott.

Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan megallapithato, hogy a szummacids és szubtrakcios felvételek mellett
a SPECT felvétel a mddszer specificitasat és szenzitivitasat is jelentés mértékben javitja a MPM-adenomak ki-
mutatdsaban. Ezen paramétereken a SPECT/CT felvétel lényegesen nem valtoztat. A korrekt diagndzis azonban
6nmagaban nem elegendd, a sikeres mttét feltétele a pontos lokalizalds, amit SPECT/CT vizsgalat biztosit és amit
a sikeresen elvégzett miitétek igazolnak.

A PRIMER MEDIASZTINALIS LYMPHOMAK DOSE-DENSE R-CHOP-14 KEZELESE

Schneider Tamas', Toth Erika', Lovey Jozsef', Molndr Zsuzsa', Virady Erika', Deik Bedta', Szaleczky Erika', Varga Fatima’,
Petri Kldra', Lengyel Zsolt?, Rosta Andris!

!Orszagos Onkologiai Intézet, “Pozitron Diagnosztika Kft, Budapest

Célkittizések: A primer mediasztinalis nagy B-sejtes lymphoma (PMBCL) a diffiz nagy B-sejtes lymphomakhoz
(DLBCL) hasonlo szovettani képpel, jellegzetes klinikai és radiologiai megjelenéssel jaré megbetegedés. Az el-
s6dleges nyirokrendszeri daganatok 3-5%-a sorolhaté6 a PMBCL-k kozé. A 2000-es évek elejétdl a betegséget a
DLBCL-n beliil a legkedvezébb prognoézisunak tartjak. A standard dézist kezelés sugarkezeléssel kiegészitve
altalaban elégségesnek bizonyult. A DLBCL-nal alkalmazott immuno-kemoterapia tovabbi el6relépést jelentett e
betegcsoport kezelésének eredményességében is. Az rituximab hozzaadasa a standard CHOP-21 sémahoz mind a
teljes remisszids aranyt, mind a 3 éves tulélést jelentdsen emelte. A 2000-es évek kozepétdl a fiatal betegek altal jol
toleralt R-CHOP-14 alkalmazasaval szamolnak be kival6 eredményekrol.

Médszerek: A szerzok osztalyukon 2005. julius és 2008. december kozott 20 ij PMBCL-s beteget diagnoszti-
zaltak. Egy betegnél kurativ kezelést korabban diagnosztizalt glyoblastomaja egyidejii kitjjulasa miatt nem vé-
gezhettek. 19 beteg kezelését kezdték R-CHOP-14 sémaval. A 14 né és 5 férfi atlagéletkora 31 év (21-53) volt. 8
beteg 1., 10 beteg II. klinikai stadiumba tartozott, koziilitk 3-3 esetben észleltek szervi érintettséget. Mindossze 1
beteg tartozott IV. klinikai stadiumba. Emelkedett LDH-értéket 18, ,nagy” tumort 19 esetben észleltek. 18 beteg
a jo prognozisu csoportba (IPL: 1-2), 1 beteg a kedvezdtlen prognozisu csoportba (IPL: 3) tartozott. A kemoterapia
befejezése utan 18 betegnél kiegészit6 sugarkezelést is alkalmaztak a maradék elvaltozasra.

Eredmények: A kezelések hatasara 18 beteg PET/CT-vel is igazoltan teljes remisszioba keriilt. Egy betegnél
terdpias hatas megitélésében a PET/CT nem adott segitséget, de ebben az esetben is a relative hosszu tiinetmentes
id6szak és CT-kép alapjan teljes remisszié véleményezhets. Az atlag 24,3 (10-48) honapos kovetési id6 alatt egy
betegnél sem észlelték a betegség kitjulasat. Egy beteget friss tbc-s fertézés kapcsan kialakult artérids vérzés ko-
vetkeztében 13 hdnapos kovetés utan elveszitettek.

Kovetkeztetés: A szerzOk az R-CHOP-14 kezelést megfeleld feltételek mellett alkalmazva alkalmasnak tartjak
és ajanljak PMBCL-s betegek elsddleges kezelésére.
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GLUKOZ ES ACETAT BIOENERGETIKAI HASZNOSITASA EGESZSEGES
ES MALIGNUS EMBERI FEHERVERSEJTEKBEN

Schénléber Jiilianna', Oldh Julia', Baranyai Lajos?, Kornyei J6zsef?, Pap Eva®, Kralovdnszky Judit’, Jeney Andrds'

'Semmelweis Egyetem, I. sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutato Intézet, 2MTA Izotép Intézet ZRT,
*Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A gliikdz emelkedett felvétele a tumorsejtekbe — amelyet Warburg nyolc évtizede fedezett fel — a
malignus fenotipus sajatossaga és hasznosithaté a daganatok klinikai diagnosztikajaban. A gliikdz szerepének a
meggértése a malignus sejtek energia-hdztartdsaban tjabb terdpids célpontok felismerését eredményezheti.

Médszerek: Emberi fehérvérsejteket Ficoll technika szerinti centrifugalassal izoldltunk és 14C-gliikéz vagy
14C-acetat jelenlétében egy oraig inkubdltuk. A képzdédott CO2-t dramldsi légzékamrahoz kapcsolt kartyan fel-
fogtuk, amelynek rddidaktivitdsat Helioprobe mérémiszeren meghataroztuk. E médszerhez kapcsoléddan a
GAPDH és az ATP-szintaz immuncitokémiai vizsgalata egydiittesen jelzi a glikolizis és az oxidativ foszforilacid
részvételét az energiahdztartasban.

Eredmények: Az AML és a CML sejtekben az acetatbol valtozatlan, mig a gliikozbdl kisebb mértékben keletke-
zett CO2, mint az egészséges myeloid sejtekben. A gydgyszeres kezelés utan a tuléld CML-sejtekben az acetatbol
és a gliikozbdl egyarant emelkedett a CO2 keletkezése. Az egészséges lymphocytak azonos mértékben hasznosit-
jak a gliikozt és az acetatot az energia-hdztartdsuk szamara. Ezzel szemben a CLL-sejtekben az energiaigényt az
acetat sokkal jobban kielégiti, mint a gliikoz.

Kovetkeztetés: A gliikdz csokkent hasznositdsa a sejt CO2-termelésében, a nukleinsav-bioszintézisben val6
fokozott részvételére utal. Ebben az esetben a malignus sejtek a zsirok oxidacidjabdl keletkezett acetatot fokozot-
tabban 1éptetik be az energiahdztartdsba.

GLUKOZ ALAPU CITOTOXIKUS ANYAGOK SZINTEZISE
ES HATASVIZSGALATA

Schulcz Akos!, Vincze Zoltdn?, Gadl Dezsé', Csuka Orsolya’
10rszagos Onkoldgiai Intézet, 2Szent-Istvan Egyetem Allatorvos-tudomanyi kar, Budapest

Célkittizések: Daganatgatlo hatassal rendelkezd, gliikéz alapt molekuldk szintézise (SA9, SA46), szerkezetanali-
zise, és hatdsvizsgdlata in vitro és in vivo rendszerekben.

Moddszerek: Szerkezetanalizis: IR és NMR-spektroszkdpia, in vitro citotoxikus vizsgalat MTT-bazisu eljarassal,
fibroblaszt és daganatos sejtek felhasznaldsaval, in vivo akut toxikologia beltenyésztett BDF1 hibrid egéren, daga-
natellenes hatdsvizsgélat egér eredet(i (5-180 sarcoma, C-26 colorectalis carcinoma) és human eredet(i xenograft
tumorokon (PC-3 prostatacarcinoma, HT168 melanoma). Ertékelési modok: in vitro sejtproliferacié fotometrias
kovetése alapjan, in vivo: teststly-tulélés mérése, daganatgatld hatas folyamatos kovetése tumortérfogat és attét-
képzbdés alapjan.

Eredmények: A kiilonb6z6, glikolizis-inhibitorokat tartalmazoé cukorszarmazékok koziil a nem toxikus SA46
jelt vegyiilet szignifikans, szelektiv daganatgatld hatast mutatott a vizsgalt modelleken in vitro és in vivo koriil-
mények kozt egyarant. Eredményeink koziil kiemelend6 az SA46 HT168 human melanéma metasztazisat gatlo
hatasa, amely a klinikumban alkalmazott ciszplatinnal kombinalva szinerg médon novelte a citosztatikum ha-
tasara tumormentessé valt tulélé allatok szamat. Az egér eredet(i C-26 vastagbéldaganat metasztazisat 85%-kal
csokkentette. A jelent8s terapids hatast, nem toxikus SA46 jeli vegyiilettel szemben az SA9 majtoxikus hatast
mutatott, de ezen mellékhatasa ellenére S-180 tumoron jelentds gatld hatast eredményezett.

Kovetkeztetés: Az SA46 szignifikans szelektiv daganatgatl hatasa feltehetéen azzal magyarazhato, hogy a
daganatos és egészséges sejtek cukorfelvétele eltérd, igy valoszintileg az altalunk szintetizalt cukorvegydiiletet is a
daganatsejtek veszik fel nagyobb mennyiségben, igy a vegyiiletben 1év6 glikolizis-inhibitor is a daganatsejtekben
dusul. Feltételezésiinket a folyamatban 1év6 izotépos vizsgalatokkal kivanjuk bizonyitani. A 2 vegyiilet toxikus
hatasaban mutatkozo eltérés az eltéré molekulaszerkezettel magyarazhato.
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421 COLONOSCOPIA PROPOFOL ANESZTEZIABAN:
A MINOSEGI ENDOSZKOPOS SZEMLELET GYAKORLATI KERDESEI

Schwab Richdrd', Kbvesd Zsuzsa', Fodor Gyorgy', Gelley Andrds’,
Szokoldczi Orsolya®, Petik Istvin®

'Kelen Kérhaz Kft., 2KPS Orvosi Biotechnolodgiai és
Egészségiigyi Szolgaltatd Kft.,, Budapest

Célkittizések: A colonoscopos vizsgalat a vastagbélraksziirés vonatkozasaban jelenleg az érdeklédés kozéppont-
jaban van. A nem megfelel6en informalt betegek részérdl ismert a vizsgalattal szembeni elutasitas: a fajdalmaktol,
kellemetlenségektdl és a kiszolgaltatottsagtdl vald félelem. Szakmai szempontbol ugyanakkor a megfelel6 mind-
ségli vizsgdlat kritérium-rendszere nincs lefektetve: az egyes centrumokban elvégzett vizsgalatok kozott (nemzet-
kozi tapasztalok szerint) nagy mindségi kiilonbségek vannak.

Médszerek: A Kelen Magankdérhazban 2005-2009 kozott elvégzett colonoscopidk adatait (endoscopos diagnosis,
beavatkozas tipusa, szovédmények, az altatds és az azt kovetd megfigyelési periddus idStartama, altalanos alla-
pot) dolgoztuk fel egy prospektiv statisztikai elemzés keretében.

Eredmények: A feldolgozott idészakban 421 colonoscopiat végeztiink (187 n6, 234 férfi, atlagéletkor: 49,8+/-14,0
év). Minden vizsgdlat propofol mélyanesztéziaban tortént, a coecumba jutas 2 eset kivételével sikeres volt, itt orga-
nikus szfikiilet miatt m{tét tortént. Az endoscopos diagndzisok megoszlasa a kévetkezd volt: IBD (CD/UC) 14,5%,
joindulatt daganat 29,5%, rosszindulatt daganat 2,4%, aranyér 8,6%, diverticulosis 9,7%, nem specifikus gyulla-
das 7,4%, egyéb 10,5%, negativ lelet 18,8%. Invaziv beavatkozdsra (polypectomia, biopszia) az esetek 63,9%-aban
keriilt sor. Minor endoszkdpos szovédmény 1,9%-ban 1épett fel. Rehospitalizaciot és vértranszfuziot igénylé major
endoszképos szovédmény 1 betegnél alakult ki (Crohn betegség mellett, a terminalis ileumbol vett biopsziat kove-
téen a beavatkozas utan fellépd vérzés). Szovédményhez kithetd egyéb hospitalizacio, ill. major aneszteziologiai
sz6védmény nem tortént. Minor anesztezioldgiai szovédmények (discomfort) 2,1%-ban jelentkeztek, 1,7%-ban
volt sziikség gydgyszeres tiineti kezelésre. Az anesztézia atlagos id6tartama 35,2+/-12,0 perc volt (beleértve mind
az invaziv, mind a standard beavatkozasokat). Az altatast kovet&en a paciensek 93,6%-anak kozérzete kitting volt,
és a maradék 6,2%-nal is csak kisebb panaszok jelentkeztek (flatulencia, hasi fajdalom, émelygés, atmeneti magas
vérnyomas). A beavatkozasok utdn az atlagos megfigyelési id6 2,2+/-0,5 dra volt.

Kovetkeztetés: A propofol anesztézidban végzett colonoscopia egy a mindennapi jardbeteg-ellatasban rutin-
szerlien alkalmazhato biztonsagos és megbizhaté mddszer, legyen sz akar diagnosztikus vizsgélatokrol, akar
invaziv beavatkozasokrol. A vizsgdlat soran a kérhazban eltoltott dtlagos id6 3 6ra, mely magaban foglalja mind a
colonoscopos beavatkozast, mind azt koveté megfigyelési periddust is.

A CERVIXCITOLOGIAI OKTATAS SZEREPE A MEHNYAKRAKOS
HALALOZAS CSOKKENTESEBEN

Séber Jozsefné
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

A probléma ismertetése: A citoldgus szakasszisztens-képzés 1972-ben kezd8dott, és jelenleg a felnéttoktatas ko-
rébe tartozo egészségligyi szakmai oktatas.

Cél és modszer: Orvosi citodiagnosztikai feladatok végzésére késziti fel a kozépfoku végzettségii hallgatokat.
A sejtvizsgalat célja, hogy a méhnyakrakot megel6z6 allapotokat, az tin. dysplasidkat diagnosztizalja. Az eltelt
évek bizonyitottdk, hogy ennek a mddszernek koszonhetéen hazankban a méhnyakrakban meghaltak szama
csokkent. A daganatellenes kiizdelem megkivanja, hogy a hazai cervixrak morbiditasi, mortalitasi adatait tovabb
csokkentsék. A leend citologusok a célszertien dsszeallitott tanterv alapjan képessé valnak e feladat elsajatitasa-
ra. A citolégiai diagnosztika fejlédése, a kor kihivésai az oktatdsi rendszer reformjat sziikségessé tették, hogy a
citologiai szakasszisztens-képzés is kvesse a modern mddszereket.

Kovetkeztetés: A tudomany fejlddésének és a modularis szakképzés kovetelményeinek megfelel6 tantervi
program késziilt. A fenti képzésben tanitd tanarok véleményére volt sziikség. Meghataroztuk azokat a citolégiai
tantervi elvarasokat, amelyek a magas szintli tudas elérését lehet6vé teszik. A mult értékeit megtartva, a jové
nemzedék felkészitését figyelembe véve, a tudomanyossagra épiilve késziilt el a citologus szakasszisztensek mo-
dularis képzésének terve.
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ELOREHALADOTT STADIUMU
COLORECTALIS CARCINOMAS BETEGEK ELSOVONALBELI
BEVACIZUMAB-FOLFIRI KEZELESEVEL ELERT EREDMENYEK

Sikter Marta', Kékai Tiinde?, Lahm Erika?, Uhlyarik Andrea?,
Vachaja J6zsef*, Papai Zsuzsanna?

1Allami Egészségiigyi Kozpont, 2Allami Egészségiigyi Kozpont Klinikai Onkolégia, Budapest

Célkittizések: Klinikai vizsgalatok bizonyitotték a bevacizumab FOLFIRI terapia hatékonysagat metastaticus
colorectalis carcinomaban. Osztalyunkon kezelt mCRC-s betegek anyagat dolgoztuk fel, akik bevacizumab
FOLFIRI kezelésben részestiltek 2007.07.01. és 2009. 01.01. kozott.

Moédszerek: 2007.07.01. és 2009.01.01. kozott 79 4j beteget kezeltiink osztalyunkon mCRC miatt elsé vonalas
bevacizumab FOLFIRI protokollszerint. Alkalmazott terdpia: klasszikus FOLFIRI protokoll és5mg/kgbevacizumab
2 hetente. Ffi:n6=45:32 Atlagéletkor: 61,36 év (31-77 év), ECOG: 0-1 Primer tumor: colon: 60, rectum:19. Metastasis:
maj: 65, tiidé: 10, maj és tiid6: 3, cseplesz: 1. Tumorkontroll a 6. és 12. kezelés utan végzett hasi, kismedencei és
mellkasi CT-vizsgalatokkal torténtek. A fenti idépontokban tortént vizsgalatok eredményeit Osszegeztiik.

Eredmények: CR: 2 (2,53%) PR: 23 (29,11%), SD: 18 (22,78%), PD: 36 (45,56%). Parcialis remissiot mutato 23 bete-
glink koziil 7 esetben volt mdd hepaticus metastasisaik metastasectomiajara. Progressio esetén FOLFOX kezelés-
re valtottunk. A kezelés mellékhatasai enyhék voltak. Thromboembolias szovodmény, gastrointestinalis vérzés,
perforatio nem fordult eld. Enyhe szivargé orrnyalkahartya-vérzést észleltiink 2 esetben. 2 esetben hypertonias
anamnesissel nem rendelkezd betegnél antihypertensiv terapia bevezetése valt sziikségessé, 5 esetben a korabban
beallitott antihypertensiv kezelésen moddositani kellett. Onkoldgiai kezelés mddositasa egyik esetben sem volt
sziikséges. Egyéb mellékhatasok nem kiilonboztek a FOLFIRI kezelés korabban ismert és uralhaté mellékhatasa-
itol.

Kovetkeztetés: Az irodalmi adatokkal dsszhangban bebizonyosodott, hogy a bevacizumab FOLFIRI kezelés
sajat betegeink szamara is egy jol toleralhato, hatékony kezelési protokoll metastaticus colorectalis carcinoma elsé
vonalas kezelésében.

TERAPIA UTANI STATUS ERTEKELESE MAJDAGANATOKNAL

Simon Péter, Bahéry Mdria, Fehér Istvin, Horvdth Zsolt,
Toth Liszlo, Gédény Mdria

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizés: Bemutatni a majdaganatok terdpiaja hatasara kialakult képalkotd jeleket, a jellegzetes szovédmények
megjelenési formait, valamint a posztterapids differencialdiagnosztikus nehézségeket és a képalkotok lehet&sége-
it a problémak megoldasaban.

Moddszerek: A majdaganatoknal szoba jové kezelések: sebészi, RFTA, kemoterdpia, angiographias szelektiv
kemoperfuzié, kemoembolizacié. Az eseteket kell6 rendszerességgel ismételve MR- és a CT-vizsgalatokkal ko-
vettiik és a képeket dsszehasonlitva elemeztiik. Ezek sordn egyrészt a morfologiat, méretvaltozast, masrészt a
kontraszthalmozast vettiik figyelembe.

Eredmények, kovetkeztetés: Posztterapiasmajelvaltozasok abrazolasaraa CTésazMRalkalmasmddszerek, egy-
részt a tumoros folyamat dinamikajanak megitélésére, masrészt a mellékhatasok, szovédmények kimutatdsara. Az
UH el6nye, hogy real time informaciéval szolgal, de nem ad atfogo képet, kevéssé standardizalhatd, kisebb pontos-
saggaljelenitimegéskiilonitiel aterdpiamaradvanyaitéskovetkezményeit, minta CT, def6legmintaz MR. Aradiold-
gus és klinikus szoros egytittmiikddése, a klinikai adatok ismerete sziikséges az esetek eredményes megitéléséhez.
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MELANOMA ELOFORDULASA VESETRANSZPLANTALT BETEGEKEN

Somlai Bedta', Hdrsing Judit', Bottlik Gyula', Remport Addm?, Térik Szildard?,
Foldes Katalin?, Perner Ferenc?, Karpdti Sarolta'

Semmelweis Egyetem, 'Bér-, Nemikortani és Béronkoldgiai Klinika,
*Transzplantacids és Sebészeti Klinika, Budapest

Célkittizések: Vesetranszplantalt betegek korében észlelt melanomak klinikai és patoldgiai adatai alapjan képet
kivantunk kapni a kérlefolydst meghatarozé tényezokrol.

Moddszerek: A melanomak klinikai jellegzetességei mellett vizsgaltuk szdvettani tipusukat, a Breslow féle
tumorvastagsagot, a tumor kialakuldsa és a transzplantacio kozott eltelt id6t, az attéteket, valamint a talélést.

Eredmények: 1973 és 2009 kozott 3141 vesetranszplantalt beteg koziil 8 betegnél dsszesen 13 melanoma alakult
ki. A melanomadk tobbsége superficialis spreading tipust volt. 6 esetben a tumorvastagsag 1 mm-nél kevesebb.
A transzplantacid és a tumor keletkezése kozott eltelt id6 atlagosan 68,7 honap (min. 25-max. 132 ho). 5 beteg a
daganat disszeminacidja kdvetkeztében 1-5 éven beliil meghalt. Egy betegnél a primer tumor komplett regresszi-
ojat, egy masiknal 6 primer melanomat észleltiink. Egy esetben két évvel a transzplantaciot kovetéen metastasis
alakult ki a graftban és a tiidében. A graftectomia és az immunszuppresszié megsziintetése utan, DTIC mellett
komplett remisszidba keriilt. 8 éves tiinetmentesség utan ismételt transzplantacio tortént.

Kovetkeztetés: Az altalunk észlelt melanomak valtozatos klinikai megjelenéstiek, korlefolydsuk a kedvezd
patolégiai paraméterek ellenére is stilyos. Ennek hatterében a hosszantarté immunszuppresszio all, mely fokozza
a kiilénb6z6 malignus tumorok, igy a melanoma kialakulasanak rizikdéjat is. Ezért a transzplantaciot kovetden a
rendszeres dermatoonkologiai sziirés elengedhetetlen.

