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Eml&betegségek diagnosztikdjaban jaratos patologusok
megfogalmaztdk az emlérak patolégiai értékelésével
kapcsolatos éllasfoglalasukat. Javaslatot tesznek eztton
arra, hogy az eml6rak patolégiai diagnosztikdja ezen
irdnyelvek szerint torténjen. A konszenzus-dokumen-
tumban foglaltakat nyilvanosan is megyvitattdk, és a do-
kumentum szdvegét ezt kovetSen véglegesitették, azt a
Patolégiai Szakmai Kollégium is attekintette és jova-
hagyta. Az itt megfogalmazott ajanlasok a szakma ha-
zankban mértékad6 mindségi kovetelményeit tiikrozik,
amelyek alkalmazédsaval az emlédaganatos betegek el-
latasdnak szakmai kdvetelményei teljesiilhetnek.

Alapelv, hogy az eml6bdl szarmazo citolégiai és sz6-
vettani mintdkat az emlSpatolégidban jartas patologu-
sok vizsgaljék és leletezzék.

Az eml6betegségek diagnosztikdjaban a nem opera-
tiv/preoperativ diagnosztika jelentsége nott. A preo-
parativan felallitott kérisme elényben részesitend6 az
intraoperativan nyert diagnézissal szemben; lehet&leg
minden esetben torténjen diagnosztikus lépés a koris-
me miitét el6tti megallapitaséara.

NEM OPERATIV (PREOPERATIV)
DIAGNOSZTIKA

A radiolégiailag vagy klinikailag észlelt, malignitds mi-
nimdlis gyandjat is kelt6 elvaltozdsok patologiai (citolo-
giai vagy szovettani) véleményezése szinte mindig in-
dokolt a malignitas kizdrasa vagy meger&sitése céljabol.
Jéindulatinak vélt elvdltozasok esetén a benignitds
megerdsitése is cél lehet. A nem operativ diagnosztika
torténhet vezérelt vékonytli-aspirdcidéval vagy automa-
ta pisztolyos hengerbiopszidval (core-biopsia), esetleg
vakuume-asszisztalt biopszias eszkdzzel nyert mintdbol.
El6bbi esetben a C1-C5, utdbbi esetekben a B1-B5 kate-
gorikus besorolas elvaras (1. tdblizat), de lehet6ség sze-
rint ezen tilmend informacidkat is (diagnézis, limitalt
prognosztikai informacio, pl. rakok esetén szovettani ti-
pus, nuclearis vagy becsiilt szovettani grade) meg kell
adni a vizsgélati anyagokbol.

Tapinthat6 képletek esetén is lehetdleg javasolt (els6-
sorban ultrahang-) vezérelve végezni a mintavételt, a

tapintdsi/valds méret eltérése, a lehetséges nekrdzis
miatt, illetve azért, mert képalkotdkkal nagyobb val6-
szinliséggel megallapithato lehet, hogy a tapintasi lelet
hétterében nincs valddi koriilirt elvaltozas (pl. zsirlobu-
lus), vagy hogy a tapintasi lelet nem a képalkot6 altal
jelzett elvaltozassal esik egybe.

Meszesedéseket elsédlegesen henger (core-) vagy va-
kuum-asszisztélt core-biopszidval kell tisztazni. Ameny-
nyiben valamilyen ok miatt meszesedéseknél mégis
vékonytli-aspirdci6 torténik, a negativ eredményfi aspi-
racios citologiat nem lehet a malignitas kizarasara elfo-
gadni. A vékonytli-aspirdciés vizsgalat — pozitivitas
esetén — a malignitds preoperativ megerdsitésére lehet
csupan alkalmas.

Tekintettel arra, hogy az atipusos ductalis hamproli-
feraciok és a DCIS térben valtozé spektrumot alkotva
lehetnek jelen, a mikrokalcifikaci6 tertiletébdl szarmazo
hengerbiopszids minta sem lesz feltétleniil reprezenta-
tiv. Hasonl6 lehet a helyzet a B3 kategodriaba sorolt pa-
pillaris és szklerotizal6 1éziok esetén is. Emiatt ezen
elvaltozasok biztos diagnosztikajahoz excizi6 is sziiksé-
ges lehet.

Primer szisztémas (neoadjuvans) kezelés tervezéséhez
azonban a j6 mindségi szovethenger-biopszids anyag fa-
vorizalando, és ebbdl minden esetben sziikséges a pre-
diktiv faktorok meghatarozédsa is (minimalisan 6sztro-
gén- és progeszteronreceptor-status és HER-2-status).

A nem operativ/preoperativ patolégiai diagnosztika
a ,diagnosztikus tridsz” (klinikum, radiolégia, patolo-
gia) része. Fontos, hogy a patologus ismerje az egyéb
vizsgalatok eredményét, és azokat is figyelembe véve
fogalmazza meg véleményét az adott esetrdl. Stlyos té-
vedések, hibdk forrdsa lehet, ha ,légiires térben” torté-
nik a patoldgiai diagnosztika. Minimalis elvéras, hogy a
patolégiai mintdkkal kapcsolatosan az elvéltozas loka-
lizaci6ja, radiomorfolégidja, fizikalis lelete, a mintavétel
modja és a vonatkoz6 kértorténeti adatok szerepeljenek
a bekiild6 lapon. Optimadlis helyzetben a patoldgiai lelet
az egyéb vizsgélati eredményekkel egyiitt, multidiszcip-
lindris kereteken beliil keriil megfelel6 diagnoszti-
kus/terapias kontextusba. Osszhang esetén a megfelels
terapias dontés meghozhato, mig 6sszhang hidnyéban
tovabbi diagnosztikus 1épésekrol kell donteni.