A DEUTERIUMDEPLECIO ELVENEK ALKALMAZASA A DAGANATTERAPIABAN

Somlyai Gdbor', Krempels Krisztina', Somlyai Ildiké",
Molndr Miklds*, Gyongyi Zoltdn®

'HYD Rakkutat6 és Gydgyszerfejlesztd Kft., *Semmelweis Egyetem, Budapest,
*Pécsi Orvostudomanyi Egyetem, Pécs

Célkittizések: Az él6 szervezetekben a deutérium koncentracidja 12-14 mM. Célunk az volt, hogy megvizsgaljuk,
a hidrogén nehéz valtozatanak, a deutériumnak, mely a tomegkiilonbségbdl eredéen masként viselkedik kémiai
reakciokban, van-e szerepe a molekuldris- és élettani folyamatok szabalyozasaban.

Moédszerek: A természetben jelen 1évé deutérium esetleges bioldgiai rendszerekben betoltott szerepét
deutériumhidny létrehozasaval kivantuk bizonyitani, azt feltételezve, ha a deutériumnak szerepe van az élet-
tani folyamatok szabalyozasaban, akkor a csokkentett deutériumtartalmu viz (Dd-viz) alkalmazasaval létrejove
D-koncentraciécsokkenés hatasara kimutathaté valtozasokat tudunk igazolni.

Eredmények: Megvizsgalva a deutériumdeplécid sejtosztédasra gyakorolt hatdsat azt tapasztaltuk, hogy a D
hidnya lassitotta a sejtosztodast in vitro (MCF-7, PC-3, M14, HT-29, L929), és tumorregressziot idézett el6 human
eredetti tumorral xenotranszplantalt, immunszupprimalt egerekben. A D-megvonds (20 ppm) gétolta a COX-2 gén
expresszidjat myometrialis egészséges sejtvonalon, a 20 és 60 ppm D-koncentracié gatolta a COX-2 gén expresszidjat
HT-29 colontumoros sejtvonal esetében. A deutériumkoncentracié valtoztatasaval szintén befolydsolni lehetett a
c-myc, Ha-ras, Bcl2, K-ras és p53 gének expresszidjat. In vitro (FDCP-Mix, klén A4) és in vivo (PC-3 sejtvonal)
koriilmények kozott igazoltuk, hogy a DDW apoptézist indukal. A prosztatatumoron végzett fazis II klinikai
vizsgalat szintén jelezte a készitmény hatékonysagat. A klinikai vizsgalattal pdrhuzamosan futo, un. megkisérlés
elvén folytatott nyilt klinikai vizsgalatban IV. stadiumt emlétumoros betegek (74 beteg) esetében a két éves tulélé-
si ardny a nemzetkozileg elérhetd 20%-rdl kdzel 80%-ra emelkedett azon betegek korében, akik a konvencionalis
kezelés mellett Dd-vizet fogyasztottak. Azokndl a betegeknél (48 beteg), akik a Dd-vizet remisszidéban kezdték
fogyasztani, a visszaes6k ardnya a varhat6 50%-rol 22%-ra csokkent. Hasonld vizsgalatban 132 tiidérakos beteg
median talélése 22,3 hénap volt a varhaté 8 hénapos ttléléssel szemben

Kovetkeztetés: Az eredményekbdl arra kovetkeztetiink, hogy a természetben megtaldlhaté deutérium egy
fontos szabdalyozasi rendszer eleme, ami a H-D arany valtozadsan keresztiil képes koordinaltan befolyasolni és
szabdlyozni a sejtekben zajlo molekuldris és genetikai folyamatokat. A deutérium szerepének felismerése a sejt-
osztodds szabdlyozasdban 1j célpontot kindl a daganatterdpia szamara, és jelentésen hozzjarulhat a kezelések
hatékonysaganak noveléséhez.
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A MAGAS CLAUDIN-], -3, -4, ES -7 EXPRESSZIO ELKULONITI A COLORECTALIS
RAKOK MAJATTETEIT A PRIMER HEPATOCELLULARIS CARCINOMATOL

Somordcz Aron', Holzbauer Agnesl, Lotz Gdbor', Torzsok Péter', Szijarté Attila®, Kupcsulik Péter®, Schaff Zsuzsa', Kiss Andrds'
Semmelweis Egyetem, 'II. sz. Patoldgiai Intézet, °I. sz. Sebészeti Klinika, Budapest

Célkittizések: A tight junction fehérjék — occludin, claudinok — expresszidjanak valtozasa szamos daganatos kor-
folyamatban detektalhatd, ugyanakkor carcinogenesisben betoltott szerepiikrdl még keveset tudunk. A kiilonféle
tumortipusok eltérd claudinexpresszios profillal jellemezhetdk, ami alapjan felmeriil a claudinexpresszi6 vizsga-
latanak differencidldiagnosztikailehetésége. Célunk volt a primer hepatocellularis carcinomék (HCC), colorectalis
rakok majattétjei és a daganat koriili nem-tumoros majszovetek claudin-1-4, ill. -7 expresszids mintazata alapjan
a kiilonb6z6 entitasok elkiilonitése.

Médszerek: 25 primer HCC-ben és 25 colorectalis rak majattétjének miitéti prepardtumaibanaclaudinexpressziot
mRNS-szinten valds idejli PCR segitségével analizaltuk, fehérjeszinten immunhisztokémidval és Western-blot
technikaval vizsgaltuk.

Eredmények: Fehérjeszinten a claudin-1, -3, -4, és -7 expresszidja szignifikdnsan magasabb volt az attétekben a
HCC-khez képest. RNS-szinten ez csak a claudin-3, -4 és -7 esetében volt detektdlhatd, mivel a claudin-1 mRNS-
expresszid magasabbnak bizonyult a primer majrakokban. A nem-tumoros, nem cirrhoticus majszévetben egyediil
a claudin-2 és helyenként a claudin-1 fehérje expresszidja volt szdmottevd, el6bbi citoplazmas reakciot mutatott.

Kovetkeztetés: A claudin-1,-3,-4, és -7 expresszios profilt figyelembe véve a HCC-k egyértelmtien elkiilonithe-
tok a colorectalis daganatok &ttéteitdl, igy ennek az immunpanelnek szerepe lehet a rosszul differencialt majdaga-
natok elkiilonitd diagnosztikajaban. A claudinok daganatos betegségekben betoltott szerepének feltarasa tovabbi
vizsgalatok targya lesz. A munkat az OTKA: K 75468 és ETT 049/2006 palyazatok tdmogattak.

BRONCHOLOGIAI MINTAVETELI TECHNIKAK
A CELZOTT KEZELESEK SZOLGALATABAN

Strausz Janos', Udud Katalin', Markdczy Zsolt', Fiilop Andrea', Rojké Livia', Déme Baldzs', Timdr Jozsef*
!Orszagos Koranyi TBC és Pulmonologiai Intézet, 2Semmelweis Egyetem, 1. sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A horgék endoscopos vizsgalata a klinikai gyakorlat része, célja a daganatos megbetegedés
patomorfologiai igazoldsa és az operdlhatosag megitélése. A mintavételek sordn szdmos szempontot kell figye-
lembe venni, és szamolni kell az tjabb vizsgalatok elvégezhetdségének koriilményeivel és lehetdségeivel.

Moddszerek: Nemzetkozi ajanlasok szerint az eredményes mintavételek szama legalabb 3, a tobbféle technika-
val nyert citoldgiai és szovettani minta ugyanakkor a taldlati ardny novekedésével jar egytitt.

Eredmények: A mintavételek elsédleges célja tovabbra is a betegekkel kapcsolatos diagnosztikai, terapids és
prognosztikai lehet6ségek megitélése. A célzott kezelések célpontjainak megkeresése tijabb — nem csak technikai
— feladatot jelent a pulmonolégusoknak és a patolégusoknak egyarant.

Kovetkeztetés: A tiidégyogyaszatban a nem sebészi mintavételeknél az anyagok csekély mennyisége, illetve
“Gjrafeldolgozasa” jelentds kihivést és szamos, jelenleg még nem megvalaszolhato kérdést vet fel. Hazankban a
pulmonolégiai patomorfoldgiai diagndzisok jelentds része citologiai leleten alapul. A lehetéségekhez képest elényben
kell részesiteni a tobbféle biopszids technika egyidejli alkalmazdasat, és torekedni kell a szoveti szint(i mintavételre.

) AZONOS BETEGEKEN VEGZETT SPECIFIKUS
ES ASPECIFIKUS NUKLEARIS MEDICINAI VIZSGALATOK

Szabados Lajos, Hascsi Zsolt, Garai Ildiko
PET-CT Orvosi, Diagnosztikai Kft., Budapest
Célkittizések: A nuklearis medicinai vizsgalatok szamanak és jelentdségének novekedésével egyre tobb olyan be-

teggel talalkozunk, akiken egynél tobb féle radiofarmakonnal torténik izotépdiagnosztikai vizsgalat. Altaldban ezen
vizsgalatok egyike aspecifikus radiofarmakonnal, mig a kdvetkezd a kérdéses betegségre specifikusabb tracerrel
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torténik. Ezen vizsgalatparok jelent6ségét jelzi az is, hogy mar megjelent az els§ harom modalitast diagnosztikus
késziilék, mellyel egyszerre végezhetd SPECT, PET és CT is. A szerzdk ilyen vizsgélat-parok bemutatasaval szemlél-
tetik a tobb tracer hasznalataval jar6 diagnosztikus elény6Sket. Szerepel igy FDG PET-CT és 1131 egésztest-vizsgalat,
csontszcintigrafia és joddal jelzett MIBG, FDG PET-CT és pertechnetatos valamint MIBI-s pajzsmirigy-szcintigrafia,
statikus majszcintigrafia — Octreoscan — FDG PET-CT vizsgalat-par illetve vizsgélat-harmas is.

AZ EGESZSEGUGYI SZAKDOLGOZOK SZEREPE, HELYZETE
NAPJAINKBAN MAGYARORSZAGON

Szabé Attila, Nagy Attila
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

A probléma ismertetése: Az egészségiigyi szakdolgozdk, apoldk ill. asszisztensek szerepe az egészségiigyi ella-
tasban jelent6sen megvaltozott az elmult évtizedek, évek alatt. Kompetenciajuk, felelsségiik, a velitk szemben ta-
masztott elvarasok kore boviilt, ami megkdveteli az ismereteiknek, elméleti és gyakorlati tudasuknak alaposabb,
szélesebb korti kiterjesztését.

Cél és modszer: Mar nemcsak a betegek alapvetd sziikségleteinek kielégitésérdl szol ez a hivatas (szandéko-
san nem a munka kifejezést haszndltam, mert az, aki ezt csupan munkdanak tekinti, mar nem valdszinti, hogy az
egészségiigyben tevékenykedik). Mindennapjaink részévé valt a holisztikus szemléletmdd, a betegek individudlis
ellatdsa, dpoldsa, gondozasa. Ismereteink mar régen nem csak az dpoldstan targykorére korlatozdédnak, egyre
tobb fbiskolat, egyetemet végzett apold dolgozik az intézetekben. Mindennapi munkankhoz elengedhetetlen fel-
haszndld szintl szamitogépes és némi jogi ismerettel rendelkezni (betegjogok). Helyzetiink, tarsadalmi és anyagi
elismertségiink sajnalatos méddon nem névekedett ardnyosan a veliink szemben tdmasztott elvarasokkal.

Kovetkeztetés: A szakdolgozoi képzés nehézségeinek, a nem megfelel$ tarsadalmi és anyagi elismertségiink-
nek, megbecsiilésiinknek koszonhetéen orszagszerte szakképzett munkaerd-hiany tapasztalhato, ami a kamara
becslései szerint egyre novekvo tendenciat mutat a jovében.

CHEMO-BRAIN: A JELENSEG ES AMI MOGOTTE VAN

Szabd Eszter
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A chemo-brain, masképpen chemo-fog jol ismert jelenség a daganatos betegségek tuléléi kozott
azoknak a gondolkodésbeli és memdriazavaroknak a leirdsara, amelyek leggyakrabban kemoterapidhoz kototten
alakulnak ki. Az el6adas célja, hogy a jelenségre felhivja a figyelmet, részletezze a legfontosabb tiineteket, okokat,
a kezelés lehetdségeit és figyelmen kiviil hagyasanak, elhanyagolasanak veszélyeit.

Moédszerek: Az el6adas attekintést ad a téma szakirodalmardl és a klinikumbdl vett példakkal illusztralja azt.

Eredmények: A daganatos betegek akar 70%-anal lehet szamitani a tiinetek megjelenésére és a kezelés befeje-
zése utan egy éven tuli fenndlldsara.

Kovetkeztetés: A munkavégzést, csaladi- és szocidlis kapcsolatokat megterhelé kognitiv valtozasok felisme-
rése, a beteggel vald megbeszélése és kezelése ezért jelentés mértékben jarulhat hozza a komplex, minél teljesebb
kort gyogyitashoz.
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EMLOMUTET ES SUGARKEZELES LEHETSEGES KORAI ES KESOI SZOVODMENYE],
DIFFERENCIALDIAGNOSZTIKAI NEHEZSEGEI

Szabé Eva, Bidlek Mdria, Schneider Ferenc, Horvith Zsolt, Toth LiszI6,
Farkas Emil, Gulyds Gusztdv, Polgdr Csaba, Gédény Miria

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: Az el6adas célja, hogy ismertesse a terdpia utani lehetséges szovédményeket, azok korai felismerésé-
nek fontossagat.

Médszerek: A hagyomanyos képalkotd vizsgalatok — mammografia, ultrahang — mellett eml6-MRI-t (poszt-
kontrasztos dinamikus mérések, intenzitasgorbe felvétele, szubtrakcid, illetve specialis szekvencidk alkalmaza-
sa), vékonyti- és szovethenger-biopszidkat végeztiink az elvaltozasok tisztadzasara.

Eredmények: A kiilonb6z6 terapidk (primer tumor mfitét, rekonstrukcids mitét, sugarkezelés) azonos sz6vSd-
ményeket hozhatnak létre — gyulladas, 6déma, retractio, zsirnekrozis, fibrozis —, de a mellékhatasok 0sszegzdd-
hetnek is, mint pl. a mtitét és irradiatio okozta fibrdzis és zsirnekrdzis esetén. Egyes késéi kovetkezmények azon-
ban jellegzetesek lehetnek a terdpia fajtajara. Ilyen a rekonstrukcids mtitét utan kialakulé capsularis kontraktura,
capsulameszesedés, lympadenopathia, valamint az irradiatio késéi kévetkezménye az angiosarcoma. Differenci-
aldiagnosztikai nehézséget okozhat a heg és a korai recidiva, valamint a zsirnekrézisban kialakulé meszesedés és
a mikromeszesedés formajaban jelentkezd recidiva elkiilonitése.

Kovetkeztetés: A kiilonbozd terdpidk késdi szovédményeinek ismerete lehetdséget ad annak korai felismeré-
sére és hatékony kezelésére.

HYCAMTIN KEZELESSEL SZERZETT TAPASZTALATAINK
Szabo Péter, Szilasi M.
Debreceni Egyetem OEC Tiidéklinika, Debrecen

A DE OEC Tiidégyodgyaszati klinikajan 2008. oktoberétdl napjainkig a Hycamtin kezeléssel szerzett tapasztalato-
kat mutatom be. 11 kissejtes tiid6daganatban szenvedd beteget kezeltiink ezen id6 alatt. Demografiai eloszlas: 6
nd, 5 férfi, a legtiatalabb 40 éves, a legiddsebb 63. A nyilvantartott daganatellenes terapiak kézikonyve altal java-
solt diagnozisban és adagban alkalmaztuk mdsod- vagy harmadvonalban. TOPO/B (7367 beavatkozasi kod) 1,5
mg/m? adagban 5 egymast kovetd napon iv. formaban, ciklusszam: 1-6. A betegek performance statusa dontéen
ECOG 0, egy beteg ECOG 2 statuszu volt a kezelés indulasakor. A betegek tobbségénél 4 vagy tobb ciklust tudtunk
adni. 7 esetben szorultak a betegek szupportacidra anaemia/leukopenia tekintetében. A radiologiai kdvetés soran
elsésorban a primer tumor tekintetében tint hatékonyabbnak a topotecan kezelés. Tapasztalataink alapjan a né-
betegek jobban reagaltak a kezelésre, jobb volt a lokalis kontroll és szamos kisérébetegség mellett is jol toleraltak
a betegek.

SZAZSZORSZEP HASTANC KLUB
Szalai Mdrta
Széazszorszép Hastanc Klub, Budapest
A probléma ismertetése: 2005. marcius 8-an alakult meg a Szazszorszép Hastanc Klub.
Cél és modszer: Egy olyan klub, ami a rakbetegségen atesett ndk testi és lelki rehabilitacidjat tlizte ki célul.

Kovetkeztetés: Eldadasomban bemutatom a klubomat, eredményeinket, sikereinket és hangosan hirdetem ...
ELUNK!!!
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CIKLUSINTENZIV R-CHOP-14 IMMUNO-KEMOTERAPIAS KEZELESSEL ELERT
KEZDETI EREDMENYEINK DIFFUZ NAGY B-SEJTES LYMPHOMABAN.

Szaleczky Erika', Schneider Tamds', Dedk Bedta', Molndr Zsuzsa', Virady Erika', Varga Fatima', Lovey Jozsef', Toth Erika’,
Csomor Judit?, Matolcsy Andrds®, Rosta Andrds'

'Orszagos Onkologiai Intézet, *Semmelweis Egyetem I. sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato Intézet, Budapest

Célkittizések: A kombinalt immuno-kemoterdpids kezelések alkalmazasa attorést hozott az agressziv dif-
faz nagy B-sejtes lymphomak (DLBCL) kezelésében. Rituximab (Mabthera®) hozzdaddsa a standard CHOP
(cyclophosphamid, adriamycin, vincristin, prednisolon) kombindciohoz az atlagos teljes és eseménymentes ttl-
élés csaknem 50%-o0s emelkedését eredményezte. A javulas mértéke azonban kifejezettebb az alacsony és sajnala-
tosan mérsékeltebb a magas rizikoéju csoportokban. E felismerés vezetett ez utdbbi csoport esetében intenzivebb
kezelések kiprobalasahoz.

Médszerek: A szerzék Freundschuh és munkatarsai altal kozolt 14 napos ciklusokban adott R-CHOP keze-
lését 44 kedvezdtlen progndzisu (magas IPI és/ vagy bulky tumor) DLBCL-s és 14 primer mediasztindlis nagy
B-sejtes lymphomas (PMBCL) betegiiknél alkalmaztdk. 2004. november és 2008. februdr kozott kezelt 24 férfi és
34 né atlagéletkora 41 év (19-70) volt. 32 (55%) beteg a III. és IV. klinikai stadiumba, 18 (31%) beteg a kozepes (IPI:
2), 20 (34%) a magas rizikoju prognosztikus csoportba (IPI: 3—4) tartozott, mig 46 esetben (78%) rogzitettek nagy
daganatot (>7 cm). A betegek csaknem felének (47%) aktivitdsi tiinete is volt. Az R-CHOP-14 kezelések atlagos
ciklusszama 7,4 (5-8) volt.

Eredmények: A terapias eredmények varakozas felettinek bizonyultak. Az 6sszes beteg vonatkozasaban, 51 eset-
ben (88%) értek el teljes remissziot. Részleges remissziot 5 (8,5%) beteg esetében rogzitettek, a kezelések minddssze
2 esetben (3,5%) bizonyultak hatastalannak. A teljes remisszidba kertilt betegek koziil 3 (6%) esetben észlelték a be-
tegség kitjulasat. A megfigyelési idészak alatt 6ten (8,5%) haltak meg. Harman (5%) alapbetegségiik progresszidja
kovetkeztében, mig ketten (3,5%) teljes remisszidban a kezelések befejezése utan 3-4 honappal stlyos infekcidban.
Az atlag 20 honapos kovetési id6 alatt a teljes tlélés 91%-nak, a relapszusmentes tulélés 94%-nak, az eseménymen-
tes tulélés 83%-nak bizonyult. A kezelések soran minddssze egy stlyos sz6védményt (ARDS) észleltek.

Kovetkeztetés: A szerzOk e kezdeti kedvezd tapasztalataik utdn idésebb betegek kezelését is tervezik az inten-
ziv R-CHOP-14 kezeléssel.

TRIPLA-NEGATIV EMLORAKOK ALCSOPORTJAINAK AZONOSITASA
CLAUDINKIFEJEZODES ALAPJAN

Szisz A. Marcell', Micsinai Mariann?, Tékés Anna-Mdria', Madaras Lilla', Baranyai Zsolt*, Dede Kristéf?,
Mersich Tamas®, Salamon Ferenc*, Kulka Janina’

Semmelweis Egyetem, 'II. sz. Patolégiai Intézet, Budapest; 2Sackler Institute, New York University School of
Medicine, New York City, Févarosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhéaza, 3Sebészeti-Ersebészeti Osztaly,
*Patoldgiai Osztaly, Budapest

Célkittizések: A tripla-negativ tumorok egyik altipusa, a basalis tipust carcinomadk, a legrosszabb progndzissal
biré alcsoportot képezik az emlédaganatok kozott (Sorlie et al. 2001). A legtjabb genetikai vizsgalatok egy uj
csoportot, az un. ,claudin-low” tipust azonositottdk (Herschkowitz et al. 2007) az emlétumorok korabban leirt
szubtipusai (basalis, HER2+, luminalis A és B, normal-like) mellett (Perou et al. 2000). Az Gij csoportot tovabbi ka-
rakterizalds utan (Hennessy et al. 2009) a tripla-negativ/basalis carcinomékkal rokon alcsoportnak vélik. Jelenlegi
munkdankban tripla-negativ daganatok osztalyozasat kiséreltiik meg, claudin (CL) kifejez6dés alapjan.

Moddszerek: Szoveti multiblokkokat készitettiink 35 basalis és tovabbi 16 tripla-negativ daganat paraffinos
blokkjabdl. CL-1, -2, -3, -4, -5, -7 és -10 expresszidjat vizsgaltuk immunhisztokémiai eljaras segitségével. A metsze-
teket szemikvantitativ modon értékeltiik korabbi megkozelitésiinkhoz hasonldan (Tékés et al. 2005). T-tesztet és
hierarchikus clusteranalizist alkalmaztunk. SybrGreen-alaptt qRT-PCR vizsgalatot végeztiink a csoportok CL-4
mRNS-szinti kifejez6désének 6sszehasonlitasara.

Eredmények: Minden tripla-negativ daganatot vizsgalva, a tumorok hierarchikus clusteranalizissel a kdvetke-
z6 csoportokra kiiloniiltek el: 1) CL-4,-3,-7 kifejezd; 2) CL-4 kifejezd, CL-3,-7 negativ; 3) CL-4,-3,-7 low. A claudin-
low alcsoport megjelent mint kiilon kategoria. Amikor vizsgalatunkat megismételtiik csak a basalis carcinomakat
elemezve, a csoportok ugyancsak elkiiloniiltek: kevésbé élesen hatarolodott el a CL-4,-3,-7 kifejez6 és a CL-4 ki-
fejez6, CL-3,-7 negativ tipus. A claudin-low daganatok djra kiilon csoportba keriiltek. A vizsgalatot kiterjesztve a
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PCR eredményekre, a basalis daganatok kozott nagyon magas szignifikanciaval elkiiloniil CL-4 magas és alacsony
tumorok csoportja, utébbi a claudin-low altipust alkotja (p < 0,0001).

Kovetkeztetés: A claudin-low altipus a claudin-3,-4 és -7 immunhisztokémiai kimutatdsaval elkiilonithet6 az
emldédaganatok kozott. Tovabba, a basalis tipust daganatok nem oszthatdak a claudin-4-et kifejez6 tumorokon be-
liil tovabbi éles alcsoportokra, de nagyon jol elvélaszthatdak benniik a claudin-low carcinomak. A claudinprofil,
mint a daganatdifferencidlodés és -progresszio jelzdje, prognosztikus értékii lehet, emiatt a claudin-low altipusba
sorolhat6 daganatos betegek ttulélésének vizsgalata fontos eredményt hozhat.

MODULATED ELECTRO-HYPERTHERMIA (MEHT) — BIOPHYSICAL PRINCIPLES
Szidsz Olivér', Anddcs Gabor?, Szdsz Andris®

!Oncotherm Kft., 2Department of Pharmacology and Toxicology, Faculty of Veterinary Science, St Istvan
University, Budapest, Hungary, *Department of Biotechnics, Faculty of Engineering, St. Istvan University,
Budapest, Hungary

Objective: Hyperthermia (HT) was established in ancient cultures, and in fact was the very first treatment in on-
cology. It was applied much before any of other therapies. However it was not accepted in oncology yet, because of
its many controversial results. The problem was the missing technique of the selective deep heating, which were
causing various side- and contra effects. Our aim is to show a new technique, modulated electro-hyperthermia
(mEHT or oncothermia), which could solve many of the old problems with modern facilities.

Methods: Modulated electro-hyperthermia (mEHT) is capacitive coupled heating, using the constrained con-
ductive way of 13.56 MHz modulated radiofrequency (RF). The time-fractal modulated RF-current flows through
the patient’s body between the two electrodes of a condenser. The patient is a part of a controlled electric circuit.
Due to the higher metabolic rate of the malignant cells the ion-concentration (so the conductance) is definitely
larger of the tumor than its healthy counterpart. This makes possible a selective deep heating.

Results: The well applied modulated electric field could produce high difference by the heating of the extra- and
intracellular electrolyte, so a heat-flow is constrained through the cell-membrane, and all the membrane reactions are
modified. The conductance differences automatically control the focusing on cellular level and acts selectively. The
mainly extracellular current has thermal- and electric-gradients, (non-equilibrium condition) which governs numerous
effects, like the higher membrane permeability, larger intracellular pressure, imbalance of the ion-exchange, change of
adherent connections, induce apoptotic signals, helps the expression HSP70 on the cell-membrane, etc. These biophysical
effects could lead to the intensive distortion of the malignant tissue. The method could be combined with any other
oncotherapies (including chemo-, radio-, surgery-, or other therapies as well), and it has low level of side-effects and rare
contraindications. Various proofs and facts will be presented from the laboratory to the clinical application.

Conclusion: Modulated electro-hyperthermia is a scientifically based therapy, widely and successfully applied
in the human oncology practice.

CLOFARABIN KEZELES A GYERMEKKORI AKUT LEUKEMIA
RELAPSZUSOS ESETEIBEN

Szegedi Istvdn', Kovdcs Gdbor?, Krivin Gergely?, Kiss Csongor

'Debreceni Egyetem, OEC, Gyermekhaematoldgiai-Onkolégiai Nem Onéllé Tanszék, Debrecen,
“Semmelweis Egyetem, II. Gyermekklinika, Gyermekhematologia-Onkologia,
3Szent Laszld Korhaz, Gyermekhematologia-Onkologia, Budapest

Célkittizések: Magyarorszagon évente 70-80 1ij gyermekkori akut leukémids esettel szamolhatunk. A komplex
citosztatikus kezelés eredményeként az esetek jelentds része tartdsan gyogyul, azonban a mintegy 20%-ot kitevd
terapiarezisztens illetSleg relapszusos esetek dridsi kihivast jelentenek. Ezen szdmos szervi-kdrosodassal, infektiv
szovédménnyel terhelt populacié hatékony, ugyanakkor alacsony toxicitadsu kezelést igényel. Az Gij antimetabolit
tipusu Clofarabin (EVOLTRA) igéretes kezelési alternativa lehet a kezelésre refrakter, illetSleg a legaldbb két te-
rapias protokollal tortént kezelés utdni relapszusos leukémids esetekben. A Fazis I. és II. vizsgalatok kedvezd
eredményei alapjan hazadnkban is egyre tobb tapasztalatot szerziink a Clofarabin alkalmazésaval.

Moédszerek: A magyarorszagi Gyermek Hemato-Onkolégiai Centrumokban, kordbban 2 vagy tobb tera-
pias protokollal kezelt (ALL-BFM95, ALLIC-BFM2002, ALL-REZ, FLAG-IDA, ALL, R-87), relapszusos, illetve
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terdpiarezisztens esetek Clofarabin kezelése kapcsan szerzett tapasztalatokat ismertetjiik. Ezideig 6sszesen 5 beteg,
4 fit1 és egy lany esetében kertilt értékelheté médon alkalmazasra a Clofarabin. A betegek életkora 2-16 év kozotti.
A betegség-spektrum commonALL, T-sejtes NHL/ALL, Philadelphia + ALL volt. 2 beteg monoterapidban, 2 beteg
kettes (Ara-C, IDA), 1 beteg harmas (CYC+ETO) kombinaciéban kapta a Clofarabint a szokasos protokoll szerint.

Eredmények: Az 5 kezelt esetbdl két eset monoterdpids alkalmazas mellett, egy kurzus utan nem keriilt
remisszidba, azonban jelentds blaszt-arany csokkenést tapasztaltunk. A tovabbi kezelések sziiléi beleegyezés hia-
nyaban nem folytatddtak, a toleralhaté mellékhatésprofil ellenére. Két, kettds kombinacidval kezelt eset remisszdba
keriilt, majd allogén csontvelSatiiltetés tortént. Ezek koziil a Ph-pozitiv ALL eset remisszoban van, a masik esetet
poszttranszplantacios szovédményben elveszitettiik. A kordbbi kezelésre remissziéba nem kerel 5. esetben a har-
mas Clofarabin kombinaciot kévetden stlyos aplasia, infekcids szovédmény eredményezte a beteg halalat.

Kovetkeztetés: Az Gj generacids antimetabolit tipust Clofarabin eredményesen alkalmazhat¢ a terdpiarezisz-
tens/relapszusos gyermekkori leukémia esetek kezelésére, mely kezelés lehetdséget ad a gyogyulast eredményezd
allogén csontveldatiiltetés elvégzésére. Bar a monoterapids alkalmazas toleralhatobb mellékhatdsprofillal bir, a
kombindcids alkalmazds a nemzetkdzi irodalmi adatokkal egyezéen eredményesebbnek tlinik.

A GARDNER-SYNDROMA NEM SPECIFIKUS MEGJELENESE — TERAPIAS KIHIVAS
Székely Gyorgy', Vajda Katalin?, Harisi Revekka®, Szilvds Agnes®, Farkas Janos*

'Févarosi Onkormdanyzat Szent Janos Kérhdza, *Patolégiai Osztaly, °I. Belgydgyaszati
és Gastroenterologiai Osztaly, *Traumatologiai Osztaly, Budapest

Célkittizések: A Gardner-syndroma a familiaris adenomatosus polyposis (FAP) klinikai altipusa, autosomalis
dominansan 6roklédo betegség, amelyet a gastrointestinalis traktus polyposisa és extraintestinalis elvaltozasok
jellemeznek, mint multiplex osteomadk, valamint boér- és lagyrésztumorok. A Gardner-syndroma kialakulasaért
az 5. kromoszoma q21-22 karjan 1év6 adenomatosus polyposis coli (APC) tumorszuppresszor csirasejtes mutacidja
a felel6s. A betegség morbiditasat és mortalitasat f6leg a colorectalis tractust érinté adenomatosus polypok 100%-
ban kialakulé malignus transzformacidja okozza.

Moédszerek: A 17 éves nébeteg édesapja metasztatikus colorectalis carcinoma miatt hunyt el. A beteget
tobbszor operaltdk az also végtagra lokalizalt fibromak eltavolitasa céljabdl. Gardner-syndroma gyandja miatt
gasztroenterologiai vizsgalatokat végeztiink.

Eredmények: A fels tapcsatorna endoscopos vizsgalata szamos kis polypot mutatott ki az antrumtdl a cardiaig.
A biopsia hyperplasticus polypokat igazolt. A colonoscopia alatt 6sszesen 6t £él centiméter alatti szovettanilag iga-
zolt hyperplasticus polypot talaltunk, amelyeket egy lépésben tavolitottunk el a vizsgalatt soran. A vékonybél CT
vizsgalataba a beteg nem egyezett bele.

Kovetkeztetés: A Gardner-syndromaban szenvedd betegek magas carcinomarizikéja ellenére betegiinknél
csak kis nagysagu hyperplasticus polypokat talaltunk a gastrointestinumban. A terapias protokollok rendszeres
colonoscopiat, gastroscopiat, vékonybél CT vizsgalatot, évente hasi ultrahangot a hepatoblastoma kizardsara, der-
matologiai és pajzsmirigy vizsgalatokat irnak el6. A Gardner-syndroma kiilonb6z6 megjelenései miatt a komplex
kezelés megvalasztasa egyedi mérlegelést igényel. Esetiinkben a teljes gastrectomia egy rendkiviil nehéz terapias
dontést jelent.

CSONTATTETET ADO VILAGOSSEJTES VESERAKOS BETEGEK TULELESET
BEFOLYASOLO TENYEZOK

Szendrdi Attila', Dinya Elek?, Szdsz Attila Marcell®, Kardos Magdolna®, Németh Zsuzsanna®, Romics Imre', Szendrdi Miklés*

!Semmelweis Egyetem, Urologiai Klinika, ?EGIS Gydgyszergyar, *Semmelweis Egyetem II. sz. Patologiai Intézet,
*Ortopédiai Klinika, Budapest

Célkittizések: Retrospektiv vizsgalatunk soran csontattétet add vesesejtes rakos betegeink életkilatasait befolya-
solo klinikai tényezdket és a betegek tulélését vizsgaltuk.

Médszerek: A Semmelweis Egyetem Ortopédiai Klinikajan 1990 és 2008 kozott operalt 65 beteg adatait elemez-
tiik. A klinikai adatok tulélésre vonatkozo dsszefliggéseit Life table és Kaplan-Meier moédszer szerint értékeltiik,
illetve a tobbvaltozds prognosztikai elemzésekre Cox-regresszids modszert alkalmaztunk.

Eredmények: A tulélési gorbék (Kaplan-Meier) alapjan az életkor, nem, klinikai tiinetek, patologias torés, lagyré-
szekre terjedés, a daganatlokalizacidja (csigolyaérintettség nélkiil), mérete, a multiplex metasztazisok multiorganikus
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vagy csak csontrendszeren beliili megjelenése, illetve a primer vesedaganat stddiuma és szovettani grade-je nem
befolyasolta a betegek tulélését. Szignifikansan javitotta a tlélést, ha a csontmetasztazis a vesemtitét utan 4 éven tul
jelentkezett, solitaer megjelenésti volt, alacsony Fuhrmann-grade-{i volt és ha radikalis mfitét tortént. Cox-féle tobb-
valtozos regresszios analizissel a csontmtitét utani talélést az attét multiplicitasa, grade-je és a sebészi radikalitas,
mig a vesemtitét utani tulélést a multiplicitas, a csontattét grade-je, jelentkezésének ideje befolyasolta szignifikansan.
A csontmttét utan legaldbb 5 évet megélt betegekre jellemzd, hogy tobb solitaer attétes, grade 1-es, radikalis mitét-
ben részesiilt volt kozottiik, mint az 5 éven beliil elhunytak k6zott. Amennyiben solitaer attét radikalis eltavolitasa
tortént, a betegek 75,0%-a élte meg az elsd, 61,6%-a élte meg a 2., 51,3%-a élte meg a 3., 39,9%-a élte meg a 4. és 35,5%-a
élte meg az 5. posztoperativ évet. Ha az attét tobbszords volt, vagy a miitét nem volt radikalis, a betegek 40,9%-a élte
meg az els6, 16,0%-a a 2., 6,8%-a a 3. és 3,4%-a a 4. évet, az 5. posztoperativ évet egy beteg sem élte meg.
Kovetkeztetés: Eredményeink alapjan megallapithatjuk, hogy tobbszoros, illetve sebészileg eltavolithatatlan
attétek esetén célszerti a legkisebb beavatkozassal jard palliativ beavatkozast végezni, de solitaer, resecalhatd
attétnél, kiilonosen, ha az tobb mint 4 évvel a vese eltavolitdsa utan jelentkezik, maradéktalan eltavolitasra kell t6-
rekedni, mert igy hosszabb (az esetek egy részében 10 évet meghalado) tulélésre szamithatunk. Kiemelendd, hogy
a csontattétek Fuhrmann-grade-jének prognosztikai szerepét kordbban ismereteink szerint még nem vizsgaltak.

EMLOTUMOR AGYI ATTETEINEK KORSZERU KEZELESE: A TUMORVALASZ
ES EXTRACRANIALIS PROGRESSZIO OSSZEFUGGESEI

Szentmdrtoni Gyongyvér, Zergényi Eva, Torgyik LdszIo, Toth Andrea, Szita Anita, Dank Magdolna
Semmelweis Egyetem, Radiologiai és Onkoterapids Klinika, Budapest

Célkittizések: Az eml6tumor szinte minden szervbe adhat attétet. A parenchymas szervek és a csont érintettsége
mellett a beteg életmindségére a legnagyobb kihatdssal az agyi attétek vannak. Az agyi attétek kezelésében a mai
napig a sebészi és a sugdrterdpias ellatds jar a legnagyobb effektivitdssal. A kemoterdpids szerek és a molekulari-
san célzott bioldgiai gyogyszerek tobbsége nem képes atjutni a vér-agy gaton. Ugyanakkor a daganatos folyamat
és a sugarkezelés kovetkeztében sériil ez a barrier, ami lehet6vé teszi ezen gydgyszerek atjutdsat is. Nemrég keriilt
leirasra az a hipotézis, mely szerint az extracranialis attétek valaszaranya jobban elérejelzi a betegség progndzisat,
mint a szoliter agyi attét agressziv kezelése.

Maddszerek: A fenti hipotézis alapjan prezentacionk feldolgozza retrospektiv mdédon az osztalyunkon kezelt
agyi attétes emlStumoros betegek anyagat, 6sszevetve a periférids tumorvalaszt az agyi attétek tumorvalaszaval.

Eredmények: Az elmalt 10 év retrospektiv vizsgalata soran: a betegek kezelésében dontd szerepet jatszott a
teljes agyi besugarzas, kisebb hanyadban a sebészet és az utobbi két évben a sugdrsebészet is. Megjelennek a
kemoterapiaval kombindlhat6 korszerti célzott kezelések. Mig az agyi attétes betegek atlagos egy éves varhato
talélése 10%, a betegek azon csoportjaban, akiknél a parenchymas attétek jol kontrollalhatéak voltak tovabbra is,
elérhet6 az egy évet meghaladd tulélés. Egy beteg esetében mar 4 éves ttlélésrdl beszélhetiink.

Kovetkeztetés: Nem véarhato 1ényeges tulélésnovekedés a szoliter agyi attét kezelésétdl az extracranialis prog-
resszié kontrolldlasa nélkiil. Azonban a korszer(i, célzott terapidkat is tartalmazé kezelések javul életmindség
mellett tovabbi elérelépést jelentenek a tulélési adatokat tekintve.

A GYAKORLATI OKTATAS UTVESZTOI, A MENTOR SZEREPE,
JELENTOSEGE A SZAKMA SZERETETEBEN

Szigeti Annamdria
Kaposi Mér Oktaté Kérhdz, Kaposvar

A probléma ismertetése: Rohano vilagunk az egészségiigyet, az oktatdst sem kiméli, ugyanazon nehézségekkel
kiiszkddik, mint barmely mas szakma ma hazankban. S6t.

Cél és modszer: A gyakorlati oktatdsnak vannak irott és iratlan szabalyai. Igazodva a tantargyi kovetelmé-
nyekhez, a gyakorlati oktatoknak hatalmas a feleldssége. Felel6sséggel tartoznak a hallgatdk felé, a kollégédk felé.
Tiirelmet, szakértelmet, elhivatottsagot, pontossagot kivan. Az aktivan dolgozo dpold/apolok a minta, a kovetendd
vagy éppen ,csak ilyen ne legyek soha”. Ezt kell elsésorban szem el6tt tartanunk.

Kovetkeztetés: Fontos, mit és hogyan tesziink, minden cselekedetiink, megnyilvanulasunk sorsdénté lehet
egy palyajat éppen most keresd fiatal el6tt.
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ONKOLOGIAI BETEGEK ES HOZZATARTOZOIK OKTATASA

Szigeti Annamdria
Kaposi Mér Oktaté Korhaz, Kaposvar

A probléma ismertetése: A betegoktatas célja: az egészség-magatartas befolyasolasa, az allapotvaltozassal 6ssze-
fliggd ismeretek kozvetitése, életmddvaltozassal dsszefliggd feladatok megtanitasa, dllapotromlds megel6zésével
kapcsolatos szemléletvaltas eldsegitése.

Cél és modszer: A csaldad dontd szerepet jatszik a gydgyulasi folyamatban. Fel kell mérni a csalad-beteg kap-
csolatat. A csalddnak is annyi tuddsra lesz sziiksége, mint maganak a betegnek. A csalddot is be kell vonni a beteg
ellatdsaba. A csalad értse meg szerepét a beteg tamogatasaban. A betegnek vissza kell nyernie fiiggetlen funk-
ci6it. Mit tanithatunk a gyakorlatban? — Adott terapia menetét, mellékhatasokat, a kivédésiikre teheté onapolasi
feladatokat, bérvédelmet, erénlét megdrzését — taplalkozast, aktiv- és pihendid6é megtartasat, stomagondozast,
oninjekcidzast, szondataplalast, kaniiltisztitast és sorolhatnank.

Kovetkeztetés: De legféképpen meg kell tanitanunk énmaga elfogadasara, meg kell tanitani kiizdeni, Gjra
nének vagy férfinak lenni. Id6t és tudast, képességet igényld feladat.

CISPLATIN ALAPU KEMOTERAPIA HATASARA BEKOVETKEZO LOKALIS
VERELLATAS VALTOZAS DETEKTALASA DINAMIKUS CT FDG-PET/CT
SEGITSEGEVEL NSCLC-BEN

zluha Kornélia', Lazdnyi Kornélia', Papp Judit', Simon Mihdly', Andrij Abramyuk?, Sergey Tokalov?, Giinter Wolf?,
Szluha Kornélia', Lazinyi Kornélia', Papp Judit', Si Mihaly', Andrij Abramyuk?, Sergey Tokalov?, Gii Wolf*
Csere Péter®, Nasreddin Abolmaali?, Steffen Appold®, Garai Ildiko*

'Debreceni Egyetem OEC, Sugarterapia Tanszék, Debrecen, *Biological and Molecular Imaging ZIK OncoRay TU
Dresden, *Strahlentherapie TU Dresden, Németorszag,*PET-CT Orvosdiagnosztikai Kft., Debrecen

Célkittizések: A vazkularizacié az egyik prediktiv faktora a sugdrterapidra bekdvetkezé tumorvalasznak. Vérel-
latasi paraméterek meghatdrozasa segitheti a sugarterapia tervezését a nem kissejtes (NSCLC) tiid6tumorokban.
A klinikailag inoperabilis NSCLC-k egyik kezelési lehet&sége a kemoterapia (ChT). Eddig a radioterdpia el6tti ChT
vérellatasi paraméterekre gyakorolt hatdsat; vérvolumen (TBV) és permeabilitas (Ktrans) valtozast nem vették
figyelembe a sugdarkezelés tervezésekor. A vizsgdlat célja a kemoterdpia hatdsara a lokdlis tumorvérellatasban
létrejove valtozasok kvantitativ meghatdrozasa volt dinamikus CT (DCT)-vel kombinalt FDG-PET/CT vizsgalattal
a sugarterapia dozirozasanak pontositasa céljabdl.

Moddszerek: Harmincegy klinikailag inoperabilis NSCLC-s beteg (I-IV stadium) bevalasztasa tortént a vizsga-
latba. Tizenkét beteg nem kapott kemoterapiat, tizenhdrom részesiilt 1-3 ciklus cisplatin alapt kemoterapiaban,
hat beteg 4-6 ciklus kemoterapiat kovetden keriilt Biograph 16 (Siemens) késziilékkel kivitelezett PET/CT-vel kom-
binalt DCT-re. A TBV mérések modositott Patlak analizissel (FuncCT, Siemens software) torténtek. A csoportok
Osszehasonlité egyparaméteres varienciaanalizisét végeztiik (ANOVA).