ISSN 0025-0244 © Akadémiai Kiadé, BUDAPEST « Magyar Onkolégia 54:217-226, 2010 « DOI: 10.1556/MOnkol.54.2010.3.3

7. 2

2. Emlérik Konszenzus Konferencia

217



. a

2. Emlorik Konszenzus Konferencia

218

CSERNI ES MTSAI

1. tabldzat. Nem operativ diagnosztikus kategoridk meghatdrozdsa

Citologia

C1: elégtelen (mennyiségileg és/vagy mindségileg)
C2: benignus

C3: atipusos, valészintileg benignus

C4: malignitasra gyanus

C5: malignus (in situ és invaziv egyarant)

Hengerbiopszia (core-biopsia)
B1: normélis emlészovet / Ertékelhetetlen
B2: benignus
B3: bizonytalan malignitdsi potenciallal bir elvéltozas (a csoport
egészére vonatkozoan az esetek <25%-dban tarsulhat malignitas)
B4: malignitasra gyanus
B5: malignus
Bba: in situ carcinoma
B5b: invaziv emlécarcinoma
B5c: nem donthetd el, hogy in situ vagy invaziv carcinoma
B5d: egyéb malignus folyamat

Definitiv diagnézisnak tekinthet$ a C2, B2 (benignus) és C5, B5
(malignus) kategoria, de ezeket is csak multidiszciplinaris kozeg-
ben, a képalkoto és klinikai kép harmas diagnosztikai egységében

szabad értelmezni.

A diagnosztikus kategdridkat nem szabad szoveges vélemény nél-
kiil alkalmazni. A kategériak els6sorban statisztikai értékelés cél-
jat szolgéljak.

Tudomasul kell venni, hogy mint minden diagnosz-
tikus tesztnek, a nem operativ diagnosztikdnak is van-
nak korldtai. Ezen korlatokat tiikrozik az eurdpai
iranyelvekben is megfogalmazott ,elfogadhaté” hamis
negativitas, hamis pozitivitas, értékelhetetlen katego-
ridba sorolt és ,gyantsnak” mindsitett esetek aranyai
(2. tdblizat).

Kivételesen a preoperativ diagnosztika minimalis
invazivitasa sebészi beavatkozas is lehet (inciziés bi-

opszia).

2. tdblazat. Egyes mindségi jellemzbk ajanlott minimdlis értékei
az eurdpai irdnyelvek alapjin

Citolégia Minimum Ajanlott
Pozitiv prediktiv érték (PPE) >98% >99%
Fals-negativ arany (FNA) <6% <4%
Fals-pozitiv arany (FPA) <1% <0,5%
Inadekvat arany (INAD) <25% <15%
Inadekvat ardny rakokndl <10% <5%
Gyanus arany <20% <15%
Hengerbiopszia (core-biopsia) Minimum Ajanlott
Pozitiv prediktiv érték (PPE) >99% >99,5%
Fals-negativ ardny (FNA) <0,5% <0,1%
(B1+ B2) arany rakoknal <15% <10%
Gyantus arany <10% <5%

POSZTOPERATIV DIAGNOSZTIKA -
FELDOLGOZAS,
EGYUTTMUKODESI ELVEK

A miitéti minta kezelése szempontjébdl, illetve prog-
nosztikai szempontbdl is el kell kiilonitentink:

— a preklinikai (tiinetet nem okoz6) eml6rakok cso-
portjat

klinikai tiineteket okoz6 emlérakok csoportjat.

Mindkét csoportra érvényes megillapitdsok

A mfitéti preparatumot az eltavolitds utdn azonnal,
fixalas és rametszés nélkiil a patoldgiai osztaly /pato-
l6gus rendelkezésére kell bocsatani.

A miitéti preparatumokat (emld vagy axillaris blokk)

jobban jellemzi a tomegiik, mint a 3 dimenziéban

megadott méretiik, ami miatt javasolt a tdmeg meg-
adasa is a méretek mellett, esetleg helyett.

— A szovettani vizsgélatra kiildott mintdkat olyan ala-
posan kell feldolgozni, hogy a tumorok prognoszti-
kai és prediktiv faktorait megfelel6 pontossiaggal
meg lehessen édllapitani a vizsgélat soran.

— Mint minden mérés eredménye, a tumorméret mak-
ro- és mikroszképos meghatarozasa is megkozelitd
érték, de rogzitése elengedhetetlen. Minimdlisan a
legnagyobb tumoratmér6t kell megadni. (Ez eshet
mas sikba is, mint a szeletelés sikja, ami miatt a tér
mindharom irdnyaban meg kell {téIni a tumor nagy-
sagat.) Ha a makroszképos és a mikroszképos mérés
kozott eltérés van, akkor az utébbi az irdnyadé — ki-
véve, ha a tumor olyan nagy, hogy nem lehet, vagy
értelmetlen mikroszképosan mérni.

— Az elvéltozas tobbgoctsagat elsGsorban a radiolo-
gus, masodsorban a patolégus éllapitja meg. A tobb-
gocu tumorok hagyomdnyos felosztasa (multifokalis
vagy multicentrikus) helyett meghatarozott szamu
gocrdl vagy multiplex/t6bbgocti tumorokrol célsze-
ri nyilatkozni. A pT stddiumot a legnagyobb goc
alapjan adjuk meg.