Eredmények: Az 4tlagos TBV a kemoteréapia nélkiili csoportban 4,6+0,7 m1/100 ml volt. Osszehasonlitva a ChT-
ban részesiilt és nem részesiilt betegeket a ChT-t kdvetéen a TBV atlaganak novekedése volt megfigyelheto (7,5+3,7
ml/100 ml; p<0,05). Az els6 harom ChT ciklus soran a TBV névekedett (8,5+3,7 m1/100 ml; p<0,01). A tovabbi ChT
adagolasa ellentétes hatashoz vezetett; a TBV 4-6 ChT-s ciklus utan csokkent (5,3+1,3 m1/100 ml; p<0,05).

Kovetkeztetés: Vizsgalataink igazoltdk a ChT-ra bekovetkezd ciklusok szamatol fliggs lokalis vérellatas-valto-
zast a primer tumorban. Mivel a TBV varhatéan befolyasolja a sugarérzékenységet, NSCLC-ben 1 prediktiv faktor
lehet a TBV dinamikus CT - FDG-PET/CT-vel torténd kvantitativ meghatarozasa.
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A COLORECTALIS SZUROVIZSGALATOKHOZ KAPCSOLODO ELUTASITAS
ELSODLEGES OKA AZ INFORMACIOHIANY - EGY INTERNET ALAPU FELMERES
TAPASZTALATAI MAGYARORSZAGON

Szokoléczi Orsolya', Schwab Richdrd?, Gelley Andris?, Kévesd Zsuzsa®, Petik Istvin'
KPS Orvosi Biotechnologiai és Egészségiigyi Szolgaltato Kft., 2Kelen Korhaz Kft., Budapest

Célkittizések: A colorectalis carcinoma jelenleg a 2. leggyakoribb daganatos halalok a nyugati vilagban. Magyar-
orszagon évente tobb mint 5000 ember hal meg vastagbélrakban, és évente mintegy 9000 4j esetet diagnosztizal-
nak. Habar a vastagbélrak tipusosan a sziiréssel megel6zhet6 daganatok kozé tartozik, a colorectalis daganatok
megel&zését célzd, dllamilag szervezett, tomeges szlirévizsgalati programok hazankban jelenleg teljesen hianyoz-
nak.

Moédszerek: Egy 2008 januarjaban inditott, a vastagbélrakszirésre iranyuld informacids kampany keretében
2 online (web-alapt) felmérést végeztiink az egyik leglatogatottabb hazai internetes portalon (www.origo.hu).
A felmérések célja egyrészt a szlir6vizsgalatokon vald alacsony részvételi arany hattérében allé okok felderité-
se (Felmérés-1), masrészt a vastagbéldaganat kockazati tényezdi el6fordulasi gyakorisaganak meghatarozasara
(Felmérés-2) volt. A Felmérés-1 soran a valaszadoknak a szlir6vizsgalattdl vald tavolmaradas lehetséges okaiként
megjelolt 4 egyszerti allitasbdl kellett kivalasztaniuk a rajuk leginkabb ill6t: 1) ismeretek hidnya, 2) félelem, 3)
magas koltségek, 4) id6hiany. A Felmérés-2 soran a valaszadoknak a vastagbélrakra vonatkozo 4 alapvetd kocka-
zati tényezore kellett IGEN-NEM valaszt adniuk: 1) >50 éves, 2) széklet habitus megvaltozott, 3) véres széklet, 4)
daganat a csaladban.

Eredmények: A Felmérés-1-ben 11.565, a Felmérés-2-ben 331 valaszadd vett részt. A Felmérés-1-ben a valaszok
megoszlasa a kdvetkezd volt: 1) 28,8%, 2) 28,4%, 3) 29,4%, 4) 13,4%. A Felmérés-2-ben a valaszadok 65,3% 50 év fe-
lett volt, 47,1%-uknal volt széklet habitus-valtozas, 37,2%-nal jelentkezett véres széklet, és 68,9%-uknal fordult el6
daganat a csaladban.

Kovetkeztetés: Az eredmények alapjan a colorectalis szlirés iranti alacsony igényszint els6dleges oka (~70%) az
informaciohiany és a vizsgalathoz kapcsolédo negativ hiedelmek (félelem, id6- és informaciohidny). A hozzank
forduld paciensek dontd tobbségénél fenndllt valamilyen vastagbéldaganatra utalé figyelmezteto tiinet és/vagy
egyeb kockazati tényezo (50 év feletti életkor és/vagy halmozott daganatos megbetegedés a csaladban). Mindezek
alapjan oriasi a sziikséglet egy a vastagbélrakkal, a megel6zési és sztirési lehetdségekkel kapcsolatos jol szerve-
zett, atfogo, széles rétegekre kiterjedd informacids kampanyra, melynek megvalositasaban a kdzvetlen szakma-
nak donté szerepe van.

CELZOTT DAGANATGATLO KEZELESEK AZ ATTETES VESERAK KEZELESEBEN.
HAZAI SAJATOSSAGOK, KEZDETI TAPASZTALATOK

Sziics Miklés, Mavrogenis Stelios, Riesz Péter, Szendrdi Attila, Nyirddy Péter, Romics Imre
Semmelweis Egyetem, Budapest

Célkittizések: Az elérehaladott / attétes vesedaganatok gydgyszeres kezelésében attorést jelentett a célzott kezelés
bevezetése. Hazdnkban csaknem két éve van lehetdség ennek az alkalmazasara — masodvonalbeli terapiaként.
Célunk volt az eredmények és mellékhatasok értékelése.

Médszerek: A Semmelweis Egyetem Uroonkoldgiai Klinikdjat az attétes veserak célzott kezelésének alkalma-
zasara kijelolt centrumnak nyilvanitottak. Az eltelt id6 alatt 30 beteg tirozinkindz-gétlo kezelését végeztiik. Az
indikéaciét onkoteam dontése alapjan allitottuk fel.

Eredmények: A rovid kovetési idé miatt talélési adatok értékelése még korai lehet. Ismervén az alkalmazott
gyogyszerek kiilonb6zé mellékhatasait alkalmunk volt mérlegelni hasznalatukat. Dézisredukcidra, gydgyszer-
valtasra az esetek kozel 25%-aban kényszeriiltiink.

Kovetkeztetés: Az attétes vesedaganat esetén a megeldzd citokin alapti kezeléseknél a célzott terapia eseteink-
ben is kevesebb mellékhatdssal, eredményesebben volt hasznalhat6. Az eurépai iranyelveknek megfeleléen egyre
nagyobb sziikségét érezziik a magas kockdzatti vesedaganatok kezelésében hasznalt hatéanyagok hazai beveze-
tésének és a célzott kezelések els6vonalbeli alkalmazasanak.
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ONKOPSZICHOLOGIAI KEZELES A BETEGEKNEK
ES A KEZELO SZEMELYZETNEK

Szy Katalin
Févérosi Onkormaényzat Péterfy Sandor utcai Kérhaza, Budapest

Célkittizések: Az onkopszicholdgiai csoport irodalméban csak szérvanyos leirasok taldlhatdak onkoldgiai be-
tegek szupportiv vezetését szolgald csoportfoglalkozasok szervezésérdl, mddszereirdl, céljairol, eseményeirdl és
eredményeirdl.

Médszerek: Az absztrakt egy onkopszicholdgiai csoport tapasztalatait targyalja, melynek keretét csoport-pszi-
choterdpids modszer, relaxacids technikak, pszichoedukacid, illetve onkoldgiai betegek lélektanara vonatkozd
ismeretek egydittes alkalmazdasa adja, s ezen keretek hatdrozzak meg a csoport miikodésébdl nyerhetd és mérhetd
eredmények tapasztalatainak atadasat. Egy éve mi(ikod6 onkopszicholdgiai csoport szakmai kovetésének foku-
szaban a csoportszervezddés, motivacio, elvardsok, csoportdinamikai folyamatok, daganatos csoportok specifi-
kumai, jellegzetességei allnak, s a vizsgélat célja olyan terdpids utak keresése, gyakorlati modszerek megfogalma-
zasa, mely szélesiti és segiti a mai komplex onkoldgiai ellatas hatékonysagét.

Eredmények: A csoport résztvevéi onkoldgiai betegek, szakapolok, onkolégus szakorvosok, igy a csoport pszi-
chés folyamatai a betegek complience-ének erdsitése, szorongasuk csokkentése, életmindségiik javitasa, a megkiiz-
dés, a gydszmunka segitése mellett a gyogyito személyzet munkdjat is segiti. A személyes, nem megszokott, aszim-
metrikus orvos-beteg kontextus, az empatids munka segitése, fejlesztése, a ventillalasi lehetéség a kiégés preventiv
tényezdje, illetve a személyes kapcsolat kialakitdsa az orvos-beteg kapcsolatot, kommunikaciot segitheti.

Kovetkeztetés: Osszefoglaloan a vizsgalati eredmények érintik az onkoldgiai tdmogatd csoport szervezédé-
sének sajatossagait és jellegzetességeit, eredményeit, kitlizott és elért céljait. A vizsgalatokat és a kutatomunkat
az Onkorményzat Péterfy Sdndor utcai Kérhaz, RendelSintézet és Baleseti Intézet vezetdsége, illetve a kérhazban
miikddd Onkoldgiai és Rehabilitacios osztaly osztalyvezetd féorvosa és onkologus szakorvosai segitették és ta-
mogatjak.

NYELVGYOKI DAGANATOK SALVAGE SEBESZETE
TELJES DOZISU SUGARKEZELEST KOVETOEN

Takdcsi-Nagy Zoltan, Fodor Jdnos, Oberna Ferenc, Major Tibor,
Polgir Csaba, Kdsler Miklds

Orszagos Onkolodgiai Intézet, Budapest
Célkittizések: Nyelvgyoktumor definitiv sugarkezeléssel és salvage mtitéttel elért eredményeinek ismertetése.
Moédszerek: 1992 és 2005 kozott 94 beteg (T1-4N0-3MO) részesiilt egyediili sugarkezelésben. Otven beteg 63 Gy
atlagos dozisu kiils6 sugaras kezelést, 44 pedig a perkutan irradiaciot (atlagos dozis 61 Gy) kovetd 17 Gy atlagos
dozisu szovetkodzi brachyterapiat kapott. A besugarzast kovetd lokoregionalis recidiva, illetve maradék tumor
miatt 18 esetben (32%) salvage mitét tortént.

Eredmények: A 95 hénapos median kovetési id6 alatt 37 betegnél (39%) sem reziduum, sem recidiva nem
volt kimutathatd, 34 esetben (36%) lokoregionalis reziduum volt detektalhato, mig 23-nal (25%) a betegség
lokoregionalisan kitjult. Az 5 éves betegségspecifikus tulélés az 0sszes betegre vonatkoztatva 45% (43/94) volt.
A 18 salvage mtéttel ellatott beteg koziil 10 esetben (56%) a terdpia sikeres volt, mig a tovabbi 8-ndl masodik
lokoregionalis recidiva jelentkezett.

Kovetkeztetés: Definitiv sugarterdpia utani gondos kovetés melletti lokoregionalis kitijulasnal — amennyiben a
beteg altalanos allapota megengedi — a salvage miitét gydgyulast eredményezhet.
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ATTETES/HELYILEG ELOREHALADOTT GIST
A MOLEKULARIS VIZSGALATOK TUKREBEN

Tamas Karin', Sdpi Zoltdn?, Fiile Tibor?, Bodoky Gydrgy*

ISzent Laszl6 Kérhdz, 2Semmelwei Egyetem, L. sz. Patoldgiai és Kisérleti
Rakkutatd Intézet, Budapest

Célkittizések: A GIST hisztogenezisérdl szamos elképzelés latott napvilagot, a fordulatot az a felismerés eredmé-
nyezte, mely szerint a GIST-sejtekben specifikus KIT-génaktivaciés mutacio keletkezik. Mara egyértelmtivé valt,
hogy a terdpias valasz fiigg az érintett tirozinkindz-receptor tipusatdl, valamint a mutaci6 helyétdl és jellegétdl.
Jelen munkank céljat GIST-ben szenvedo, tirozinkindz-gatloval kezelt betegeink esetében a mutacié génen beliili
elhelyezkedése és a terapia hatékonysaga kozotti osszefiiggés felderitése képezi.

Médszerek: Osztalyunkon, 2001. oktdber — 2008. szeptember kozott, 41 immunhisztokémiai vizsgalat 4l-
tal igazolt c-kit-pozitiv, helyileg elérehaladott inoperdbilis és/vagy attétes GIST-ben szenvedd beteg részesiilt
tirozinkindz-gatlo kezelésben. A vizsgalt betegcsoportban 12 n6/29 férfi van, az atlagéletkor 57,5 év (29-86¢év),
ECOG 0-3. Elsévonalbeli kezelésként imatinib addséra keriilt sor. A kezelést progresszioig, illetve elfogadhatatlan
mellékhatasok el6forduldsaig alkalmaztuk. Ezen esetekben masodvonalbeli kezelésként sunitinibre valtottunk. A
kezelés alatt 1-3 havonta fizikdlis vizsgdlat, laborvizsgalat, valamint kontroll képalkoté vizsgalat (mellkas-rtg., CT,
MRI) tortént. Betegeink archivalt paraffinos szévetmintablokkjaib6l DNS-izoldlas, majd retrospektiv genotipizalas
tortént. A kivont DNS-ben elsdsorban a KIT gén 9-es és 11-es exonjat vizsgaltuk kétiranyu szekvenaldssal.

Eredmények: A vizsgalatba bevont 41 betegbdl 26 esetben (63%) KIT exon 11 mutécid igazolddott, 7 beteg-
nél exon 9 mutdcié (17%) keriilt kimutatdsra és 8 betegnél vad tipus/mas exon mutécié (20%) keriilt leirdsra. Az
elsévonalbeli imatinib esetén az atlagos progressziomentes id6 (TTP) 32,7 ho6 volt az exon 11 alcsoportban, 33,2
ho az exon 9 alcsoportban, illetve 24,6 ho a vad tipus/mas exon mutdcio esetén. A masodvonalbeli sunitinib 10 ho
atlagos TTP-t eredményezett az exon 11 alcsoportban, 20,25 ho volt az exon 9 alcsoportban, valamint 7,5 h6 a vad
tipus/mas exon mutdcid esetén.

Kovetkeztetés: Az altalunk vizsgalt beteganyagban az elsévonalbeli imatinib kezelés hatékonynak bizonyult,
a kezelés dltal eredményezett atlagos progresszidomentes id6 szignifikdnsan jobb volt a KIT exon 11 és exon 9
mutdciok esetében az egyéb KIT exon érintettségekkel valamint a vad tipust esetekkel 6sszehasonlitva. A mésod-
vonalban alkalmazott sunitinib az 6sszes KIT exon mutécié alcsoportban tovébb javitotta a tulélést. A méasodvo-
nalbeli sunitinib eredményessége szignifikansan jobb volt a KIT exon 9 mutdacié alcsoportban.

HOSSZABB TULELES KISSEJTES TUDORAKBAN - ESETISMERTETESEK
Tamdsi Lilla*, Miiller Veronika', Bajcsay Andris?, Mésziros Zsolt®

'Semmelweis Egyetem, Pulmonoldgiai Klinika, *Orszagos Onkologiai Intézet,
*F6v. Onkormanyzat Bajcsy-Zsilinszky Koérhaza, Mellkassebészeti Osztaly, Budapest

Célkittizések: A hazankban tobb mint 18 000 regisztralt beteget érintd tiidérak tekintetében az évente felfedezett
4j betegek szama mintegy 6000, amely kb. 18-20%-at a kissejtes tiidérakos betegek teszik ki. A kissejtes tiidérak
prognozisa kiemelkedden rossz, az atlagos talélés kiterjedt betegség esetén 8—10 honap, kétéves ttlélést a betegek
csupan 10%-aban sikertil elérni. A jelen anyag célja az atlagosndl hosszabb tuléléssel rendelkezd két, kissejtes
tiidérakban szenvedd betegiink klinikumanak vizsgalata.

Moddszerek: Modszerként a klinikai adatok elemzésére kertilt sor.

Eredmények: Az esetismertetés els6 betegénél 2006-ban igazoltunk bal oldali, mindkét tiid6lebenyt érin-
t6, mediastinalis nyirokcsomoattéttel jard kissejtes tiidérakot. A beteg haromhetente adott ciszplatin (D1:100
mg/m?) — etopozid (D1-3: 100 mg/m?) kemoterapia 6 ciklusat kapta meg, a harmadik ciklus utan adott 50,4 Gy
irradiatio mellett. A kezelés hatasara a mellkas-rtg-felvételen nagyfoku regressziot észleltiink. Ezt kdvetéen pre-
ventiv teljes agyi irradiatio tortént. A beteg tobb mint fél évig remisszidban volt, majd mellkasi arnyéka ismétel-
ten progredialt, csontattét megjelenése mellett. Ekkor az els§ vonalban adott kemoterapia ismétlésére kertilt sor,
biszfoszfonat terdpia bevezetése mellett, amely ismételten regressziot eredményezett. A kdvetkez6 progresszio
kapcsan ciklofoszfamid (D1: 600 mg/m?) — epirubicin (D1: 60 mg/m?) — vinkrisztin (D1:1,4 mg/m?) kemoterapia 6
ciklusat kapta meg, a hematologiai mellékhatasok (anaemia, neutropenia) miatt alkalmazott szupportacié mel-
lett. A fenti kezelés ismételten regressziot eredményezett e beteg mellkasi statusaban. A kovetkezd progresszio
kapcsan topotecan (D1-5: 1,5 mg/m?) kemoterapia 4 ciklusat vezettiik be, amely befejezésére 2009 augusztusaban
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keriil sor. A beteg a topotecan terdpiat pegfilgrastim prevencidban, eritropoetikus és antiemetikus szupportacié
mellett megfelel@en toleralja. A masik beteg 2007 februarjaban keriilt klinikdnkra pulmonalis kerekdrnyék miatt.
Ennek verifikacidja sikertelen volt, a beteg bal fels¢ lebenye eltavolitasra keriilt. A posztoperativ szovettan kissej-
tes tiidécarcinomat igazolt (,limitalt betegség”). Adjuvansan 1 ciklus ciszplatin (D1: 100 mg/m?) — etopozid (D1-3:
100 mg/m?) kemoterapiat kapott, azonban hematologiai toxicitas és a taplalékfelvételt nehezitd nausea miatt enek
folytatasara nem volt mod. Ezt kdvetden ciklofoszfamid (D1: 600 mg/m?) — epirubicin (D1: 60 mg/m?) — vinkrisztin
(D1:1,4 mg/m?) kemoterapidban részesiilt. 2007 oktoberében fejfajas jelentkezett, a kontroll koponya-CT szoliter 1,5
cm-es agyi parasagittalis metasztazist igazolt, amely miatt agyi irradiatio kovetkezett (WBRT 10x3 Gy), majd tjabb
6 ciklus ciklofoszfamid (D1: 600 mg/m?) — epirubicin (D1: 60 mg/m?) — vinkrisztin (D1:1,4 mg/m?) kemoterapia.
A betegség az idei év januarjaig remisszidban volt. Ekkor agyi attéte — negativ mellkasi status mellett — ismétel-
ten progressziot mutatott. Sztereotaxids agyi besugarzas kovetkezett, majd pegfilgrastim védelem mellett adott
topotecan kemoterdpia 4 ciklusa, amelyet a beteg jol toleralt.

Kovetkeztetés: Az ismertetett két kissejtes tiidérakos beteg két éven tuli tuléléséhez feltehet6en az egyre bévii-
16 terapias lehetdségek is hozzajarulhattak.

GASTRIC CANCER IS STILL/AGAIN AN IMPORTANT ISSUE IN HUNGARY
Tamdssy Kldra', Paldy Anna®, Nddor Gizella®

'Semmelweis Egyetem, Kutvolgyi Klinikai Tomb, 2National Institute
of Environmental Health, Budapest

Introduction: Causative environmental factors are more likely to occur in the developing countries where people
continue to live in a relatively static environment and pursue their traditional life-style and habits.

Patients and methods: Spatial differences in mortality from gastric cancer (ICD-10:C16) in both sexes in the age
groups of 30-64y and over 65 years was studied by cluster analysis using SCAN method based on GAM-K method
for three periods of 19862007 supplied by the National Statistical Office. Morbidity was studied for 2003-2007 using
the data of National Cancer Register. The association of mortality resp. morbidity and factors of level of education
and unemployment from the 2001 census on settlement level was studied by spatial logistic regression method.

Results: Gastric cancer mortality showed a decreasing tendency in both sexes and age groups, the trend of morbid-
ity is similar. Clusters of gastric cancer mortality accumulated in West Transdanubia, Northern Hungary and North-
Eastern part of the country. The clusters of mortality and morbidity of the different periods had a significant, high
spatial correlation. The trends of mortality within the clusters were decreasing with the exception of the group of 30-64
years old males in the last time range, when a slight increasing tendency was observed. Morbidity was also decreasing,
however in the young male’s group this tendency is week (y =-0,0139x + 0, 7531, R2 = 0, 1893) Based on the regression a
significant association was found between mortality of males in both ages respectively females of the old age group and
the low level of education (<8 classes). In contrary, secondary and high school education had a protective effect. A simi-
lar significant association was found with low level of education and rate of unemployment in both age groups of men.

Conclusions: The total frequency of mortality/morbidity of gastric cancer is decreasing. There are some areas
in the country where mortality forms constant clusters for more than 20 years, clusters of morbidity appear in the
same regions. Within the clusters mortality constantly decreased for 22 years (1986—2007), however mortality of
young males showed a slight increasing tendency in the last 5 years. Between 2003-2007 morbidity of this group
decreased to the least extent among the four groups. Educational level seems to be an important risk factor of the
disease. It may be a surrogate of other risk factors related to lifestyle described in the literature drinking water and
sanitation. Future studies are necessary to clarify the etiological role of H. pylori infection.

HEMOGLOBIN ES ALBUMIN IMMUNVIZSGALAT ALKALMAZASA
COLORECTALIS SZURESNEL

Tarpay Addm, O#6 Szabolcs, Szabadosné Németh Miria, Burai Mdria, Pap Akos
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest
Célkittizések: Hazdnkban a colorectalis (vastagbél + végbél) rdkban megbetegeddk szdma a masodik legmaga-

sabb, kdzel 9000 ember betegszik meg évente és ez a szdm még mindig emelkedik. Mig Amerikdban a megbete-
gedetteknek csak 40%-a hal meg, nalunk tobb mint 60% belehal a betegségébe. A kiilonbséget a késén felfedezett,
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elérehaladt esetek nagyobb aranya magyarazza. A vastagbélrdk ugyanis 80%-ban polypusbodl indul ki, ami a
bél kénnyen felismerhetd elédomborodo, lassan noévekvé elvaltozasa, 20%-ban lapos, nehezebben felfedezhet6
adenomabdl fejlédik ki. Mindkét elvaltozas kozel 100%-ban diagnosztizalhat6 j6 mindségti colonoscopiaval, sok-
kal kevésbé hatékonyan CT-enterographiaval, kapszulds colonoscopiaval és irrigoscopiaval, rdadasul polypus
gyantja esetén colonoscopiat kell végezni. A fenti mddszerek koltségességiik miatt populdcidszinti szlirésre
kevésbé alkalmasak. A legolcsébbnak hitt szlirémddszer a székletben 1évé rejtett vér kimutatdsa laboratériumi
modszerekkel, de ennek érzékenysége csak 20-30%, ami azt jelenti, hogy legaldbb 70%-ban a fejl6d6 daganat a
vizsgalatnal felismerés nélkiil maradhat, de a beteget alnegativ eredménnyel megnyugtatjuk egészségi allapota
feldl és a betegség felismerését késleltethetjiik. Az évente ismételt székletsziirés az eredményeken javithat, de az
esetleges késés a végleges gyogyulast kétségessé teszi, és a koltségeket noveli.

Modszerek: Intézetiinkben 4j érzékeny modszert fejlesztettiink ki a széklet okkult vér vizsgalatara a hemoglobin és
albumin immunoldgiai kimutatdsara szolgalo ellenanyaggal, elektroszinerézis médszerrel. Munkacsoportunk 2008.
oktober—2009. augusztus kozott végzett colonospos vizsgalatok eltt harom egymast kovetd székletbdl mintat gyijtott
és a colonoscopias vizsgalat eredményének ismerete nélkiil a fenti mddszerrel székletvér-kimutatast végzett.

Eredmények: Az eredményt a késébb elvégzett colonoscopids eredménnyel vetettiik 6ssze. A colonoscoppal
felismert polypusokat illetve invaziv daganatokat figyelembe véve a mddszer érzékenysége tobb mint 29% volt,
fliggetleniil a polypus méretétSl. Ha azonban kiilon vizsgaltuk a 3-nal tébb, vagy 1 cm-nél nagyobb polypussal,
High Grade Dysplasia-val, vagy daganattal rendelkezd betegeket, a vizsgdlat érzékenysége 80% volt! A nega-
tiv eredmények 1/3 alnegativ, 2/3 valés negativnak bizonyult. Alpozitiv vizsgalatot kettét talaltunk, a pozitiv
prediktiv érték 80%, a negativ prediktiv érték 60,4% volt. A normalis érték meghatdrozasanak finomitasaval az
érzékenység fokozhatd gy, hogy a specificitds még elfogadhat6 legyen és a negativ prediktiv érték javulhasson.
Az ismételt székletvizsgalattal az érzékenység természetesen javulhat, ezért mérlegelni kell, hogy az évente tor-
ténd szlirés soran hany beteget engediink at az invaziv daganat stadiumaba a magyar diétas szokasok mellett,
illetve nem sziikséges-e a szlir6vizsgalat félévenként torténd ismétlése. Alternativaként a beteg felvilagositasa és
a colonoscopos sztirés elfogadottsaganak javitasa jon szoba, ehhez természetesen az éber sedatio, esetleg altalanos
anaesthesia vagy Propofol gyakorlatanak elterjesztése sziikséges.

Kovetkeztetés: A colonoscopia eredményét tekintve gold standardnak az albumin és hemoglobin egyiittes
mérésén alapulé immunvizsgalat érzékenysége jobb, mint a guajak alapu teszteké, de a negativ prediktiv érték
alapjan sziikséges a beteg felvildgositdsa az dlnegativ eredmények viszonylagos gyakorisdgardl. Ez alapjan a be-
tegnek kell dontenie, hogy ismételt vérsziirést vagy a colonoscopia elvégzését valasztja szir6 modszerként.

REZISZTENS SEJTVONALAK KIFEJLESZTESE A KEMOREZISZTENCIA
KIALAKULASANAK PARHUZAMOS MODELLEZESERE MDA-MB-231 ES MCF-7
EMLORAKSEJTVONALAKBOL

Tegze Bilint, Munkdcsy Gyongyi, Pénzvdlté Zséfia, Gyorffy Baldzs
Semmelweis Egyetem, 1. sz. Gyermekgydgyaszati Klinika, Budapest

Célkittizések: A kemoterapa az egyik leggyakoribb szisztémas daganatellenes kezelési mdd attétes emldrak ese-
tén. A terapia hatékonysagat a kialakuld rezisztencia korlatozza. A rezisztencia az attétekben parhuzamosan ala-
kul ki, ezen mechanizmus vizsgélatdra azonban nem all rendelkezésre megfelel6 eszkdz. Célunk volt egy meg-
felel6 modellrendszer létrehozasa.

Médszerek: Vizsgédlataink soran MDA-MB-231 és MCF-7 sejtvonalakat hasznaltunk. A sejtek 5%-os CO2-
koncentracié mellett, L-15 médiumban, 37°C-on néttek. A sejteket doxorubicin (0,0002-0,06 Ig/ml) és paclitaxel
(0,00025-0,075 I'g/ml) folyamatosan emelkedd koncentracidjaval kiegészitett tapoldatban tartottuk. Gyogyszer /
sejtvonal kombinacionként 10 sejtvonalat inditottunk (0sszesen 40 vonalat). A sejtszamot Casy automata sejtszam-
laloval, a sejtvonalak gydgyszerérzékenységét pedig MTT sejtproliferdcids assay segitségével hataroztuk meg.
Minden mérést 3x ismételtiink, a sejtek rezisztencidjat havonta mértiik. Az IC50 értéket az MTT gorbe alapjan
szamoltuk GraphPad Prism programmal.

Eredmények: 15 hdnapos kezelés eredményeképpen 24 sejtvonalban jott 1étre atlagosan 7,6-szoros (tartomany
2,6-16,4) rezisztencia az eredeti sejtekhez viszonyitva. Most is folyd kutatds soran 16 sejtvonal kezelése még fo-
lyamatban van. A létrehozott sejteket 10%-0s DMSO-t tartalmazo6 L15-ben fagyasztottuk, illetve RNS-t és DNS-t
izolaltunk molekularis genetikai mérésekhez.

Kovetkeztetés: Az altalunk létrehozott sejtvonal-bank alkalmas a kemorezisztencia parhuzamos kialakuldsa-
nak vizsgdlatdra. A projekt egy nemzetkozi egyiittmiikodés alapjat adja, amelyben a partnerek microarry, CGH és
szekvenalas segitségével fogjdk az egyes sejtvonalklonok kozotti kiilonbséget vizsgalni.
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K-RAS-MUTACIO JELENTOSEGE A VASTAGBELRAKOK PROGNOZISA
ES TERAPIAJA SZEMPONTJABOL: DOGMAK ES EVIDENCIAK

Timdr Jozsef, Hegediis Baldzs, Rdsé Erzsébet
Semmelweis Egyetem, II. sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A K-RAS-mutdcié meghatarozasa hasonléan forradalmi valtozast okozott a vastagbélrakok klini-
kai ellatdsaban, mint korabban a HER-2 meghatarozasa az emlérakokéban, azzal a kiilonbséggel, hogy a metodika
joval bonyolultabb. At kivanjuk tekinteni a rendelkezésre &ll6 irodalmat a vastagbélrakok K-RAS-statuszanak
jelentéségére vonatkozodan.

Médszerek: A PubMeden elérheté valamennyi relevans irodalmat felhaszndltuk és adatait egységes szem-
pontok szerint elemeztiik.

Eredmények: A K-RAS-mutdci6 a vilag kiilonboz6 teriiletein hasonld gyakorisagt (40-50%), aminek negativ
prognosztikus jelentdsége van. Ugyanakkor a kemoterdpia iranti érzékenységet illetéen nincsenek egyértelmii
bizonyitékok, eltekintve az EGFR elleni terdpidk esetében jatszott negativ prediktiv értékkel. Megjegyzendd, hogy
nem tisztdzott a jelentdsége az in. ritka mutacidknak és a K-RAS-képiaszdm emelkedésének (amplifikacio). Ebbdl
a szempontbdl sziikség lenne elséfoku evidencidkra az EGER jelpélya egyéb elemeinek szerepére vonatkozdan,
mint a B-RAF, PI3K és PTEN. Hasonldan kulcskérdés, hogy elséfokt evidencidkkal rendelkezziink arra nézve,
hogy a vizsgdlatot a primer tumoron vagy annak attéti szévetén kell-e elvégezni. Miutdn a K-RAS-mutécié vizs-
galatara alkalmas és hasznalt mddszerek eltérd érzékenységtiek és eltérd specificitdstak, kivanatos volna ezek
klinikai szerepét is 6sszehasonlitani. Az azonban egyértelmt, hogy kiemelkedd jelent6ségti a diagnosztika folya-
matos mindségellendrzése.

Kovetkeztetés: A K-RAS-mutacidanalizis bevezetése a vastagbél- és végbélrakok EGFR terdpidjanak indikdacio-
jara szamos alapvetd biologiai, diagnosztikai és klinikai kérdést vetett fel, melyek megvalaszoldsa csak elSitélettdl
mentes, gondos preklinikai és klinikai vizsgalatok révén lehetséges. Mindaddig 6vakodni kell a dogmak kritikat-
lan elfogadédsatol. A munkét az OTKA CNK-77649 pélyazata tamogatta.

IDOS, NEM KISSEJTES TUDORAKOS BETEGEINK KEMOTERAPIAS KEZELESEVEL
SZERZETT TAPASZTALATAINK: RETROSPEKTIV ELEMZES
A PEST MEGYEI TUDOGYOGYINTEZET OT EVES ANYAGA ALAPJAN

Tolnay Edina, Nagy Andrea, Ferenczi Enikd, Varga Ilona, Lantos Akos, Borbély Tibor, Pdlinkdsi Szvetldna, Mdérocz Eva
Pest megyei Tiidégydgyintézet, Torokbalint

Célkittizések: Az elérehaladott, vagy lokalisan kiterjedt nem kissejtes tiidérak standard, els6 vonalbeli kezelése a
platina-bazist, harmadik generacios citotoxikus szerrel kombinalt kemoterdpia. Annak ellenére, hogy az idds bete-
gek a tiidérakos populacid jelentds hanyadat képviselik, ebben az alcsoportban a standard terapia, ill. annak sziiksé-
gessége még mindig vita targyat képezheti: megfelel performance status esetén a kemoterdpia még a megnovekedett
toxicitas és kockazat ellenére is nyereséget jelent a betegek szdmara a legjobb tiineti terapiaval szemben.

Médszerek: 2004. januar 1. és 2008. december 31. kozott Intézetiinkben 103, 70 éves vagy idésebb, I1I/B.IV. sté-
diumt NSCLC beteget kezeltiink platina-bazist kemoterapiaval. A legfiatalabb 70, a legid6sebb 79 éves volt. A
betegek ECOG 0-2 allapottiak, nem szerinti megoszlas szerint 68 férfi és 35 nd volt. 67 beteg kapott platina bazis
mellé kombindcioban gemcitabin, 36 beteg paclitaxel kezelést. Szovettani megoszlas alapjan 30 kdzelebbrdl nem
differencidlt NSCLC, 35 planocellularis, 38 adenocarcinoma volt.

Eredmények: 67 beteg részesiilt négy, 6 harom, 24 kettd és 6 egy ciklus kezelésben. Hematoldgiai mellékha-
tasokat 49, vesefunkcids eltérést 7, kardioldgiai komplikaciét 3, méjfunkcids emelkedést 1 betegnél észleltiink. 2
beteg 2, egy beteg 3 kurat kovetden sajat dontése alapjan nem folytatta a kezelést. Elsé vonalbeli kezelést kovetd
reindukcidra 7 esetben, masodvonalbeli kezelésre 18, harmadvonalbeli kezelésre 3 esetben volt lehet8ségiink.

Kovetkeztetés: A fentiek alapjan lathatd, hogy idds betegeinknél is az esetek tobb mint felében komplettalni
tudtuk az elsé vonalbeli kezelést, s6t, masodvonalbeli kezelést is az esetek csaknem 20%-aban alkalmaztunk. A
szupportiv terdpia fejlédésével a kemoterapia okozta szovédmények is jol kezelhet6k még ebben a magas kocka-
zat, tarsbetegségekkel rendelkezd betegcsoportban.

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiad6é, BUDAPEST « Magyar Onkoldgia 53:5-143, 2009 « DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1



A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

PROLIFERACIOS SZIGNAL GATLO (PSI) SZEREK - SIROLIMUS, EVEROLIMUS —
ALKALMAZASAVAL SZERZETT TAPASZTALATAINK A VESETRANSZPLANTACIOT
KOVETOEN KIALAKULT MALIGNUS TUMOROK KEZELESEBEN

Toronyi Eva, Chmel Rita, Foldes Katalin, Térok Szildrd, Varga Marina,
Mithé Zsolt, Sarvdry Enikd, Végsé Gyula, Langer Robert

Semmelweis Egyetem, Transzplantacios és Sebészeti Klinika, Budapest

Célkitiizések: Azimmunszuppressziv terapia jelentds fejlédésének eredményeként a transzplantalt vese tilélése jelen-
tésen megnétt, a graftpusztulas két legjelentdsebb oka a chronicus allograft nephropathia és a miikodo grafttal torténd
halalozas. A mikodo grafttal torténd halalozas leggyakoribb oka a cardiovascularis sz6védmény, malignus tumorok
a masodik leggyakoribb halalokot jelentik vesetranszplantaciot kovetden. A recipiensek atlagéletkora és a betiltetett
jelentdsen magasabb, mint a nem transzplantalt betegeké; transzplantaciot 10 évvel kovetéen 14% a rizikdja a tumor
kialakulasanak, 20 évvel a transzplantaciot kovetden 40%, mig az azonos életkoru (,,age matched”) nem transzplantalt
populdcidban 6%. Vesetranszplantalt betegekben a tumor kialakulasanak rizikéja a transzplantacio ota eltelt iddvel,
valamint az alkalmazott immunszuppressziv gydgyszermennyiséggel aranyosan novekszik. Az immunszuppressziv
szerek szerepe poszt-transzplantacios malignitasok kimenetelét illetden ellentmondasos, a calcineurin-inhibitorok eld-
segitik a B-sejtek proliferaciojat a T lymphocytak IL-6-szekrécidjanak fokozasa altal, csokkentik a DNS-repair képes-
ségét, direkt cellularis hatas révén elGsegitik a metasztatikus tumorterjedést. A szteroidoknak feltehetéen nincs szere-
plik a tumorképzddésben. Azathioprin csokkenti a DNS-repair képességét. A proliferacids szignal gatlo szerek egyedi
immunszuppressziv hatassal rendelkeznek; gatoljak a kiilonb6z6 sejtvonalak proliferacidjat, el6segitik a tumorsejtek
apoptosisat, gatlo hatast fejtenek ki a malignus sejtek novekedésére. Célkittizésiink a PSI hatékonysaganak és bizton-
sagossaganak vizsgalta volt malignus tumorban szenvedd vesetranszplantalt betegeinkben.

Moédszerek: 87 PSI-Sirolimusszal (SRL) és 17 Everolimusszal (EVL) kezelt vesetranszplantdlt beteg adatait ele-
meztiik. Konverzi6 el6tti és utani szérum kreatinin, eGFR, triglicerid és cholesterin értékeket hasonlitottunk 0sz-
sze. Az SRL csoportban 9 betegiinknek a transzplantaciot megel6z&en volt malignus tumora, 78 betegben de novo
tumor alakult ki. Az anamnesztikus tumorok esetében a tumor diagnozisa és a transzplantacié kozott 96,55+57,62
honap telt el; a transzplantacioé 6ta: 29,88+9,946 honap. De novo tumorok esetében a transzplantdcié és a tumor di-
agnozisa kozott 56,8+47,2 honap telt el, a tumor diagnozisa 6ta 33,03+29,46 honap. Az Everolimus csoportban a tu-
morok megoszlasa el6forduldsi gyakorisdg szerint: sajat vese — 4, eml6 — 2, rectum — 2, bronchus — 1, non-Hodgkin
~ 1, m4j - 2, melanoma - 2, sublingualis, myeloproliferativ és bértumor 1-1. Atlagéletkor a tumor felfedezésekor:
59,58+10,59 év volt, legfiatalabb betegiink 33 éves volt; 95 hénappal (79 év) a transzplantacié utan alakult ki tumo-
ra. Legiddsebb betegiink 79 éves volt, 119 honappal (9,9 év) a transzplantacié utan diagnosztizaltuk a daganatat.
Transzplantaciotol a tumor diagnozisaig eltelt id6 atlagosan: 87,7£54,86 ho (7,3 év). Legrovidebb id6: 2 ho (sajat vese
hypernephroma) — hozott tumor. Leghosszabb idé: 245 hé ( 20,4 év).

Eredmények: SRL-lel kezelt csoportban 14 vesetumoros betegiinkbdl 11 beteg életben van, stabil vesefunkcio-
val, 2 betegiink meghalt, 1 visszakertilt dialysisre. 8 emlé tumoros betegiinkbdl 6 él, vesefunkcidjuk jo, 2 beteget
veszitettiink el. 8 tiid6tumoros betegiink koziil 6-ot elveszitettiink. A tumor diagnoézisa és a halal kozott atlagosan
14,33+12,81 hénap telt el. 2 betegiink van életben 13 illetve 25 honappal a tumor diagndzisat kévetéen. Osszesen 34
beteget veszitettiink el, a tumor diagndzisatdl atlagosan 24,82+27,14 honap telt el. A halal oka tumoros propagacio6
(60%), kardiovaszkularis ok, tiidéembolia, pneumonia, tuberkulézis, ileus stb. (40%) volt. Az Everolimusszal ke-
zelt csoportban 13 beteg él stabil graftfunkcidval, atlagos tulélési idé a tumor diagndzisat kovetden: 14,88+8,3
honap. 2 beteg kertilt vissza HD-re, a tumor a transzplantalt vesében fordult eld, konverzidkor serum kreatinin:
284 I'mol/1 volt (10 hd). 3 beteg exitalt. Serum kreatinin a konverzidé utan: valtozatlan, kevesebb, mint 100 Imol/l)
8 betegiinkben, valtozatlan (192-284 Imol/l) 5 betegben, emelkedett 1 betegben (tumor a graftban), csokkent 3 be-
tegben. 3 beteg exitalt, a haldl oka mind a harom esetben tumoros propagacié volt; maj adenocarcinoma — 20 ho
tulélés, melanoma malignum — 5 ho ttlélés, rectumtumor — 22 h¢ tulélés.

Kovetkeztetés: Sirolimusra valé konverzid biztonsagos volt. Tumorrecurrenciat nem észleltiink. Az Everolimus
konverzié is biztonsagos volt, acut rejectio nem fordult eld. Mindkét gydgyszer MMF-fel vagy steroiddal tor-
téné kombinacioja jol toleralhaténak bizonyult. A rovid utankovetési idé miatt tovabbi multicentrikus, hossza
tavu vizsgalat szlikséges a malignus betegségben szenvedd vesetranszplantaltak proliferacios szignal gatld bazis
immunszuppresszidjanak hatasvizsgalatara.
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PSZICHES VEZETES HEMATOLOGIAI BETEGEK KOREBEN
Toth Erika Piroska, Hallbauer 11diko
Orszéagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

A probléma ismertetése: A médidban egyre tobbet foglalkoznak a daganatos betegséggel, gyogyithatosagaval.
Am hidba van pozitiv példa is az 1ij betegek el6tt, elsésorban a halal jut esziikbe. Ebbdl kovetkezik, hogy ilyenkor
a lelki terhelés, a félelem erdsebb, mint a testi fdjdalom.
Cél és modszer: Nagyon fontos az onkoldgiai osztalyon dolgozé team dsszehangolt munkaja. Az osztaly min-
denkire egyarant hato, gyogyité légkorének megteremtése és fenntartdsa nehéz feladat az itt dolgozok szamara.
Kovetkeztetés: Az apolok vannak a legszorosabb kapcsolatban a betegekkel, az alland¢ lelki terhelés — halal, a
beteg visszaesése — alol nem tudjak kivonni magukat.

PRIMER RETROPERITONEALIS LAGYRESZDAGANATOK SEBESZI KEZELESE
Toth Ldszlo
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A retroperitoneumban eléfordulnak primer tumorok, retroperitonealisan elhelyezkedd szervek el-
s6dleges tumorai, valamint a nyirokutak elsédleges és attéti daganatai. Az eléadasban a primer retroperitonealis
daganatok osztalyozdsaval, diagnosztikdjaval és sebészi kezelésével foglalkozunk.

Médszerek: Gyakorisaguk 0,1%-1% kozott van. Hisztologiai szempontbol ezen tumorok 50%-a mesenchymalis,
20%-a neurogen, 10%-a epithelialis és 10% terotoid tumor, mintegy 2/3 résziik malignus. Specifikus tiinetiik nincs,
az els6 klinikai jel mintegy 75%-ban a tapinthato resistentia. Felismerésiikben a korszer(i radiologiai modszerek
jelentds fejlédést eredményeztek. Diagndzisuk egyben miitéti javallatot jelent, amennyiben a feltételek adottak. A
sebészi kezelés nehézségei: 1. késén keriilnek felismerésre 2. jelents nagysagot érhetnek el, 3. kiterjedt mfitétet
igényelnek, 4. tobbségiik malignus.

Eredmények: A sebészi kezelés eredményeit az adjuvans és a neo-adjuvans radio-, illetve kemoterapia javitja.