— Nagy kiterjedésti, radioldgiailag intraductalis carci-
nomdnak diagnosztizalt elvaltozdsok és a kizarola-
gosan mikrokalcifikdcié formdjaban észlelt elvaltoza-
sok esetében a fagyasztds értelmetlen.

- Fagyasztott metszet készitése 10 mm-es, vagy anndl
kisebb elvaltozasbdl tilos, mert ha nem jut az elval-
tozasbol kell6 mennyiségii és minéségli minta a be-
agyazashoz, az a definitiv diagnézist veszélyezteti.
Felesleges fagyasztani definitiv preoperativ diag-
nodzis esetén. A fagyasztasos vizsgalat indikacidja
jelentsen besziikiilt. Kivételesen, amennyiben a pre-
operativ diagnosztika eredménytelen maradt, multi-
diszciplinaris dontés sziilethet fagyasztott metszetek
vizsgélatardl, és hasonloképpen ritkdn indokoltta te-
heti ezt a preoperativ leletek elégtelen vagy bizony-
talan volta is.
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Az intraoperativ vizsgélat iranyulhat azonban a se-
bészi reszekcids szél tumormentességének vizsgala-
tdra vagy a tumor és az ép szél tdvolsdganak megha-
tdrozésara. Ezeket a vizsgélatokat lenyomati kenetek
és makroszkopos mérések formdjaban végezhetjiik
el. (Ez utébbi esetben rametszés el6tt az eredeti re-
szekcios felszint festékkel jelolni kell!)

Az intraoperativ vizsgélat mibenlétérdl, elvégezhetd-
ségérdl véglegesen a patolégus dont.

A tumor méretétdl fliggetleniil a daganatot repre-
zentativ médon kell feldolgozni, ami ideélisan a tel-
jes metszéslap tobb sikban torténd vizsgalataval ér-
het6 el.

A miitéti preparatumot (pl. sebészi dltésekkel) jelolni
kell (legalabb harom egyértelmf, lehetSleg sugarfo-
g6 jelzéssel, pl. medialis, lateralis, superior polus
vagy centrdlis/mamillaris, periférids és orajarassal
egyez0 irdnyu vagy két behelyezett Oltéssel és az ol-
dal megaddsaval) a megfelelé orientdcidhoz. Az
orientacié konvencionalisan az all6 betegre valo hi-
vatkozassal torténik: azaz a superior/inferior irany a
cranialis/caudalis iranynak, az anterior/posterior a
ventralis/dorsalisnak felel meg, és a medialis/latera-
lis pedig a test kozépvonalahoz kozelebbi, illetve ta-
volabbi jelentéssel értelmezendd. Az orientdcid té-
nyét a patolégusnak is rogziteni kell. Javasolt, hogy
a fasciat jelolje a sebész, illetve a meglétérdl a sebész
és a patologus is nyilatkozzon.

A mfitéti preparatum reszekcids felszineinek festése
— legegyszertibben tussal, az utélagos tajékozodast
megkonnyitendd, optimélisan legalabb két kiilonbo-
z6 szinnel (pl. fekete eltils6, kék hatso felszin) és a
legidealisabban 6 szinnel — az ép szél megitélésének
szempontjabol fontos. Az ajanlatos minimalis ép szél
in situ ductalis carcinomdk esetében 10 mm, invaziv
carcinomak esetében 5 mm. Posterior (mellkasfali)
iranyban, illetve a bérrel nem fedett anterior irany-
ban ezek az ép szegélyek nem mindig érhetSk el,
ilyenkor a multidiszciplinaritds jegyében lényeges
kiegészit6 informéacio lehet a mfitéti leirasban pl. az,
hogy a mellkas felé a fascidig (vagy nem addig) ter-
jedt a kimetszés.

Nem az épben tortént kimetszés esetén reexcizid
sziikséges, amelynek preparatumat szintén oriental-
ni kell kiilonos tekintettel az el6z6 kimetszéshez va-
16 viszony tisztazasara; csak igy lehetséges az 4j re-
szekcibs felszinek patoldgiai vizsgalata.

Ajanlott — kiilonosen kisebb méret(i elvaltozasoknal
— a szeletekrsl makrofoto, és f6ként a mikrokalcifika-
ciéval jaro 1éziok esetében a szeletekrdl is specimen-
mammografias felvétel készitése. Ugyancsak indo-
kolt a specimenmammografia minden olyan esetben,
amikor a radioldgiailag jelzett elvaltozds a metszla-
pokon nem azonosithatd.

A mas intézetben késziilt patoldgiai mintat kérdéses
esetben ajanlott bekérni a véleményalkotashoz.

A preklinikai, tiinetet nem okozé emlérdkok csoportja

Egységes orientacids elvek esetén csak kevés olyan
eset adédik, ahol bizonytalansag miatt sziikség lehet
arra, hogy a mfitéti anyag felszeletelése elStt azt a se-
bész még egyszer lassa, és ilyenkor helytelen ezt a 1é-
pést kihagyni. A kisz{irt és eltavolitott tumor azonos-
sdganak megallapitdsdra posztoperativ megbeszélé-
sek kivalo lehetséget adnak.

Lehet8ség szerint ajanlott, de nem nélkiil6zhetetlen
az un. ,Oridsblokkok”, -metszetek készitése.

A tumorbdl torténd mintavétel mellett elengedhetet-
len a tumor kdérnyezetében 1év6 épnek ting teriile-
tekbdl — beleértve a sebészi reszekcios felszineket is —
mintat venni szdvettani vizsgalatra.

2.z

Klinikai tiineteket okozé emlérikok csoportja

7z

Az el6z8ekben megallapitott elvek itt is érvényesek, a
kovetkezd kiegészitésekkel:

Nagyméret@i tumorok esetén legalabb 4 blokkot kell
késziteni a tumor koriili emléallomanybol is.
Mastectomia kapcsan a mamilla és areola feldolgoza-
sa, valamint az ép kvadransokbdl is egy-egy blokk
inditésa javasolt.

Primer szisztémas kezelés esetében a tumort eredeti-
leg tartalmazo, és optimalis esetben a kezelés meg-
kezdése el6tt megjelolt teriilet (tumordgy) és kornye-
zete részletesen feldolgozand6 a valds regresszid
megallapitasa céljabol. Radio-patologiai 6sszehason-
litds (specimenmammografia, szeletekrél késziilt
specimenmammogréfia) és 6riasblokk-technika java-
solt. Kiilonos figyelmet kell forditani a tobbgoctisdg
megallapitasara is. Ha sziikséges, hagyomanyos fes-
tés mellett bizonytalan megitélés esetén citokeratin-
immunhisztokémia is igénybe vehet6 a rezidualis tu-
mor kimutatdséra. A regresszié megitélését segitheti
a korabbi hengerbiopszids mintaval val6 dsszevetés.
A regresszié fokanak mennyiségi megitélésére a 3.
tdbldzatban bemutatott sémat javasoljuk.

AXILLARIS BLOKK FELDOLGOZASA

Valamennyi nyirokcsomét ki kell preparalni szévettani
vizsgélatra. Az 5 mm-nél nagyobb nyirokcsomokat 2-3
mm vastag szeletekre vagva dgyazzuk be, az 5 mm-nél
kisebbeket egészben kell bedgyazni. A makroszképosan
egyértelmiien attétes nyirokcsomokbodl elegendd egy
reprezentativ blokk bedgyazasa. A fentiek végzésekor
olyan metodikét és jelolést kell alkalmazni, amely a
vizsgalat végén lehetdvé teszi a vizsgalt és az attétes
nyirokcsomok szdmanak megadasat (pl. festés, nyirok-
csomoészam/blokk pontos rogzitése, ha nem egy nyi-
rokcsomo keriil egy blokkba).
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3. tdbldzat. Javaslat a primer tumor (TR) és nyirokcsomddttét (NR) regresszié megitélésének modjdra

Primer tumor (TR)
1: teljes patologiai regresszid

a: nincs rezidualis carcinoma

b: nincs rezidudlis invaziv carcinoma, de van rezidualis DCIS
2: részleges terapias vélasz

a: minimalis (< 10%) rezidualis (invaziv) daganat

b: egyértelmii terapids valasz 10-50% kozotti rezidualis (invaziv) daganattal

c: egyértelm terdpias vélasz, de >50% rezidudlis (invaziv) daganattal

3: nincs regresszidra utalo jel

Nyirokesomék (NR)

1: nincs metasztazis, regresszios jelek sem lathatok
2: nincs metasztazis, de regresszi6 jelei lathatok

3: metasztazis regresszio jeleivel

4: metasztazis regresszios jelek nélkiil

To6bb kiilonb6z6 terdpias valaszt mutaté nyirokcsomé esetén mindig a rosszabb valaszt titkr6z6 besorolds a megfelel6.

Primer szisztémas kezelést kovetSen eltavolitott
hénalji nyirokcsomok esetén a kezelés el6tti nyirokeso-
mostatus ismerete és kozlése a patologussal nélkii-
16zhetetlen. A nyirokcsomékon til, a gyakran csak ta-
pinthat6, kis kotészovet-tomoriilések is vizsgdlandok
ilyenkor. Csupdn heg és regressziéra utald elvéltozas
esetén a citokeratin-immunhisztokémia rutinszerd al-
kalmazédsa nem indokolt, tumorra gyantus HE lelet ese-
tén azonban alkalmazésa segithet a rezidudlis daganat
tisztazasaban.

ORSZEMNYIROKCSOMO

— Az 6rszemnyirokcsomok alapvet6 vizsgalata a be-
agyazasos szovettani vizsgalat. Ugyanakkor egyre
nagyobb igény van az intraoperativ értékelésre is.
Ennek célja az 4ttétes sentinel nyirokcsomok minél
nagyobb részének azonnali felismerése, de nem sza-
bad figyelmen kiviil hagyni, hogy a mfitét alatti vizs-
galatok nem azonositjdk teljeskortien az attéteket;
kiilénosen a mikrometasztazisok esetén alacsony a
szenzitivitdsuk. Az intraoperativ vizsgalatokra mind
a citolégia, mind pedig a fagyasztasos szovettan al-
kalmas, de az egész nyirokcsom¢6 fagyasztasos soro-
zatmetszése ellenjavallt. Validalt kvantitativ reverz
transzkripcidés polimeraz-lancreakcién alapul6 tesz-
tek is alkalmasak metasztazisok intraoperativ vizs-
galatara. (Ezek tobbnyire tgy lettek kalibralva, hogy
az izolalt tumorsejt kategoéridba tartozé eseteket ne
mindsitsék attétesnek.) Alapelv, hogy a nyirokcsomé
egésze nem hasznalhat6 fel a mtitét kozbeni vizsga-
latra.