A PET-CT DIAGNOSZTIKA AKTUALIS KERDESEI A TAPCSATORNA
DAGANATAIBAN

T6th Ldszlo, Hitre Erika, Kdsler Miklds, Borbély Katalin
Orsz4gos Onkoldgiai Intézet, Altaldnos és Mellkassebészeti Osztaly, Budapest

A malignus daganatos betegek kezelése soran napjainkban az a kdvetelmény, hogy a lehet6 legnagyobb pontos-
saggal meghatarozzuk a daganat kiterjedését, a tavoli attétképzddést, felismerjiik a kitjulast, valamint pontosab-
ban lemérjiik a kezelés hatékonysagat.

A modern képalkotd diagnosztikai médszerek fejlddése tette lehetdvé, hogy ezen elvart igénynek az onkoldgia
megfeleljen. A PET-CT lehetévé teszi a morfoldgiai és funkcionalis informacidk egyiittes megjelenitését.

Az el6adasban részletesen targyaljak a PET-CT lehet$ségét és szerepét a gastrointestinalis daganatok diagnosz-
tikajaban.

A nyelScs6é valamint colorectalis daganatok intenziven halmozzak az FDG-t, igy a PET, illetve PET-CT-nek
nagy jelentésége van a primer tumorok felismerésében, a lokoregionalis nyirokcsomo érintettség, tavoli attét, a
recidivak kimutatasaban, illetve a sugdr és kemoterdpia hatasossaganak lemérésében.

A primer maj és pancreas tumorok esetén elsddleges vizsgalatként segithet a mutétre alkalmas betegek kiva-
lasztasaban.

Nemzetkdzi irodalmi adatok szerint a PET-CT alkalmazasa jelentGs szereppel bir egyes daganatok koltség-
hatékony kezelésében.

Hazankban a PET-CT hozzaférés lehetsége elmarad a nemzetkozi lehetdségekto], igy jogos igényként meriil
fel ezek bévitése.
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GYOGYITHATO-E AZ INOPERABILIS PARAGANGLIOMA?
Toth Viktoria', Balogh Ildiké?, Toth Zoltan'
PET-CT Kft., 2Févarosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhdza, Budapest

Célkittizések: A paraganglioma a ritka el6forduldst neuroendokrin tumorok (NET) csoportjaba tartozik. Diag-
nosztikajdban fontos szerep jut a nukledris medicina modszereinek. Bemutatott esetiinkben hasi CT-vizsgalattal
retroperitonealis inoperabilis — az arteria mesenterica superiorral és a truncus coeliacussal 6sszekapaszkodo — tu-
mor igazolodott. UH-vezérelt biopsia paragangliomat igazolt, dignitdsarol nyilatkozni nem tudott. Kérdéses volt
tehat a daganat dignitdsa, esetleges 4ttéti folyamat jelenléte. Inoperabilitdsa miatt a lehetséges specifikus konzer-
vativ terdpiardl is donteniink kellett.

Moddszerek: Betegiinknél 123I-MIBG, 111In-Octreoscan és 18F-FDG PET-CT egésztestvizsgalat késziilt. Az izo-
topvizsgalatok kiegészitéseként nativ, low dose (120 kV, 200 mA) egésztest-CT-vizsgdlat tortént. A 123I-MIBG vizs-
galatnal a radiofarmakon iv. beaddsa utan 24 és 48 éraval, az 111In-Octreoscan vizsgalatokndl a radiofarmakon
iv. beaddsa utan 24, 48 és 72 o6raval késziilt egésztest-, mindkét radiofarmakonnal tortént vizsgalat soran célzott
felvételek és SPECT-vizsgalat is késziilt. A SPECT- és a CT-felvételek ftizidjahoz a MEDISO-Interview XP Software
programjat alkalmaztuk. A 18F-FDG PET-CT egésztestvizsgalatnal a radiofarmakon iv. beadasa utan nativ CT-
sorozat, majd 2D emisszios adatgyjtés tortént.

Eredmények: A kérdéses retroperitonealis terime mindharom izotépdiagnosztikai modszerrel pozitivnak bizo-
nyult. Mind az 111In-Octreoscan, mind a 18F-FDG PET-CT vizsgalatnal talaltunk tin. aspecifikus radiofarmakon-
dusulast is, ezek pontos lokalizalasa és eredetének tisztazasa csupan a CT-vizsgalattal volt lehetséges. Aspecifikus
jelként mutatkozott pl. az Octreoscan vizsgalat soran a sinus frontalis, sinus maxillaris, valamint a colon gyulla-
dasos folyamata. A 123-MIBG vizsgalattal nem talaltunk aspecifikus eltéréseket. E radiofarmakon daganatban
dusuladsa bizonyult a legintenzivebbnek, ennek alapjan hozhattunk dontést a hatékony terapiarol.

Kovetkeztetés: Az inoperabilis paragangliomdak diagnosztikajaban a nuklearis medicina mddszereinek fontos
szerep jut. A specifikus terapia megvalasztasahoz egyediili segitség. Szamos aspecifikus radiofarmakon-halmozas
eredetének tisztazasara azonban kiegészité, morfoldgiai képalkotd (CT) vizsgdlat is sziikséges. Eredményeink
alapjan a 131I-MIBG terapia bizonyult az egyetlen hatékony terapias mdodszernek, azaz a specifikus kezelésnek.

CLAUDINOK: A HUMAN HUGYHOLYAG LOW- ES HIGH-GRADE ATMENETI SEJTES
KARCINOMAI ELKULONITESENEK POTENCIALIS MARKEREI

Torzsok Péter', Lotz Gibor', Riesz Péter?, Székely Eszter', Somoricz Aron', Romics Imre?, Schaff Zsuzsa', Kiss Andrds’
Semmelweis Egyetem, 'II. sz. Patoldgiai Intézet, 2Uroldgiai Klinika, Budapest

Célkittizések: A claudinok (CLDN) a tight junction integrans fehérjéi, melyek expresszios valtozasa fontos szere-
pet tolt be szamos human tumor karcinogenezisében, azonban a CLDN-expresszi6 és a tumorprogresszi6 kozotti
kapcsolat nem egyértelmii. A hagyholyagtumorok korszerisitett klasszifikacidja a tumorokat low- (LG) és high-
grade (HG) tumorokra osztja, mely felosztas 0sszefiliggést mutat a klinikai lefolyassal. Az irodalomban csokkent
CLDN-4 expressziot irtak le az invaziv/HG higyhdlyagtumorokban. Célkittizésiink volt a CLDN-1-5, -7, -10 és a
Ki-67 expresszi6 vizsgalata kiilonbozé stadiumu és differencialtsagti higyholyagtumorokban és fiiggetlen min-
tak nem tumoros htigyhdlyaghamjaban (kontroll).

Moédszerek: 90 hugyholyagtumort (30 LG+60 HG) és 15 kontroll mintat vizsgaltunk real time RT-PCR és
immunhisztokémia segitségével.

Eredmények: CLDN-10 fehérje nem volt kimutathatd a tumoros és a kontroll hamban, mig egy-egy esetben
gyenge CLDN-3 és -5 fehérje expressziot talaltunk. A tumormintakban emelkedett claudin mRNS-expresszidt
talaltunk a kontrollhoz képest. A CLDN-1, -2, -4 és -7 fehérje expresszidja a nem tumoros hdmhoz képest csok-
kent a tumorokban. A HG tumorokban a LG tumorokhoz képest kisebb a CLDN-1 és -7 fehérje expresszidja, mig
ugyanitt emelkedett CLDN-2 expressziot talaltunk. Tovabba, a HG tumorokat szignifikdnsan magasabb CLDN-4
fehérje- és mRNS-, valamint Ki-67 fehérje expresszid jellemzi a LG tumorokhoz képest. A CLDN-4 és Ki-67 fehérje
expresszidja parhuzamosan emelkedik a stadium és a grade el6rehaladasaval.

Kovetkeztetés: A claudinok potencialis markerként szolgalhatnak a htiigyhdlyag low- és high-grade atmenetei
sejtes karcindmainak elkiilonitésében.

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiadé, BUDAPEST « Magyar Onkolégia 53:5-143, 2009 * DOI: 10.1556/MOnkol.53.2009.Suppl.1

Osszefoglaldk

133



Osszefoglaldk

134

A MAGYAR ONKOLOGUSOK TARSASAGANAK XXVIII. KONGRESSZUSA

AZ INTERVALLUM LAPAROTOMIA EREDMENYESSEGET
BEFOLYASOLO TENYEZOK

Udvary Jdnos, Pete Imre, Pulay Tamds
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A petefészekrakok gyogyitdsaban a sebészi kezelés meghatdrozd. Hosszabb tuléléshez vezet az opti-
malis eredményi mitét. Azokban az esetekben, amikor az els¢ beavatkozasnal szuboptimalis miitétet vagy csak
exploratiot lehet végezni, a betegek neoadjuvans kemoterapias kezelésben részesiilnek azzal a céllal, hogy dagana-
tuk megkisebbitése utdn ismételten miitét segitségével hozhassunk létre tumormentes allapotot. Azt vizsgaltuk,
hogy melyek azok a tényezdk, amelyek szerepet jatszhatnak az intervallum mttét feltételeinek megteremtésében.
Megvizsgaltuk a betegek életkorat, betegségiik stddiumat, a szovettani jellemzdket valamint a kemoterdpias ke-
zelésiiket. Ezek alapjan elemeztiik, hogy mely betegcsoportnak van nagyobb esélye arra, hogy a gyogyulasukat
intervallum mtéttel tovabb javithassuk és kik azok, akiknek a kemoterdpia jobb esélyt biztosit.

Eredmények: Az Orszdgos Onkoldgiai Intézet NOégyogyaszati Osztalyan kezelt 416 FIGO IIL és IV. stadiumu
epithelidlis petefészekrakos beteg kortorténetét dogoztuk fel. A betegek atlagos életkora 56,6 + 11,5 év volt. Primer
optimalis mttétet 107 esetben sikerilt végezni. A 309 primeren nem optimalisan operalt beteg koziil 128-nal a ke-
moterdpia hatdsara a daganat visszafejlédést mutatott és ismételt hasmtitét tortént. Az intervallum csoportot 6sz-
szehasonlitva a kemoterdpidra nem reagald betegekkel azt talaltuk, hogy a III. stadiumu (76,6%), a serosus (81,3%)
és anaplasticus tumorok (10,9%) magasabb aranyban voltak az intervallum csoportban. A primer szuboptimalisan
operaltak és a primeren exploratios szinti miitéti csoportok kozott a IV. stddiumu betegek (33,10%), a grade 3-as
(33,1%) tumorok voltak tobbségben a serosus (78,5%) és anaplasticus (11,5%) daganatokkal az primer exploratios
csoportban. A primer szuboptimalis csoport 27,6%-a, a primer exploratids csoport 58,3%-a keriilhetett intervallum
mttétre. Az intervallum laparotomia a betegek 81,2%-aban javitotta a mfitét eredményességét és ezzel a betegek
tumormentes idejét. A Taxollal kezelt betegek nagyobb ardnyban keriilhettek intervallum mtétre (54,6%), de a
CEP kezelésben részesiilteknél hosszabb daganatmentes id6 figyelhetd meg.

Kovetkeztetések: Az intervallum laparotomiat érdemes és lehetdség szerint el is kell végezni. A betegek jelen-
tés aranydban javitja az eredményeket, megkozelitve a primeren optimadlisan operalt betegek adatait. Az ered-
ményeink azt mutatjak, hogy a kezelésben ma is a legfontosabb tényezd a sebészi tumorcsokkentés mértéke. Az
alkalmazott neoadjuvans kezelést tekintve elmondhatjuk, hogy a Taxol-Carboplatin mellett a CEP kezelés ma is
egyenrangu alternativ kemoterdpias kezelési lehet6séget jelent.

TRASTUZUMAB KEZELES OSZTALYUNKON
Uhlyarik Andrea*, Kokai Tiinde?, Lahm Erika®, Nagy Péter®, Sikter Mdrta®, Vachaja J6zsef*, Pdpai Zsuzsanna®
1Allami Egészségiigyi Kozpont, 2Allami Egészségiigyi Kozpont Klinikai Onkolégia, Budapest

Célkittizések: A trastuzumab kezelések finanszirozésa 2008-ban megvaltozott, jelenleg egyedi elszamolas alap-
jan torténik. Osztalyunkon az 4j rendszer keretein beliil 57 beteg részesiilt ellatasban, adataik feldolgozasat is-
mertetjiik.

Médszerek: A kezelések koziil 36 volt adjuvans, 21 palliativ célkitlizés(i. Az adjuvans csoportban a betegek
stadiumok szerinti megoszlasa a kovetkezOképpen alakult: I. st. 10 beteg, II/a 8, II/b 7, I11/a 7, 111/b 3, I1I/c 1 beteg. 20
beteg kezelése tekinthetd lezartnak, 16-an fejezték be az egy éves utokezelést, 4-et kellett id6 el6tt felfiiggeszteni.
A megszakitas oka egy esetben trastuzumaballergia, 1-1 betegnél hepaticus ill. nyirokcsomoé-metastasisok megje-
lenése volt, 1 beteg dnkényesen hagyta abba az utdkezelést. Jelenleg 16 adjuvans kezelés van folyamatban.

Eredmények: A palliativ célkitizésti csoportban a metastasisok lokalizaci6 szerinti megoszlasa a kovetkezd: 4
hepaticus, 4 pulmonalis, 3 nyirokcsom¢, 3 ossealis, 2 csontveld, 1 ellenoldali emld. Egy beteget lokalis recidiva mi-
att kezeltiink, 3 betegnél pedig tobbszervi (pulmonalis-hepaticus és ossealis) metastasisok igazolddtak. 11 beteg
kezelését kellett progresszié miatt felfiiggeszteni, a PFS atlaga 11,27 (1-29) hénapnak bizonyult. 10 beteg palliativ
trastuzumab kezelése jelenleg is folyamatban van. A leghosszabb PFS mar most meghaladja a 31 hénapot.

Kovetkeztetés: Adataink feldolgozdsa alapjan az adjuvdns kezelések szdma jelentdsen meghaladja a
palliativakét. Az elkdvetkezd években jelentds problémat fog jelenteni az adjuvans trastuzumab kezelés utan ki-
tjuldssal jelentkezd betegek megfeleld ellatasa, mivel esetiikben a jelenlegi szabalyozas nem teszi lehet6vé sem
trastuzumab, sem lapatinib addsat.
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OSZTALYUNKON 24 HONAP ALATT KEZELT MELANOMAS BETEGEK ATTEKINTESE

Vachaja Jézsef*, Vajda Adrienn?, Kiss Edina®, Kokai Tiinde®, Uhlyarik Andrea®, Sikter Marta®, Lahm Erika’,
Nagy Péter, Atol Eva, Szentkereszti Baldzs, Pdpai Zsuzsanna

Allami Egészségiigyi Kozpont 'Podmaniczky utcai telephely, 2Podmaniczky utcai telephely Bérgy6gyészat,
*Podmaniczky utcai telephely Klinikai Onkoldgia, Budapest

Célkittizések: A melanoma pigmenttermelé melanocytdkbdl szarmazé daganat, mely normalis koriilmények
kozt az epidermis basalis rétegében helyezkedik el. El6forduldsa és mortalitasa kifejezett emelkedést mutat, az
ozonpusztulds kovetkeztében fenndll a tovabbi emelkedés lehetdsége. A leggyakoribb Ausztralidban, incidencidja
minden orszagban 10 évenként duplazddik. Magyarorszagon a haldlesetek szdma 10 év alatt 2,5-szeresére nott.
Eléfordulasa az életkorral emelkedik, atlagéletkor 50 év, nemi kiilonbség nem észlelhetd. Legfontosabb alkati té-
nyezd a bérszin, elsésorban a fehérbdriiek megbetegedése.

Modszerek: 2007. julius 1. és 2009. jalius 1. kdzott osztalyunkon 37 beteg allt melanoma malignum miatt kezelés,
gondozas és kivizsgalds alatt. Ezek koziil 21 férfi, 28 és 87 év kozott, atlagéletkor 53,28 év. Clarke 1-4 b, Breslow 0,5 és 6,7
mm kozott. A beteget kozott a nék szama 16, életkoruk 39 és 83 év kozott, atlagéletkor 54,12 év. Clarke 1-4 b, Breslow 1
és 5,1 mm kozott. Metastasis a betegek 24%-aban észlelhetd, férfiak kozott 5 tiid6-, 3 maj-, 3 csont-, 3 agyi-, ill. 2 satellita
bdérmetastasis észlelhetd. A néknél 5 tiidd-, 2 maj-, 2 csont-, 3 agyi attét. Mindkét beteganyagban 8-8 nyirokcsomo-
metastasis észlelhetd. Kezelésiik sordn 4%-ban csak observatio, 96%-ban interferon kezelés, 28%-ban BOLD, mig 73%-
ban DTIC monoterapia, egy végtagperfuzio, és 5 alkalommal regiondlis majperfuzio, radioterdpia 8 esetben tortént.

Eredmények: Mindezek alapjan eredményeink a kovetkezdk voltak: férfiak kozott komplett remisszi6 11 beteg
— 52%, stabil allapot 6 beteg — 28%, mig progressziot 4 esetben — 20% észleltiink. A ndk kozott komplett remisszié
9 beteg — 56%, stabil allapot 3 beteg — 18%, progresszio 4 esetben — 26%. Betegeink koziil ezen id6északban 4 beteg
haldlozott el. 3 beteg részletes képi anyaggal dokumentalt részletezése torténik, tekintettel a ritka kitjuldsi helyre,
ill. atipusos metasztatizdlddasara.

Kovetkeztetés: Osszefoglalva elmondhatd, hogy a melanoma maglinum kezelésében attoré Gj kezelési eljarast nem
taldltunk az elmult évek folyamdn. I. stddiumt esetben mély kimetszés 2 cm-es biztonsagi zondval elégséges, mig
mélyebbre hatd elvaltozdsok esetén a 3 cm-es szegély tlinik biztonsdgosnak. Mindenképpen sziikséges a nyirokrégi-
ok részletes vizsgalata, sentinelmeghatarozas, és gyanu esetén a blockdissectio elvégzése. A regionalis méjperfuzid
biztaté eredményeket mutatott, ugyanakkor a blockdissectiok elvégzése utdni radioterdpia egyes esetekben hosszt
remisszios id6t mutatott. Azonban az attétek kezelésének eredményei tovabbra is sziikségessé teszik a melanomakrol
valo tovabbi felvilagositas és oktatdsi programok elvégzését, a korai felismerés jo terapids lehetéségeinek hangsulyo-
zasat, a megel6zés fontossagat, kiilonds tekintettel a nagy kockazatnak kitett egyének szamara. Sziikségesnek latjuk
4j gydgyszerek trial keretében torténd tovabbi kiprobalasat, mivel az eddigi szerek hatdsa mérsékeltnek mutatkozik,
kiiléndsen metastaticus esetekben. Az utébbi hénapokban tobb cikk jelent meg a Glivec hatékonysagardl.

A TESTKEP PROBLEMATIKAJA DAGANATOS BETEGEKNEL

Varga Eszter
Févarosi Onkormanyzat Bajcsy-Zsilinszky Kérhaza, Budapest

Célkittizések: Az onkopszicholdgiai kutatdsokban igen sokat foglalkozunk tobbek kozott a depresszio, szoron-
gas, szuicidium, alkoholizmus és zavart taplalkozasi mintdk kérdésével, azonban méltatlanul kevés hangsulyt
fektetiink a testképvaltozasra. Olyannyira, hogy Magyarorszagon eddig nem is keriilt sor daganatos betegek test-
képének empirikus vizsgdlatdra, holott a betegek életmindségéhez nagyban hozzajarul a testhez vald viszony. A
legtobb rékfajta esetében a betegeknek jelentds fizikai kovetkezményekkel kell szdmolni. Sokszor a testi valtoza-
sok — akar maga a rdk okozza azokat, akdr a gyogyulast, az élettartam novelését vagy a fajdalmak csokkentését
szolgalo orvosi beavatkozdsok — a testkép drasztikus romlasat generaljak, valamint affektiv zavarokat és a szexu-
alitds terén jelentkezd negativ valtozasokat eredményezhetnek.

Moédszerek: Egy 82 f6s eml- (n=55) illetve négyodgyaszati (n=27) daganatos betegmintan a HADS, a BIS, a BISSWC
és egy tiinetlista segitségével vizsgaltam a testkép lehetséges Osszefiiggéseit olyan kiilonbozd, az életmindség szem-
pontjabdl relevans pszichologiai valtozokkal, mint a depresszids és szorongdsos tiinetek, valamint a szexualis prob-
lémak megjelenése. Az ilyen tipusu daganatokndl fokozottan kell szdmolnunk a testkép valtozdsaval egyiitt jard
problémakkal — bar a négydgyaszati tumorok esetében a mttéti beavatkozas nem okoz latvanyos elvéltozasokat.
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Eredmények: Mindkét csoportnal kiilon-kiilon és egyiittesen vizsgalva is kozepesen erds egyiittjarast figyel-
hetiink meg a depresszids tiinetek (p<0,001; r=0,566) és a szorongasos tiinetek (p<0,001; r=0,571) valamint a testtel
vald elégedetlenség kozott. Regresszids elemzéssel tovabba az is igazolhatd, hogy a szexualis problémak megjele-
nésének valdszinlisége a testkép negativitasanak fliggvényében névekszik (OR=1,11; CI 95%[1,002-1,23]; p<0,05).

Kovetkeztetés: A kutatds eredményeinek tiikrében latszik, milyen fontos a betegek kezelése soran hangsulyt
fektetni a testhez vald viszonyukra is, és olyan — szakember altal végzett — pszicholdgiai intervenciok alkalmaza-
sat is beiktatni az ellatasba, melyek el6segitik a megvaltozott test elfogadasat, az j testkép integralasat.

GERINCMETASZTAZISOK MUTETI KEZELESE
Varga Péter Pdl

Orszagos Gerincgydgyaszati Kézpont, Budapest

A HERE SUGARTERHELESENEK VIZSGALATA PROSZTATARAK
SUGARKEZELESENEL

Varjas Géza, Frohlich Georgina, Fodor Jdnos, Agoston Péter
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: A herékre kényszertien leadott ddzis értékének a meghatarozasa prosztatarak teleterapias, perma-
nens brachyterapias (seed) és brachyterapidval (BT) kombinalt teleterdpias sugarkezelése soran .