— A patoldgia szamadra atadott (els6 megkozelitésben
negativ) sentinel nyirokcsomét minimalisan 1épcsé-
zetesen metszve kell vizsgédlni (javasolt a 200-500
mikron kozotti 1épcsézetes metszés), mig az elsd
megkozelitésben dttétes nyirokcsomok esetén az at-
tétrél minél pontosabb informdciét adé minimadlis

vizsgélat (pl. a legnagyobb méretet tiikr6z6 metszlap
szdvettani vizsgélata) elegendd.

— A HE-festéssel negativ 6rszemnyirokcsomok citokera-
tin-immunhisztokémiai vizsgalata segitséget nytjthat
kis volumenti nyirokcsomé-€rintettség (mikrometasz-
tazis, izolalt tumorsejt) kimutatasaban. Kiilonosen
invaziv lobularis rakok esetén tarhat fel HE-festéssel
rejtve marado attéteket. A kis volumenti nyirokcso-
mo-érintettség bizonytalan prognosztikai jelentSsége
miatt a citokeratin-immunhisztokémia rutinszerti al-
kalmazdsa HE-festéssel negativ &rszemnyirokcso-
mok esetén jelenleg nem irhato eld.

PROGNOSZTIKAI ES PREDIKTIV
FAKTOROK SPECIALIS VIZSGALATA
(SZTEROIDRECEPTOR- ES HER-2-
MEGHATAROZAS)

Jelenleg az alcimben megadottak képezik az emlérak
kezelését befolyasold, kiilon vizsgalandé tényezdket.
— A friss preparatumot lehet6leg azonnal, de minden-
képpen 3 6ran belil fixdlni kell, szteroidreceptorok
meghatarozasara 30 percen beliil fixalt anyag az op-
timalis. A szteroidreceptor-meghatdrozds optimaélis
moédszere az immunhisztokémia. Elvarhato, hogy a
prognosztikai és prediktiv markereket immunhiszto-
kémiaval vizsgalo laboratériumok kiilsé mindségel-
lendrzési programban vegyenek részt, és miikodésii-
ket ott elfogadhaténak mindsitsék. Az 6sztrogén- és
progeszteronreceptor-meghatérozds az elvarhat6. Az
,Osztrogénreceptor” dltalaban az alfa altipust jelenti,
az Osztrogénreceptor-béta valamint az androgénre-
ceptor vonatkozasdban még kevés a prognosztikai
vagy prediktiv vonatkozasu tapasztalat ahhoz, hogy
meghatarozasukat el§ lehessen irni. A vizsgalat érté-
kelésekor elterjedt, hogy 10%-os festédési arany fe-
lett tekintsék pozitivnak a tumorokat, napjainkban
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azonban ez a hatarérték helytelennek tfinik, ami
miatt nem javasolt a hasznalata. A fest6dé sejtek be-
cstilt aranyat és a festédés intenzitasat célszerd a le-
letben megadni. A terdpids hatds vonatkozasdban
pontosabb predikciét tesz lehetévé az alabbiakban
javasolt szemikvantitativ gyorspontozasi rendszer
(Allred-féle gyors pontszdm; 4. tdblizat). (A hamis
negativitas elkeriilésének érdekében, ha a szovettani
tipus vagy a grade alapjan kicsi a valoszintisége a
negativ reakciénak, azt adekvat kontrollok mellett ja-
vasolt ismételni.)

A gyakorlatban a HER-2-status meghatdrozdsa rész-
ben a HER-2 fehérje overexpresszidjat (immunhisz-
tokémia), részben a HER-2 gén amplifikacidjat (in si-
tu hibridizacio, ISH) veszi alapul. A koltségeket is
figyelembe vevs, nemzetkozi ajanlasokkal sszhang-
ban all6 gyakorlatias megkozelités az, hogy az im-
munbhisztokémiaval 3 + értékelésti mintdk olyan po-
zitivitast képviselnek, ami a HER-2 elleni célzott
(,targeted”) kezelést lehet6vé teszi. (A hamis poziti-
vitds elkertilésének érdekében azokban a 3 + értéke-
lésti esetekben, ahol a szovettani tipus vagy a grade
ellentmond ennek a HER-2-statusnak (tubularis car-
cinoma, mucinosus carcinoma, grade I ductus carci-
noma), minimum a HER-2 IH-reakcié megismétlése
ajanlatos.) Az immunhisztokémiaval 2 + értékelésti
mintdk molekularis médszerrel torténd tovabbi vizs-
galatot igényelnek, mig a HER-2 immunfestés alapjan

4. tablazat. Osztrogén- és progeszteronreceptor-meghatirozis
az Allred-féle gyors pontozdssal

Atlagos intenzitds Pont
Negativ 0
Gyenge 1
Kozepes 2
Erés 3
Pozitiv sejtmagok ardnya Pont
Nincs 0
<1% 1
1-10% 2
10%-1/3 3
1/3-2/3 4
>2/3 5

A két részpont Osszege adja meg az Osszpontszamot. Lehetséges érté-
kek: 0, 2-8. (Endokrin terapids hatas >2 pontszam esetén varhato.)

ternativdja lehet a kromogén (chromogen, CISH)
vagy az eziist kivalasan alapulé (silver, SISH) méd-
szer is. Léteznek egyéb alternativ, széles korben nem-
igen alkalmazott molekularis médszerek (pl. kvanti-
tativ polimeraz-lancreakcio) is, de ezek egyel6re nem
javasolhatok a terapids dontések vonatkozasaban
(5. tabldzat).

0 vagy 1+ értékelésti mintdk a célzott kezelés, illetve
prognosztikai szempontbdl negativnak tekintendék.
Amennyiben bizonytalan az immunhisztokémiai
reakcion alapulé besorolas, ISH/molekularis vizsga-
lat indokolt. Az emldrak korszovettani leletezése szabad szoveges
— Az ISH-vizsgalatok koziil a fluoreszcens (FISH) a formaban torténhet. Ugyanakkor fontos része kell, hogy
legszélesebb korben alkalmazott. A FISH-sel bizony- legyen akkor is a leletnek a patologiai vizsgédlat soran
talan eredményt ad6 mintdknal az ismételt vizsgalat meghatarozhato, klinikailag lényeges prognosztikai té-
vagy (primeren végzett FISH esetén) az immunhisz- nyez&k megadasa. Ezeknek révid és klinikailag orientalt
tokémia az esetek egy részében tisztdzhatja a besoro-  0sszefoglaldsat javasoljuk a mellékelt leletminta szerint.
last, maskor ez nem lehetséges. A FISH megfelel6 al- A lényeges és fiiggetlen prognosztikai tényezdk, vala-

A KORSZOVETTANI LELET

5. tabldzat. HER-2-vizsgilatok értékelése

Immunhisztokémia:

3+ értékelés: komplett er6s membranfestddés a sejtek >30%-dban

2+ értékelés: komplett gyenge vagy kozepes intenzitasii membranfest6dés a sejtek > 10%-dban, illetve komplett erds membranfest&dés
a sejtek >10, de <30%-dban

1+ értékelés: inkomplett gyenge membrénfestédés a sejtek > 10%-dban

0 értékelés: <10%-ban észlelt pozitivitds, festédés hidnya

Célzott kezelés szempontjdbol pozitivnak tekinthetSk a 3 + értékelésti esetek, és bizonytalannak a 2 + értékelésti esetek, illetve az erés
membranfestdést a sejtek < 30%-dban mutato esetek. Negativnak kell tekinteni a 0 és 1+ értékelésti eseteket.

FISH:

Pozitiv (génamplifikacid): >2,2 HER-2/CEP17 ardny vagy atlagosan > 6 HER-2 génképiaszam sejtmagonként belsé kontrollal (CEP17:
17-es kromoszéma centromerikus préba) nem rendelkez tesztek esetén

Bizonytalan: 1,8-2,2 kozotti HER-2/CEP17 arany vagy 4-6 kozotti atlagos kopiaszam sejtmagonként belsé kontrollal nem rendelkez6
tesztek esetén

Negativ: <1,8 HER-2/CEP arany vagy <4 HER-2 génképiaszam bels6 kontrollal nem rendelkezé tesztek esetén
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mint a kezelés szempontjabol fontos prediktiv tényezk
leletmintdban megadott korét jelenleg elegendének tart-
juk. Mas faktorok vagy nem birnak kell§ jelent6séggel
(pl. limfocitareakci6, nekrozis, elasztozis stb.), vagy fiig-
getlen prognosztikai értékiik ez ideig nem bizonyitott
(pl. ploiditas, telomeraz, katepszin D stb.). Megjegyzen-
dé, hogy a nottinghami kombindlt szovettani grade
megadasa néhany ritka kivételtdl eltekintve (pl. adeno-
id cysticus vagy mucoepidermoid carcinoma) a gyako-
ribb specidlis emlérdkokban is hordozhat prognosztikai
informéciot, ezért ezeknél is javasolt a grade alkalmaza-

27z

sa. Ugyancsak megjegyzendd, hogy az emlérakok mole-

kularis osztdlyozasara tobbféle csoportositas létezik, és
ezek szamos gén expresszidjanak a vizsgalataval hata-
rozhatok meg. Bar léteznek torekvések az egyes mole-
kularis kategéridk immunhisztokémiai reakcidk alapjan
torténd definidlaséara, az atfedés nem tokéletes. A klini-
kai onkoldgidban a szisztémas kezelést egyelSre tobb-
nyire a szteroidhormon-receptorok és a HER-2-status
alapjan hatarozzak meg, ami miatt a molekuldris kate-
goridkat csak megkozelitéen azonosité immunhisztoké-
miai reakciok alapjan nem javasoljuk a molekuldris ka-
tegoridk (pl. luminalis A, luminalis B, HER-2, basalis...
stb.) alkalmazésat a szovettani leletben.

AJANLAS EMLORAKOS MINTA SZOVETTANI LELET SEMAJARA /TARTALMARA

SZOVEtANT NAPLOSZAINL .....viiiiiiiiii et
SZUL AAALOK: ..o
TAT-SZATIIL .ttt b et b e et et e bt a et h e e a e et h e e a e et bt a e et e bt eh e et e b e e bt e et e bt e bt e et e b e eb e e et e nbeehe et e teebeeanenaens
BEKTLAG: ..o

A vizsgalati anyag megjelolése: ...........ocovvriiiiiiiiiiiiie (pl. széles kimetszés drotjeldléssel)

Preop. citolégia: nem tortént / tortént: C1 —C2 - C3 - C4 - C5 (EGYED: .c.cooiviviiiiiiiicccccccas )
LeletSZAM: ..c.ooveiiiciiiiciecce e HOL: e
Core-biopsia: nem tortént / tortént: Bl — B2 — B3 — B4 — B5 (Tovabbi részletek: ... )

LeletSZAm: ..c.ooveiiiciiicicce e HOL: ettt
Intraoperativ lenyomat: nem tortént / tortént: sentinel nyirokcsomé / tumor / reszekcids felszin

VIEGOZEL: ..o a et n e
Neoadjuvans kezelés: nem tortént / tortént.