Médszerek: Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Sugdarterapids Osztalyan jelenleg harom kiilénb6z6 moédszerrel
végezziik a prosztatadaganatok sugarkezelését: 1) Teleterapias (kiils6) besugarzas linedris gyorsitéval, 18 MV fé-
kezési fotonenergiaval, mellyel naponta 2 Gy-es frakciokat szolgaltatunk ki, 78 Gy 6sszdo6zisban (44 Gy kismeden-
cei, 60 Gy-ig prosztatara és az ondoholyagokra sziikitett, majd tovabbi, 6sszesen 78 Gy-ig a prosztatara sztkitett
sugarmezdkbdl valo kezelés). Kis kockazatnal egyediil a prosztatat, kozepesnél a prosztata mellett az onddhdlya-
gokat is, nagy kockdzatnal a kismedencét is besugarazzuk a fenti dézisokkal. 2) Gyorsitdval 60 Gy dézisban, majd
egyszeri 10 Gy BT-s boost besugarzas a prosztatara nagy dozisteljesitményi tdvvezérelt afterloading technikaval.
3) Permanens implantacios BT kis doézisteljesitményt 1-125 sugarforrasok végleges betiltetésével, mellyel 145 Gy
0sszdozist szolgéltatunk ki a prosztataban. A sugarvédelem egyik kdzponti kérdése mindig az ivarszerveket be-
sugarzott dozis. Jelen tanulmanyunkban a herék fizikai dézisat mértiik meg ionizacids kamraval vagy szamitot-
tuk ki a besugarzastervezd rendszerrel a fenti sugarkezelési mdodszereknél.

Eredmények: 1) Egyediili kiils6 besugarzas soran atlagosan 2000 mGy dozist szolgaltatunk ki a heréknek (sza-
mitott érték). 2) Kombindlt kiils6 és BT-s kezelés esetén a herék ddzisa 1540 mGy (szamitott érték) a teleterapia és
200 mGy (mért érték) a BT soran. 3) Seed-terdpia soran 200 mGy a mért hereddzis, melyet a sugéarforrdsok lebomla-
saig szamitottunk ki. A teleterapidban kapott heredézist a rendszeres mezdellendrzés tovabb noveli az ellendrzés
gyakorisagatol fliiggben, amelyet kiilon vizsgalunk.

MIKROLOKE,SHULLAM LEZER—MIKRODISSZEKCIQ HA§ZNALATA KRAS
ES EGFR GEN MUTACIOINAK VIZSGALATABAN

Virkondi Edit', Pintér Ferenc', Szabo Edit', Kovesdi Andrea', Micsik Tamds?,
Papay Judit?, Sapi Zoltin?, Schwab Richdrd', Kopper Ldszlo®, Petdk Istvin'

'KPS Orvosi Biotechnoldgiai és Egészségligyi Szolgaltatd Kft.,, 2Semmelweis Egyetem I. Sz. Patoldgiai
és Kisérleti Rakkutato Intézet, Budapest

Célkittizések: Tiid6- és vastagbél-adenokarcindmak egy részében csak rendkiviil kis méret(i biopszids minta,
vagy sejtszegény citoldgiai kenet 4ll rendelkezésre a KRAS és az EGFR gének mutécidinak molekuldris diagnosz-
tikai vizsgalatara. Ilyenkor a daganatsejteket kozvetleniil kell a targylemezrdl a PCR-cs6be juttatni. Az esetek egy
részében még DNS-kivondsra sincs mod, hiszen az extrakcids lépések sordn a minta tovabb higul és igy teljesen
alkalmatlanna valhat barmelyen azt kovetd molekuldris diagnosztikai vizsgalatra.
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Médszerek: Laboratériumunkban a Zeiss Palm mikrolokéshullimmal kombindlt lézer-mikrodisszekcios
(LPC-MD) technoldgia, és az azt kovetd PCR protokollok optimalizaldsaval, kozvetleniil az iiveg targylemezrdl a
PCR-cs6be katapultalt 2000-5000 formalinfixalt sejtmagbdl DNS-izolalas nélkiil sikeresen PCR amplifikaltuk, és
azt kovetden szekvenaltuk a KRAS és az EGFR gének célszekvencidit.

Eredmények: Az ij technoldgia rendelkezésre alldsa 6ta mind az 59 (100%) igényelt vizsgélatot sikeresen elvé-
geztiik. A megfelel§ tumor arany 6 esetben (10,17%) csak mikrodisszekcidval volt biztosithatd. A 31 mutdcié koziil
2 esetben (6,45%) a génvariancia csak a mikrodisszekalt sejtek izolatumaban volt detektalhato.

Kovetkeztetés: A kis sejtszamsziikséglet és a DNS-izoldci6 elhagyasa az LPC-MD eljarast felgyorsitja, és a
molekularis diagnosztikai rutin fontos kiegészité eszkdzévé teszi a kiilondsen nehezen vizsgalhatdé mintak ese-
tében.

SZEKVENCIACSALAD-VARIANSOK GENCSALADTAG-SPECIFIKUS
MARKERKENT VALO ALKALMAZHATOSAGANAK VIZSGALATA GYAKORI
GENKONVERZIO ALTAL ERINTETT REGIOBAN

Vaszké Tibor, Papp Jdnos, Géczi Lajos, Bodrogi Istvdn, Oldh Edit
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizés: Az Y kromoszdéma AZFc régidjanak bizonyos atrendezddései (delécidk, duplikaciok) hajlamosithatnak
csirasejt-eredet(i heredaganatok kialakuldsara. Az atrendezédések finomabb elkiilonitése azonban a megbizhatd
STS markerek viszonylag kis szdma miatt nem lehetséges. A referenciagenom 4ltal szekvenciacsaldd-varidnsként
(SFV) azonositott potencialis markerek nagyobb szdmban fordulnak el a régidban, de azok jelenlétét a fent em-
litett dtrendezddéseken tiulmenden génkonverzid is mddosithatja, ami hasznalhatésdgukat megkérddjelezi. Célul
tlztiik ki a régioban talalhaté néhany kivalasztott SFV megbizhatosdganak a vizsgalatat az azok altal hordozott
informéacid optimalis kiaknazasa érdekében.

Médszerek: Az DAZ (Deleted in Azospermia) géncsaldd tagjai DNS-szekvencidjanak egymashoz illesztésével
kivalasztottunk két, mindkettd altal tobb SFV pozicioét is tartalmazd szakaszt, amelyekrdl képz6d6é PCR-termékek
Osszetételéhez minden DAZ csalddtag egy és csak egy amplikonnal jarul hozza. Az egyes tagokra specifikus-
nak tekintett SFV-k jelenlétét és azoknak az adott pozicidban taldlhatdé nem specifikus varidnsokhoz viszonyitott
aranyat vizsgaltuk a PCR-termékek szemi-kvantitativ szekvenaldsaval egy olyan kontroll populacié tagjaiban,
amelyek a géncsaldd minden tagjat egy példanyban tartalmazzak. Négy kivalasztott mintdban a PCR-termékek
klénozasa révén szétvalasztottuk a kiilonb6z6 DAZ csalddtagokrdl szarmazoé amplikonokat, és azok szekvenalasa
utjan tanulméanyoztuk az egyes csalddtagokra specifikus varidnsok asszociacidjat, illetve elkiiloniilését.

Eredmények: Az SFV-k megjelenésében jelentds egyéni variabilitast tapasztaltunk. A megfigyelhetd szabalysze-
riségek alapjan olyan médon osztalyoztuk azokat, hogy az egyes osztalyok tiikrozzék a SFV-k markerként torté-
n6 alkalmazhatésaganak eltérd lehetdségeit. Az amplikonok klénozasos szétvalasztasa azt mutatta, hogy az azonos
DAZ csaladtagra specifikus markerek minden vizsgalt esetben asszocialtak voltak. Kiilonbozd specificitdsti markerek
asszociacidja csak akkor figyelheté meg, ha valamelyik marker az adott mintaban két DAZ csalddtagon is jelen van.

Kovetkeztetések: A SFV-k osztalyozasa lehetévé teszi, hogy a referenciagenom altal egy géncsalad tagjaira
specifikusnak tekintett varidnsok egy részét markerként felhasznalhassuk. Ezeknek az STS markerkészlettel vald
egyilittes alkalmazasa képessé tehet a genomi atrendezédések finomabb elkiilonitésére a régiot érinté gyakori
génkonverzid ellenére.

A kutatasokat az OTKA T-046570 palyazat tdmogatta.

A HEPATOCELLULARIS KARCINOMA KEZELESI LEHETOSEGEI — A MAJATULTETES

Végsé Gyula, Gordg Dénes, Kébori Ldszld, Fehérvdri Imre,
Nemes Baldzs, Langer Rébert

Semmelweis Egyetem, Transzplantacios és Sebészeti Klinika, Budapest

Célkittizések: El6adasunk célja a hepatocellularis karcinéma (HCC) kezelési lehet&ségei koziil 6sszefoglalni és
bemutatni a majatiiltetéssel kapcsolatos legfontosabb ismereteket.

Moédszerek: Beszamolonk elkészitéséhez a nemzetkdzi irodalmi adatokat hasznaltuk fel.

Eredmények: A szervatiiltetésre vard betegekben kialakult rosszindulatu daganat a transzplantaciot ellenjavall-
ja. Ez aldl, megfeleld feltételek mellett a hepatocellularis karcinéma kivételt jelenthet. HCC esetében majreszekciot
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kell valasztani akkor, ha a daganat reszekabilis és a majfunkcid, a reszekcié okozta tomegveszteség ellenére nem
karosodik. A HCC azonban déntéen zsugorodott majban alakul ki, ahol reszekciot a besziikiilt majmikodés gyak-
ran lehetetlenné teszi. Az ilyen esetekben a betegek szamara a legtobb gydgyulasi esélyt a majatiiltetés jelentheti,
mely a majrak és az alapbetegség, a majcirrdzis egyidejli megoldasa lehet. Az 1980-as évekre a majtranszplantacio
a majcirrdzis rutin kezelési eljarasava valt. Sok centrum HCC-ben szenvedd recipienseket is majatiiltetésben ré-
szesitett. A kezdeti eredmények azonban, a betegszelekcidé hianyabol is adédéan nem voltak kedvezdek, az 5 éves
tulélés 15-36% kozottinek bizonyult. Az eredmények lényeges javuldsa a milanoi szelekcids kritériumok (Milan
criteria) bevezetésének és betartasdnak volt koszonhetd. Eszerint a majatiiltetéshez elfogadhato, ha a HCC szoliter
és kisebb 5 cm-nél, vagy ha tobbes, a daganatos gocok szama legfeljebb 3 és egyik daganat mérete sem haladja
meg a 3 cm-t, tovabba nincs érinvazid és extrahepatikus tumorterjedés. A mildndi kritériumok betartdsaval HCC
miatt végzett majtranszplantacio utan a betegek 5 éves tulélése 70-80%, a tumorkitjulas ardnya pedig 10% alatti.
Eredményei tehat kedvezdek, éppen a szigortiisdga miatt azonban csak kevés beteg tud megfelelni az elirdsai-
nak és juthat majatiiltetéshez. Felmeriilhet a kérdés, lehet-e lazitani a feltételrendszeren, ki lehet-e terjeszteni a
megfelelési kritériumokat, tobb HCC-s betegnek adva esélyt a majtranszplantaciora. Erre térekszik a San Francis-
co kritériumrendszer, mely valamivel nagyobb tumorméretet enged meg. Eddigi eredményei biztatéak. A HCC
miatti méjatiiltetés egyik kritikus pontja a varakozasi idé. Ennek lerdviditése érdekében a majtranszplantacids
vardlistan l1évé betegek besorolasdban meghatarozé MELD-score a HCC-t tobblet ponttal értékeli, ezzel a tumoros
betegeket a listan elérébb helyezi. A vardlistara keriilt HCC-s betegek az elére nem tudhatd hosszuisagt varako-
zas alatt is kezelésre szorulnak, mert daganatuk progredidlhat, a kritériumokat meghaladé tumor miatt pedig
a beteg lekeriilhet a varolistardl. Kezelésként els6sorban az ablativ eljardsok és a kemoembolizacid jon széba.
A méjrak incidencija és a halalozasban jatszott szerepe nemcsak Azsidban magas, de a nyugati orszdgokban
is novekszik. A HCC miatt egyre tobb beteg var majatiiltetésre, ugyanakkor a méjdonorok szdma alacsony. Az
igény és a lehet6ség kozotti kiilonbség mérséklésének egyik mddja az élédonoros majatiiltetés, mely a HCC-ben
szenvedd beteg szdmadra a tumor progresszidja szempontjabol sem lényegtelen varakozasi idét lerdviditheti. Az
olyan orszagokban, ahol a kadaver transzplantaciok szama alacsony, a HCC-s betegeknek, ha a majreszekcié nem
kivihetd, az él6donoros méjatiiltetés adhat esélyt a tulélésre. A majatiiltetés utan a kilokédési reakcid megelézését
szolgalé immunszuppressziv kezelés onkoldgiai szempontbol hatranyos, hiszen elésegitheti a HCC recidivajat.
A madjtranszplantalt betegek immunszuppresszidja altaldban calcineurin-inhibitor alapt. A HCC-s betegeknél a
daganatos kockazat csokkentése érdekében helyettiik az antiproliferativ, daganatellenes hatast mTOR-gatl6 ve-
gytletek, a rapamycin és szarmazékai ajanlhatok.

Kovetkeztetés: A feltételek megtartasaval végzett kadaver és élédonoros maéjétiiltetés a HCC-ben szenvedd
betegek kedvezd eredményti kezelési lehet6ségét jelenti.

POSZTTRANSZPLANTACIOS LIMFOPROLIFERATIV BETEGSEG

Végsdé Gyula, Piros Ldszlo, Toronyi Eva, Chmel Rita, Torék Szildrd,
Foldes Katalin, Molndr Miklds, Langer Robert

Semmelweis Egyetem, Transzplantacios és Sebészeti Klinika, Budapest

Célkitiizések: A szervatiiltetést kovetden a transzplantalt betegek egyre hosszabb ideig élnek, az ezzel ara-
nyosan novekvé immunszupprimalt allapot eredményeként azonban novekszik a rosszindulati daganatok ki-
alakulasanak a kockazata. E daganatok kozott gyakoriak a lymphomak, melyek az tin. poszttranszplantacios
limfoproliferativ betegségek (PTLD) kozé tartoznak. A PTLD egy heterogén betegségcsoport gyujténeve, mely
benignus és malignus kérképeket egyarant magaban foglal. A WHO szerinti beosztas korai elvaltozasokat, poli-
morf és monomorf kérfomakat kiilonit el. Gyakorisaga és kedvezotlen progndzisa miatt a legnagyobb jelentGsége
a harmadik csoportba tartozé malignus lymphomaknak van. Célkit(izésiink az onkologiai ellatds mindennapi
gyakorlataban ritkabban el6forduld, a szervatiiltetés utan azonban komoly problémat jelenté PTLD bemutatasa.

Moédszerek: Eldadasunk elkészitésekor a nemzetkozi irodalmi adatokat €s a budapesti tapasztalatainkat hasz-
naltuk fel.

Eredmények: A PTLD felnéttkorban a masodik, gyermekkorban a leggyakoribb poszttranszplantacios daganat.
Gyakorisaga fiigg az atiiltetett szervtdl, veseatiiltetés utan a betegek 1-2%-at, a mellkasi szervek transzplantacidja
utan mintegy 10%-at érinti. A kiilonbség oka az immunszuppresszio eltérd agresszivitasa. Kialakulasanak két leg-
fontosabb rizikéfaktora az Epstein-Barr virus (EBV) fert6zés és az immunszupprimalt allapot, az EBV-specifikus
citotoxikus T-limfocita funkcid zavara. Tovabbi rizikdtényezdje a recipiens 20 év alatti életkora, a human leukocita-
antigén (HLA) egyezés mértéke, és az ezzel 6sszefiiggd akut rejekcid eléforduldsa, annak sulyossaga, a donor és a
recipiens EBV szerologiai statusza, a transzplantalt szerv fajtdja és az alkalmazott immunszuppresszid Osszetétele
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is. Megjelenési ideje alapjan korai és késdi formait kell elkiiloniteni. Eurépaban és az USA-ban a PTLD kb. 85%-a
B-sejt eredett(i, melynek mintegy 80% EBV-asszocidlt. Tiinetei gyakran jellegtelenek, felismerése nem konnyfi.
Gyakori az extranodalis megjelenés és a szervi manifesztacio, a kozponti idegrendszeri érintettség elérheti a 30%-
ot is. Kezelése a tarsszakmak szoros egyiittmtikodését igényli. Az immunszuppresszid adagjanak csokkentésére a
korai elvéltozasok jol reagalnak. A malignus folyamatok esetén a ,hagyoméanyos” kemo-, radioterapia, rituximab
alkalmazasa, sebészi kezelés jon szdba. Igéretesnek latsz6, de rutinszertien még nem alkalmazott lehetéség az
adoptiv T-sejt terapia, mely a citotoxikus T-limfocita funkciét hivatott timogatni. A korai PTLD prognoézisa ked-
vezd, a késbi formaé kedvezdbtlen. A nagy malignitasu lymphomak esetén a betegek 50%-a az els6 évben meghal,
az 5 éves betegtulélés 30%. Az EBV-negativ lymphomak progndzisa még rosszabb.

Kovetkeztetés: Gyakorisaga és rossz progndzisa miatt torekedniink kell a PTLD kockdzatdnak csokkentésére
illetve korai felismerésére. Ebben az alacsony ddzist fenntarté immunszuppresszid, a sejtproliferdcié gatlasaval
haté immunszuppressziv szerek (nTOR-gatlok, mycophenolsav), immunoterapia sziiksége esetén az interleukin-
2-gétlok alkalmazasa lehet segitségiinkre. A PTLD korai felismerését az EBV-negativ betegek szeroldgiai statusza-
nak kovetése szolgéalhatja, a szerokonverzié és az EBV DNS titerének emelkedése hivhatja fel a PTLD veszélyére
a figyelmet.

NEM ORVOS DIPLOMASOK KOMPETENCIAI A PATOLOGIAI DIAGNOSZTIKABAN
Veleczki Zsuzsa
Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizés: A nem orvos diplomasok munkakorének kiterjesztése, a patologus munkajanak segitése, bizonyos
feladatok atvallalasa az anyagok beérkezésétdl a leletek elkésziiltéig.

Anyag és modszer: A tennivaldk attekintése a minta érkezésétdl a diagnoézis lejegyzéséig. Az orvostudomany
és a technika fejlédése révén szamtalan vizsgalomodszert hasznalunk a betegségek minél jobb identifikalasara,
molekularis szintt vizsgalatokkal kulcsot adunk a klinikus kezébe a megfelel6 kezelési mod kivalasztasahoz.
Az igen bonyolult és draga eljarasok megkivanjak a fels6fokt képesitést, de nem feltétleniil a nagyon leterhelt
patolégusnak kell azokat megtervezni, bevezetni, optimalizalni, elvégezni, vagy ezeket iranyitani. Mi analitiku-
sok ezért vagyunk. El6addsomban példdkat mutatok orvosoktdl atvett feladatokra. Es néhany feladat, amire még
képesek lennénk.

Eredmények: A HPV-kimutatas és tipizalas, citoldgiai 0sszefiliggésével torténd onalld leletezés. DNS-citometriai
vizsgalat kivitelezése és leletezése.

Kovetkeztetés: Az analitikusok tanulmanyaik soran felkésziiltek arra, hogy az orvosoktdl sok részfeladatot
atvegyenek, megkonnyitve a nagyon megterhelt és kis 1étszamu patologus munkdjat. Mi a valdsag? A legtobb
analitikus asszisztensi, segédasszisztensi feladatokat lat el klinikai, mikrobioldgiai és szdvettani laborokban. Sok
a palyaelhagyd a megbecsiiltség hianya miatt.

A SZERUM SZTEROIDHORMON-SZINTEK ES AZ EMLOTUMORSZOVET
OSZTRON-SZULFATAZ (STS) ENZIM AKTIVITASANAK VIZSGALATA A SZOVETI
RECEPTOREXPRESSZIO FUGGVENYEBEN

Vincze Borbadla, Czeyda-Pommersheim Ferenc, Udvarhelyi Néra, Horvdth Zsolt, Kapuvdri Bence, Kovdcs Judit,
Sulyok Zoltdn, Toth LdszI6, Lang Istvdn, Kdsler Miklds

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Posztmenopauzdban az emlStumorszovetek Osztrogénkoncentracidja nagysagrendekkel meg-
haladja a szérum hormonszintjét. Ez a megfigyelés az Osztrogén lokalis bioszintézisével, a szulfokonjugalt
szteroidhormonok — dehidroepiandroszteron-szulfat (DHEA-S) és 6sztron-szulfat (E1-S) — cirkulaciobol torténd
aktiv felvételével és a megvaltozott Osztrogénmetabolizmussal magyarazhatd. Az emlétumorban végbemend
szteroid-bioszintézis egyik kozponti enzime az 6sztron-szulfataz (STS), expresszidjat a szovetmintak 75-80%-
aban igazoltak. A tumorszovetben mért STS-aktivitas markere lehet az emlérak progresszidjanak. Munkank
soran posztmenopauzas primer emlérakos betegek esetében tanulmanyoztuk, hogy van-e Osszefiiggés a sebé-
szeti beavatkozast megel6zéen mért endogén hormonszintek és a tumorszovet szteroidreceptor-, valamint Her2
receptor-expresszidja kozott. Mértiik a tumor és a kornyez6 szovetmintak STS-aktivitasat.
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Médszerek: Az Orszagos Onkologiai Intézetben miitott 1521 posztmenopauzas primer emlérakos (Stadium
I-II) beteg vérmintaiban a sebészeti beavatkozas el6tt izotopos modszerrel (RIA, IRMA) mértiitk a szérum
E2, 6sztron (El), E1-S, dehidroepiandroszteron (DHEA), DHEA-S, androsztendion (AD), tesztoszteron (TE),
szexualhormon-kotd globulin (SHBG) és IGF-1 szinteket. A tumorszovet ER, progeszteronreceptor (PgR) és Her2
receptor expresszidjat immunhisztokémiai (IHC) mddszerrel hatdroztuk meg. IHC 2+/3+ esetekben a HER2/neu
gén amplifikaciojat FISH reakcidval igazoltuk. Az STS aktivitdsanak mérését 60 beteg tumor- és a kdrnyezd szo-
vetmintaiban végeztiik el radiokémiai médszerrel. A eredmények statisztikai elemzésére MedCalc Orvosi Statisz-
tikai programot alkalmaztunk. Tanulméanyoztuk a receptor-pozitiv és receptor-negativ statuszok dsszefliggését
a szérum-hormonszintek vonatkozasaban, eset-eset dsszehasonlitds (,case-case study”). A pozitiv/negativ eset-
szamok aranya altal meghatdrozott esélyhanyadossal (,,0dds ratio”) jellemeztiik annak valdszintiségét, hogy egy
adott hormonkoncentracié milyen receptorstatusszal hozhat6 dsszefiiggésbe.