Lokalizacio: ] — B oldal (KF — KA — BF — BA — CE, areola, atfedd)
5] 10Y 4 0 =T 1 1 4 V- LA SRRSO
KEF: kiilss felss, KA: kiilss also, BF: belss fels3, BA: belsé also, CE: centralis

A tumor:
- invaziv carcinoma
- in situ carcinoma
— in situ carcinoma mikroinvaziéval
— invaziv carcinoma extenziv in situ komponenssel*
— Paget-kor
* Extenziv in situ komponens: a tumornak 25%-at meghaladé in situ carcinomas komponens, mely a szélek felé legalabb 10 érintett ductussal

meghaladja az invaziv komponenst vagy olyan tumor, amely invaziv gécokat tartalmaz, de domindléan in situ ductalis carcinoma.

Mikrokalcifikécié: 1. benignus — 2. malignus — 3. mindkét struktdraban
Tobbgoctisag: van / nincs

— A tumor legnagyobb makroszképos mérete: ....... mm (t6bbgoctisag esetén (legaldbb) a legnagyobb goc)

— A tumor invaziv komponensének legnagyobb mikroszképos mérete (invaziv tumorméret): ............. mm
(tobbgoctisdg esetén a legnagyobb goc)

— A tumor (in situ és invaziv komponens egyiitt) legnagyobb mikroszképos kiterjedése: ............. mm
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In situ carcinoma

DCIS

Dominald struktlra: ......cceceeeeievieniieieieneeeeeee e
Nuclearis grade: LG - I1G - HG

Comedonekrozis: igen — nem

Sebészeti szél tavolsaga: ............ mm (irdny: ... )

Van Nuys osztalyozas (6. tiblizat):

1 nem HG, nincs NEKIOZIS .....coveeveeecvieciiecrieeieeeeecieeeveeenens

2 nem HG, + NEKIOZIS ...coovveeveieieeeeeereeeeeeeeeceve e

BHGZENEKIOZIS «eooovvieeveeiieetieetee et

LG - low grade, j6l differenciélt; IG — intermediate grade, kozepesen differencialt; HG — high grade, rosszul diffe-
rencialt

. a

2. Emlorik Konszenzus Konferencia

Van Nuys Prognosztikai Index:
jo progndzis (4-6 pont)
mérsékelt progndzis (7-9 pont)
rossz prognoézis (10-12 pont)

W

Lobularis intraepithelialis neoplasia (LCIS)
Klasszikus ] Pleomorph ]
Mikrokalcifikdcié: van / nincs

METEt (IMIM): et
Tobbgocusag: van / nincs

Tobbgoctisag esetén: az érintett teriilet mérete

Sebészeti szél tavolsaga: ............ mm (irdny: ... )

Invaziv carcinoma
Szovettani tipus
1. Invaziv ductus carcinoma (NST, NOS, kmn)*
2. Invaziv lobularis carcinoma
altipus:
2.1 klasszikus
2.2 egyéb
2.3 kevert
. Medullaris carcinoma
. Mucinosus carcinoma
. Tubularis carcinoma
. Kevert (minimum 10% / komponens)
Dominalé komponens:
Egyéb komponens:
7. Egyéb:

N U1 = W

* NST: nem specidlis tipus, NOS = kmn: kiilén megjel6lés nélkiil

(Nottinghami vagy kombinalt) szovettani grade
(7. tdblazat):

Grade I (3-5 pont; j6l differencialt) ]
Grade II (6-7 pont; kozepesen differencialt) ]
Grade III (8-9 pont; rosszul differencialt) ]

Mitézisindex: ~ mit6zis / 10 nagy nagyitasu latotér
Peritumoralis (nyirok)érinvazié: van — nincs — bizonytalan
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Sebészi szélek: nem épek — épek — nem itélhet6 meg
Ha nem ép(ek), a szélben azonositott tumor: invaziv — in situ — mindkett§ — nem itélhetd meg
Legkozelebbinek itélt SZEL: .........covvvvviiiiiie

Tavolsag a legkdzelebbi SZEIOL: ... mm
Egyéb kozeli szél megjeldlése és tavolsaga: .......cocovvvveriverereiennnes mm

Nyirokcsomostatus:

Sentinel nyirokcsomo(k): attétes / vizsgalt: ................. /e
Attétes / vizsgalt nyirokcsomok szama: ................. [ ettt
Legnagyobb attét mérete: ..........cocoovvviiiiiii
Extracapsularis terjedés: van — nincs

. 7

2. emldrak konszenzus konferencia

Nottingham Prognosztikai Index (8. tdbldzat):

Kivalé prognézisu csoport (EPG, excellent prognostic group) 2-24
J6 prognozisu csoport (GPG, good prognostic group) 241-34
Mérsékelt prognoézisu csoport I (MPG-I, moderate prognostic group I) 341-44
Mérsékelt prognoézisu csoport I (MPG-II, moderate prognostic group II) 441-54
Rossz prognoézisu csoport (PPG-I, poor prognostic group) 541-6,4
Nagyon rossz prognézisu csoport (VPPG-I, very poor prognostic group) >6,41
ER ..o, %-ban pozitiv. Allred vagy gyors pontszam (quick score): ..................
PR ..., %-ban pozitiv. Allred vagy gyors pontszam (quick score): ..................

HER-2/Neu-status értékelése (immunhisztokémiaval): 0[] 1+[] 2+[] 3+[]
HER-2-ISH sziikséges: igen — nem
Egyéb immunhisztokémia:

MEZIEEYZES: ..ttt R bR R bRt a e a et neas

Datum: Al&irés:

AJANLAS EMLOELVALTOZAS CITOLOGIAI LELETENEK TARTALMARA

Elézményi adatok, panaszok:

Fizikalis vizsgélat (dltaldban mindkét eml5é):

Mammografia, eml6-UH (eml6-MR) lelete (4ltalaban mindkét eml&é):
Lokalizaci6é, méret:

El6zetes emlGcitologia, szovettan:

A mintat radiolégus/patolégus/egyéb szakma képviselGje vette.

A mintavételt indokol6 elvaltozas megjel6lése, a mintavétel helye, lehet6leg rekonstrualhaté médon
Vizsgélt kenetek, preparatumok szama:

Alkalmazott festés:

Mikroszképos leirds:

Diagnézis: C1-C5

Vélemény: a diagnoézis indoklésa, a feltételezett szovettani diagnozis.
Javaslat (sziikség szerint):
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6. tdbldzat. DCIS progndzisinak meghatdrozdsa: Van Nuys prognosztikai index

Pontozés 1 2 3
Tumorméret (mm) <15 16-40 >41
Sebészi sz€l (mm) >10 1-9 <1
Szovettani osztdlyozas (grade) ~ Nem HG nekrézis nélkiil Nem HG nekrézissal HG nekrézissal, vagy nekrézis nélkiil
Eletkor > 60 40-60 <40

Emlémegtartas mellett j6 a prognézis (kicsi a recidiva valészintisége), ha a pontok 0sszege: 4-6; mérsékelt: 7-9; rossz: 10-12.
HG: high-grade (rosszul differenciélt)

Ve

2. Emlérik Konszenzus Konferencia

7. tabldzat. Kombindlt (nottinghami) szovettani grade

A) Tubuluskialakulas Pont
A tumor tilnyomé részében (>75%) 1
Meérsékelt fokban (10-75%) 2
Kismértékben, vagy nincs (<10%) 3
B) Nuclearis pleomorphismus Pont
Kisméretti (<1,5x normalis), szabalyos egyforma sejtmagok, egyforma kromatin 1
Mérsékelten nagyobb (1,5-2x normalis) és valtozé méret(i alaki sejtmagok, lathaté magvacska 2
Nagyméret(i (>2x normalis), hatarozott variabilitast mutatd, vezikularis mag, tobb magvacska 3

C) Mitozisindex

Mitézisok szama 10 nagy nagyitdsu latétérben

Latotér atmérsje mm-ben

Score 1 Score 2 Score 3

0,40 <4 5-8 >9

0,41 <4 59 >10
0,42 <4 59 >10
043 <4 5-10 >11
0,44 <5 6-10 >11
0,45 <5 6-11 >12
0,46 <5 6-11 >12
047 <5 6-12 >13
0,48 <6 7-12 >13
0,49 <6 7-13 >14
0,50 <6 7-13 >14
0,51 <6 7-14 >15
0,52 <7 8-14 >15
0,53 <7 8-15 >16
0,54 <7 8-16 >17
0,55 <8 9-16 >17
0,56 <8 9-17 >18
0,57 <8 9-17 >18
0,58 <9 10-18 >19
0,59 <9 10-19 >20
0,60 <9 10-19 >20
0,61 <9 10-20 >21
0,62 <10 11-21 >22
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7. tabldzat. Kombindlt (nottinghami) szovettani grade (folytatds)

C) Mitoézisindex

Mitézisok szama 10 nagy nagyitast latétérben

Latotér atmérsje mm-ben

Score 1 Score 2 Score 3
0,63 <10 11-21 >22
0,64 <11 12-22 >23
0,65 <11 12-23 >24
0,66 <11 12-24 >25
0,67 <12 13-25 >26
0,68 <12 13-25 >26
0,69 <12 13-26 >27
0,70 <13 14-27 >28

Segédtablazat a mit6zisindexen alapulé pontszdm meghatarozasahoz. A European Guideline for Breast Cancer Screening 7. fejezetébdl (Quality
assurance guidelines for pathology in mammographic screening) atvéve
Jol differencialt, grade I: 3-5 pont; kozepesen differenciélt, grade II: 6-7 pont; rosszul differencialt, grade III: 8-9 pont

8. tabldzat. Nottingham prognosztikai index (NPI)

A tumor mérete (cm) x 0,2 + nyirokcsomoé pontszam (nyirokcsomok érintettsége szerint, 1-3 pont*) + grade pontszam (grade I - 1 pont,

grade II - 2 pont, grade III - 3 pont)

*Nincs érintett nyirokcsomo 1
1-3 érintett nyirokcsomo (vagy parasternalis nyirokcsomoé attétes axillaris nyirokcsomoattét nélkiil) 2

> 4 érintett nyirokcsomé (vagy parasternalis és axillaris nyirokcsomé érintett, vagy apicalis axillaris nyirokcsomo6 érintett) 3
Prognosztikai csoportok az NPI értéke alapjan

Kivalé prognézist csoport (EPG, excellent prognostic group) 2-2,4
J6 prognoézisu csoport (GPG, good prognostic group) 2,41-3,4
Mérsékelt prognézist csoport I (MPG-I, moderate prognostic group I 34144
Mérsékelt prognézist csoport Il (MPG-II, moderate prognostic group II) 4,41-5/4
Rossz prognézisu csoport (PPG, poor prognostic group) 541-6,4
Nagyon rossz prognézisu csoport (VPPG, very poor prognostic group >6,41
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