Eredmények: Eredményeink alapjan feltételezhetd, hogy a szérum szteroidhormon-szintek a tumorszévet
mikrokoérnyezetét befolydsolva meghatarozd szerepet jatszanak a lokalis dsztrogén-bioszintézisben. Szérum-
hormonértékek tobbvaltozds regresszids analizise sordn azt tapasztaltuk, hogy a keringd E1 koncentraciojat leg-
nagyobb mértékben az AD, TE és a szulfokonjugalt szteroidok (E1-S, DHEA-S) hatdrozzédk meg (p=0,0001). Az
Osztrogének (E2, El, E1-S) és az androgének (TE, AD) emelkedett szérumkoncentracidja dsszefliggésbe hozhato a
szteroidreceptor-expresszioval. Ezzel ellentétben a csokkent szérum-El-szint és E1/E1-S arany, valamint a magas
DHEA-koncentracié valdszintisiti a tumorszovet Her2 receptor-expresszidjat. Vizsgalataink szerint a tumorszovet
STS-aktivitdsa a kornyezd szovetekhez viszonyitva emelkedett értéket mutat.

Kovetkeztetés: Els6ként demonstraltuk a szérumparaméterek és a tumorszovet Her2 receptor-expresszidja
kozotti direkt dsszefliggést. Posztmenopauzas emlérdkos betegek esetében a sebészeti beavatkozast megel6z6-
en mért szérum szteroidhormon-koncentracidk prediktiv faktorai lehetnek az emlérakos szovet ER/PR és Her2
receptor statusanak. Tovabbi vizsgalatok sziikségesek annak bizonyitasara, hogy a tumorszdvetben mért STS-
aktivitas az emlérak progresszojanak markere.

SZERUM TARC- ES IL-6-SZINTEK MEGHATAROZASA KLASSZIKUS
HODGKIN-LYMPHOMABAN

Vincze Borbdla, Kovics Judit, Dedk Bedta, Rosta Andrds, Schneider Tamds, Szaleczky Erika, Varga Fatima, Virady Erika,
Kapuvari Bence, Molndar Zsuzsa

Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Célkitiizések: A citokinek és a kemokinek csaladjéba tartozé molekulacsoportok, mint szérum biomarkerek, egy-
re fontosabb szerepet jatszanak a rosszindulatt daganatos betegségek diagnosztikdjaban. A kemokinek csalddjaba
tartozo CC ligand 17 (CCL17) mas néven ,thymus and activation-regulated chemokine” (TARC) egy 8 kDa tomegti
polipeptid. Szerkezete 25-30%-0s homologiat mutat mas béta-kemokinekkel. A TARC a klasszikus Hodgkin-lymphoma
(kHL) Hodgkin (H) és Sternberg-Reed (SR) sejtjeiben magas koncentraciéban expresszalodik. Irodalmi adatok alapjan
a gyulladasos folyamatok markereként ismert interleukin-6 (IL-6) szekréciojat a H és a SR sejtekben is megfigyelték.
Munkank sordn célul tliztiik ki a KHL betegek szérum TARC- és IL-6-koncentracidjanak meghatarozasat.
Moédszerek: A méréseket szilard fazisa ELISA technikaval, IL-6 Quantikine Immunoassay, valamint Human TARC
~Super X” kit alkalmazasaval végeztiik. Az adatok kiértékelésére MedCalc Orvosi Statisztikai programot hasznaltunk.
Eredmények: A szérum TARC-szintet 108 esetben (49 aktiv, 59 remisszid), a szérum IL-6-koncentraciét 64
esetben (20 aktiv, 44 remissz0) hatdroztuk meg. Az aktiv betegek (n=49) TARC -oncentracidjanak median értéke
2069 pg/ml (95% konfidenciaintervallum (CI): 1892,67-2561,57 pg/mL). Remisszidban 1év6 betegek (n=59) esetében
a median érték 418 pg/mL (95% CI: 363,03-491,50 pg/mL). A két betegcsoport kozott a Mann-Whitney (nem-para-
metrikus) teszt szignifikans (p < 0,0001) eltérést mutatott. Kezdeti eredményeink alapjan a TARC mérése alkalmas
lehet monitorozasi célokra és a rizikocsoport sztlirésére (kiiszobérték koncentracio ,cut-off”: 946 pg/mL; szenzi-
tivitas: 87,8% és specificitds: 91,5%). Aktiv (n=20) betegek esetében a szérum IL-6-szint medidn értéke 8,48 pg/mL
(95% CI: 6,43-15,23 pg/mL), mig remisszid esetén (n=44) 2,20 pg/mL (95% CI: 2,05-3,07 pg/mL). A betegcsoportok
kozott szignifikans (p<0,0001) eltérést tapasztalatunk. Eredményeink alapjan alapjan a kiiszobérték koncentracio:
>4,37 pg/mL (szenzitivitas: 85,0% és specificitas: 79,5%). Az IL-6 és a TARC értékek logaritmikus transzformaciot
kovetben normaleloszlast mutattak (Kolmogorov-Smirnov teszt). A szérum TARC- és az IL-6-szintek (n=62) kozott
szignifikans (p < 0,0001) 0sszefliggést tapasztaltunk (korrelacios koefficiens r: 0,5235; 95% CI: 0,3149-0,6839).
Kovetkeztetés: Kezdeti eredményeink alapjan kHL betegek esetén a szérum TARC-szint diagnosztikus jelen-
téségii lehet. A szérum TARC- és IL-6-szintek meghatdrozasa fontos szerepet jatszhat a Hodgkin-lymphomas
betegek vizsgalata soran. Tovabbi mérések sziikségesek a biomarkerek prognosztikai értékének meghatarozasara.
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CLAUDIN FEHERJEK LOKALIZACIOFUGGO KIFEJEZODESE EPENDYMOMAKBAN
Virdg Jozsef', Baksa Gdbor?, Kiss Andris®, Timdr Jozsef*, Schaff Zsuzsanna®, Garami Miklés', Hegediis Balizs®

Semmelweis Egyetem, 'II. sz. Gyermekklinika, 2Anatémiai, Szovet-,
és Fejlédéstani Intézet, °II. sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

Célkittizések: Tanulmanyunkban arra kerestiik a valaszt, hogy gyermekkori ependymomakban a kiilonbozé
sejtek kozotti kapcsolodast biztosito fehérjék osszefliggést mutathatnak-e a daganatok elhelyezkedésével, korszo-
vettani jellemzdivel és prognozisukkal.

Moddszerek: Az Orszagos Idegtudomanyi Intézetben operalt 35 ependymomaéban szenved6 gyermek anyaga-
nak retrospektiv vizsgélatara keriilt sor. Paraffinba dgyazott formalinban fixalt metszeteken immunhisztokémiai
modszerekkel vizsgaltuk a claudin, cadherin és occludin fehérjék jelenlétét.

Eredmények: A supratentorialisan elhelyezkedd ependymomak szignifikdnsan kedvezébb prognoézist és jobb
talélést mutattak az infratentorialis tumorokhoz képest. A supratentorialis tumorok jelentds részében sikeriilt a
claudin-5 fehérjét a daganatsejtekben is kimutatni, amely a sejtek kozotti sejtkapcsolatok megdrzésére utal. Meg-
lepé mddon ezen claudin a normalis ependymaban is hasonl6 régiofiiggs eloszlast mutatott.

Kovetkeztetés: A sejt-sejt adhéziot biztositod fehérjék szerepet jatszhatnak a tumorsejtek invazivitasaban és
igy a daganat viselkedésében. A meg6rzott sejtek kozotti kapesold strukturak csdkkenthetik a tumorsejtek szo-
rodasat és igy akadalyozhatjdk a daganat terjedését. Eredményeink alapjan a claudin-5 fehérje kimutatasa az
ependymomak kérszdvettani vizsgalata soran segithet a progresszids hajlam becslésében és felveti a fehérje prog-
nosztikus markerként valo alkalmazasanak lehetdségét.

ONKORADIOLOGIAI OSZTALYON DOLGOZOK LEHETOSEGEI
AZ EMLODAGANATOS BETEGSEGEK MEGELOZESEBEN

Vitdlis Eleonéra, Olajos Judit
Jésa Andrés Oktatd Kérhaz, Onkoradioldgiai Osztaly, Nyiregyhdza

Bevezetés: A szerz6k témavalasztasat indokolja az emlédaganatos megbetegedések gyakorisaganak novekedése,
valamint az eml6rak-sziirévizsgalatok elterjedése mellett a megel6zés lehetdségeinek boviilése.

Beteganyag és mddszer: Eldadasukban foglalkoznak az emlédaganatok kialakulasaval, kezelésével, progno-
zisaval, valamint az eml8sz{irés mddjaival. Kutatdsuk célja, hogy felmérjék a nék egészséghez valé hozzadllasat,
életvitelét és sziirésekre valo motivaltsagukat. A vizsgdlat célcsoportjat 40-80 év kozotti egészséges és gyogyult
rakbeteg ndk alkottdk; az adatok gytijtése kérdSives modszerrel tortént.

Eredmények: Megallapitast nyert, hogy bar a nék tobbsége nem megfeleléen taplalkozik, mozgasszegény és
stresszes életmodot folytat, mégis tisztdban van az egészséges életmod alapelveivel, valamint rendszeresen jar
szlir6vizsgalatokra.

Kovetkeztetések: Onkologiai osztdlyon dolgozoként a korrekt felvildgositassal, a rendszeres ellendrzé
vizsgalatokra valé motivalassal, az egészséges életmdd alapelveinek propagdldsaval sokat lehet tenni az
emlédaganatos betegségek megel6zéséért, és a mar kezelt betegek rehabilitaciojaért.

A SUBGLOTTICUS KIINDULASU GEGETUMOROK SEBESZI KEZELESEVEL
SZERZETT TAPASZTALATAINK

Vityi Tamds, Miiller Zoltdin, El§ Janos, Kétai Zsuzsa
Févérosi Onkorményzat Uzsoki utcai Kérhaza, Budapest

Célkittizések: A subglotticus régiobdl kiinduld rdkok a gégedaganatoknak csak kb. 0,6-2%-at teszik ki, viszont
sokkal agresszivabbak és kedvez&tlenebb prognézist mutatnak, mint a gége egyéb teriiletein megjelend tumorok.
Tobbnyire csak késén okoznak panaszt (rekedtség, stridor), rejtettebb elhelyezkedésiik miatt nehezebb a diagnosz-
tizalasuk. Dont6en laphdmrakok, gyakori a korkoros terjedés, a kornyezetet hamar infiltraljak (porcdestructio), se-
bészi kezelésiikben a radikalis mtitét indokolt. Eldaddsunkban az osztalyunkon operalt subglotticus gégetumoros
betegekkel szerzett tapasztalatainkrdl valamint az onkologiai eredményekrél szamolunk be.
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Moédszerek: Osztalyunkon az 1988-2008 idészakban 11 beteget (ffiné-11:0, atlagéletkor: 61 év) operaltunk
subglotticus gégetumor miatt. A mttéteket elsésorban T3-as és T4-es tumorok esetében végeztiik. A tumorok
szovettani megoszlasa: 9 kiilonbozd differencialtsagti laphamrak, 1 chondrosarcoma, 1 fibrosarcoma. A betegek-
nél totalis (6 eset) vagy kiterjesztett (5 eset) laryngectomiat végeztiink. A két sarcomas esetben laryngofissio utdn
észlelt localis tumorkidjulas, ill. endolaryngealis LASER-excisiot kdvetd residualis tumor miatt végeztiik el a gé-
geeltavolitast. A miitéteket 2 esetben regionalis nyirokcsomd-metastasis miatt nyaki blockdissectidval egybekotve
végeztiik. 5 esetben észlelt suffocatio miatt a definitiv mtitétet megel6z6en urgens tracheotomia valt sziikségessé.
8 esetben tortént postop. irradiatio, 1 beteg primeren kapott sugarkezelést, majd ezt kdvetéen észlelt residualis
tumor miatt salvage laryngectomia tortént, 2 esetben nem volt (a sarcomas betegeknél) irradiatio.

Eredmények: Jelenleg 7 beteg él tumormentesen, 1 beteg €l helyi tumorkidjuléssal, melyre radiokemoterapiat
kapott, 3 beteg exitdlt: 1 tavoli attét (disszemindlt tiidémetastasis) miatt, 2 intercurrens betegségben (vascularis
betegség, ill. tiidéembolia).

Kovetkeztetés: Tapasztalataink szerint a subglotticus régiobdl kiinduld elérehaladott rdkok sebészetében a
radikalis, gégeeltavolitassal jaré mfitétet elkeriilhetetlennek tartjuk, a postoperativ irradiatio a szovettani ered-
ménytdl fiiggden indokolt. A ritka eléfordulast daganatféleség miatt kis esetszdm feldolgozdsa sordn nyert onko-
logiai eredményeink hasonléak a nemzetkozi statisztikdkban szereplékkel.

DIFFERENCIALT PAJZSMIRIGYRAKOK NAGYDOZISU RADIOJOD TERAPIAJA UTAN
ELVEGZETT SPECT/CT VIZSGALATOK TAPASZTALATALI

Zambo Katalin', Sarkadi Margit', Mezdsi Emese?, Bajnok Liszl6?, Szab6 Zsuzsanna', Szekeres Sarolta', Schmidt Erzsébet

Pécsi Tudomanyegyetem, 'Nuklearis Medicina Intézet,
7. sz. Belgyogyaszati Klinika, Pécs

Célkittizések: Papillaris és follikularis pajzsmirigyrakos betegek nagydozisa radiojod terapidja utan elvégzett
egésztest-vizsgalatok soran kimutatott radiojéd-dusulasok lokalizcidjanak és etiologidjanak pontosabb megha-
tarozasa fuzios SPECT/CT-felvétellel.

Moédszerek: 2007.07.10-t61 2009.03.05-ig 83 pajzsmirigyrakos beteg 102 vizsgalatat végeztiik el. Koziilik 19
betegnél ismételt radiojod terdpia utani kontroll vizsgalat késziilt. 64 nébeteg (atlagéletkor 51 év), és 19 férfibe-
teg (atlagéletkor 44 év) esetében az ablaciot kovetd hatodik napon végeztiik el a vizsgalatokat. Az egésztest- és
pajzsmirigy-szcintigrafia mellett minden betegnél nyaki-mellkasi, valamint mads, a latott dusuldsnak megfelel6
régiordl kiegészité SPECT/CT-felvételeket készitettiink.

Eredmények: A 102 vizsgalat sordn 37 esetben talaltunk patologias radiojod-dasuldst a fej, a nyak, a mellkas és
ahas régidjaban. Ebbdl 17 eset volt egyértelmi metasztadzis a CT szerint. Két esetben csak a CT igazolt metasztazist
kéros radiojod-dusitas nélkiil. 63 esetben talaltunk radiojodot dusitd rezidudlis pajzsmirigyszdvetnek megfelel6
teriiletet. Négy beteg esetében tovabbi kontrasztanyagos CT- vagy MR vizsgalatot javasoltunk.

Kovetkeztetés: A SPECT/CT-vel kimutatott patoldgias radiojod-dusitas a CT-felvétel alapjan 46%-ban bizonyult
metasztazisnak A SPECT/CT vizsgalat kozvetlentil a radiojod egésztest-szcintigrafia elvégzése utan olyan tébblet
informaciét ad, mellyel pontosabban differencidlhat6 az elvaltozas etiologidja és a betegség stadiuma, ami a to-
vabbi kezelés szempontjabol dontd jelent6ségti lehet.

S ,EGYUTT KONNYEBB A HARC!" o
(SAJAT APOLASI TAPASZTALATAINK BEVACIZUMAB TERAPIABAN RESZESULO
BETEGEINKKEL)

Zatkoné Puskds Gabriella
Févarosi Uzsoki utcai Kérhdz, Onkoradiolégiai Kozpont, Budapest

A probléma ismertetése: Napjainkban a bioldgiai valaszmddositd terapia a korszerti daganatellenes kezelés alap-
ja. Segitségével olyan daganatgétlast ériink el, amely viszonylag enyhe toxicitassal jar. Kemoterapids ambulanci-
ankon rendszeresen alkalmazunk bevacizumab kezelést. A bevacizumab egy olyan monoklonaris antitest, amely
ugy fejti daganatellenes hatasat, hogy gatolja a tumorban az értjdonképzddést. A terdpia haszna, hogy a tumor-
erezettség csokkenésével a tdpanyag-utdnpotlast elvagjuk, ezzel , éheztetjiik” a tumort és az elkezd visszafejléd-
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ni. Vannak bevacizumab terdpiaval dsszefiiggd mellékhatasok, melyek kiilonboznek a szokdsos citotoxikus mel-
lékhatasoktol (joval enyhébbek és elviselhetébbek). Ilyenek pl. a hipertenzid (leggyakoribb), proteintria, artérids
trombdzis, vérzéses szovédmények. Ezeknek a specialis mellékhatdsoknak a megfigyelése, észlelése 1ij feladat elé
allitotta a kemoterapids ambulancian dolgozo szakapolokat.

Cél: Az ambulansan kezelt betegek és hozzatartozdik (segitdik) legyenek megfeleléen tajékoztatva, oktatva
arra vonatkozoan, hogy mit kell tenniiik abban az esetben, ha a kezelések kozotti idGben mellékhatdsok, nem vart
események jelentkeznek.

Médszer: Minden bevacizumab terdpidban részesiil6 beteg kap egy észlel6lapot, melyen a terapiak kozotti szii-
netben naponta feljegyzi otthon mért vérnyomasat, a varatlan eseményeket, kozérzetvaltozasokat stb. A beteget
és hozzatartozéit kioktatjuk, mikor sziikséges azonnal orvoshoz fordulnia, mit tehet, hova fordulhat, ha félelmei,
kétségei vannak a mellékhatasokkal kapcsolatban.

Kovetkeztetés: Mivel a bevacizumab terapia mellékhatasai jellemzden a kezelések kozotti iddszakban jelent-
keznek, a betegeknek onélléan kell eldonteniiik, mikor sziikséges felkeresniiik kezel8orvosukat vagy a szakapolot
a jelentkezd mellékhatdsok miatt. Ehhez bizonyos ismeretekkel kell rendelkezniiik, megfeleld tajékoztatdst kell,
hogy kapjanak. Mio6ta bevezettiik ezt az egyszerti, mindenki szdmara érthetd, konnyen kitolthetd észlelélapot,
egyrészt pontosabb képet kapunk a beteg kezelések kozotti allapotarol, masrészt a beteg is jobban érzi 6nmaga
felel@sségét és szerepét sajat kezelésében.

PET-CT A TUDORAK MEDIASTINALIS STAGINGJEBEN

Zsiray Miklés, Markoczy Zs., Lengyel Zs.,
Fekéshdzy A.?, Borbély K.3

Orszagos Koranyi TBC és Pulmonoldgiai Intézet, Pozitron Diagnosztika Kft.,
2PET-CT Kft., OITI, *Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest

Bevezetés: A PET-CT technika egyik egyértelmiien hasznosnak tartott indikacidja a nem kissejtes tiid6carcinomak
stagingje, ill. restagingje. Hazai tapasztalatokat a baseline N-staging diagnosztikus értékét illetéen onkologus
kollégaink még nem publikaltak.

Beteganyag és eredmények: 2006 majusa és 2009 aprilisa kozt 666 FDG-PET-CT-t végeztiink tiid6gyogyaszati
indikacioval. Az elsédlegesen a nyirokcsomo-érintettség elbiralasara kiildott 85 beteg koziil 74 esetben kovet-
te a PET-CT-t sebészi N-staging, mediastinoscopia vagy thoracotomia. A lelet 46-szor valodi negativnak (62%),
17 betegnél valodi pozitivnak (23%), 7 izben hamis pozitivnak bizonyult (9%). Hamis negativ lelet minddssze 4
volt (5%). Anyagunkban a PET-CT-nek a nyirokcsomok malignus érintettségére vonatkozo szenzitivitasa 81%,
specificitasa 87%, negativ prediktiv értéke 92% volt.

Kovetkeztetések: Amennyiben NSCLC-ben els6 1épés a PET-CT, ez lehet6vé teszi mind a tizennégy mellkasi
nyirokcsomo-stacié mappingjét. Mivel a kiilonb6z6 invaziv mintavételi médszerek (bronchoscopos ttiaspiratio,
videothoracoscopia stb.) csak egynéhany érintettségét képesek vizsgalni, a (pozitiv) PET-CT segit a kéros nyi-
rokcsomé stacidjanak megfelelé6 mintavételi metddus megvalasztasaban. A mellkasi N2,3 nyirokcsomok PET-
pozitivitdsa esetén (a magas, 10% koriili vagy feletti hamis pozitiv arany miatt) a pozitiv lelet invaziv, szévettani/
citolégiai megerdsitése sziikséges, hiszen hamis pozitivitds esetén a beteg elesik a radikalis mutétt6l. A PET-CT
negativ prediktiv értéke azonos a mediastinoscopiaéval. A mediastinum PET-CT negativitasa esetén - tekintettel
ahamis negativok alacsony aranydra (<5%), a vizsgalat magas negativ prediktiv értékére — a tervezett thoracotomia
(megel6z6 mediastinoscopia stb. nélkiil) elvégezhetd.
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