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Emlodaganatos betegek
vérplazmajanak differencial pasztazo
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Az emlédaganat a leggyakoribb daganatos betegség és a harmadik leggyakoribb haldlok a n6k kérében. A differencidl pdsz-
tdzo kalorimetria (DSC) egyre tobb onkologiai betegség diagnosztikdjdban és monitorozdsdban vizsgdlt, uj analitikai méd-
szer. Jelen kutatdsunkban DSC modszerrel detektdltuk a vérplazma-komponenseket kiilénbézé stadiumu emlédaganatos
betegekben. Vizsgdlatunkba 19, emlédaganat miatt klinikdnkon operdlt beteget vontunk be. Rutin hisztoldgiai modszerek
mellett periférids vérvétel tortént az egészséges kontrollokndl, valamint a kiilénboz6 tumordtmérdjii (0,5-75 mm) és re-
giondlis nyirokcsomo-érintettségli betegeknél. A vérplazma termoanalitikai mérését SETARAM micro DSC-II kaloriméterrel
végeztiik. Mérési eredményeink szerint a betegség progresszidja és a termikus vdltozdsok (dtmeneti hémérséklet, kalori-
metrids entalpia) kozott azonos tendencidju eredményeket mutattunk ki a kiilonb6z6 stadiumu emlédaganatos betegek ese-
tében. Elézetes tanulmdnyunk a DSC technika klinikai haszndlhatdsdgat is felveti, bdr irodalmi adat még nincs arra nézve,
hogy emlédaganatok esetén a humdn vérplazma DSC vizsgdlata alkalmas lenne-e diagnosztizdldsra vagy a staginghez. Az
osszefiiggések tisztdzdsa érdekében tovdbbi kutatdsokat terveziink. Magyar Onkoldgia 56:274-279, 2012
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Breast cancer is the commonest cause of cancer death in women worldwide. Its incidence has been increasing for many
vears in economically developed countries. Differential scanning calorimetry (DSC) is a thermoanalytical technique which
monitors small heat changes between sample and reference materials. This examination is a validly efficient method for
the demonstration of structural changes not only in the physical sciences, but in numerous human oncological diseases.
The goal of this study was to measure DSC thermogram of blood plasma in breast cancer patients with different stages.
Nineteen women with different tumor diameter (0.5-7.5 mm) and with or without regional lymph node metastases were
involved in the study. Preoperatively peripheral blood samples were collected from the patients and from healthy controls,
and plasma components were analysed by SETARAM micro DSC-II calorimeter. The diameter of the tumor tissue and the
number of metastatic lymph nodes were evaluated on the basis of postoperative histological results. In the current study
we found difference in changes of the thermal parameters (transition temperature, calorimetric enthalpy) of breast cancer
patients’ plasma components. Moreover, a tendency has been found for association of these results with tumor size and
with the degree of regional lymph node involvement. Preliminary study of the clinical utility of DSC technology arises, even
though there is no data in the literature. In cases of breast cancer the blood plasma may be suitable for DSC analysis for
diagnosis or staging as well. In order to clarify the relationships we are planning further studies.

Zapf |, Fekecs T, Moezzi M, Tizedes G, Pavlovics G, Kalman E, Horvath OP, Ferencz A. DSC data of blood plasma in breast
cancer patients. Hungarian Oncology 56:274-279, 2012

Keywords: breast cancer, blood plasma, DSC technique

Levelezési cim: Dr. Zapf Istvan, Pécsi Tudomdnyegyetem, Sebészeti Klinika, 7624 Pécs, Ifjusag ut 13. Telefon: (06-72) 536-126/33242,
E-mail: zapfistvan@googlemail.com

Kozlésre érkezett: 2012. februar 12. « Elfogadva: 2012. szeptember 10.

© Professional Publishing Hungary



BEVEZETES

Az emlddaganat a nék korében vilagszerte a leggyakoribb
daganatos megbetegedés és Magyarorszagon a harmadik
leggyakoribb daganatos haldlok (15). Vilagirodalmi adatok
szerint nyolc nébdl egynél élete soran biztosan kialakul az
eml6daganat valamilyen forméja (9). Az emlérdkban meg-
haltak szdma a gazdasdgilag fejlett orszagokban korabban
nétt, ma mér csdkkend tendenciat mutat (5). Az utobbi évek-
ben ugy tiinik, hogy hazankban is megéllt a névekedés, s6t
adaganatos haldlozas csokkenése is megkezd8dott. A terapia
elérehaladott esetben az eml6 és az axillaris nyirokcsomok
teljes mitéti eltavolitasabol all, kiegészitve olyan onkoldgiai
kezelésekkel, mint a pre- vagy posztoperativ kemoterapia,
az irradidcio, vagy a hormonkezelés (receptorstatusz fugg-
vénye), illetve HER2-pozitiv esetekben a bioldgiai kezelés.
Az eml6daganat korai felismerése noveli a tulélést, és az
emlémegtarté miitét (EMM) lehetdségét. Ilyen esetekben
az EMM és az 6rszemnyirokcsomo eltavolitasa is elegendd
lehet a kurativ kezeléshez és a beteg teljes gyogyulasahoz.

A diagnosztikaban a fizikdlis vizsgalat mellett jelenleg
a mammografia és az eml6-UH az dltaldnosan elfogadott
sziromddszer. Az eml6 denzitisanak emelkedésével szignifi-
kansan csokken a hagyomanyos mammografia szenzitivitasa,
ezért az 50 év alatti betegek korében nem haladja meg a 60%-
ot, denz eml6 esetén pedig nem éri el az 50%-ot sem. Az emld-
UH 30 év alatti korban tapintott elvéltozasoknal az elsdle-
gesen vélasztandd vizsgalé maddszer, de ennek szenzitivitdsa
sem haladja meg a 75%-ot. Az tjabb képalkot¢ eljarasok, mint
az MRI és PET-CT j6 szenzitivitasd, de rossz specificitasu
modszerek, igy szlirésre nem alkalmazhatdak. A betegség
prognodzisara a daganatos szovetek hisztologiai feldolgozasa
soran meghatarozott hormonreceptorok (6sztrogén- és/vagy
progeszteronreceptor) és mas biomarkerek (HER2, CK5) segit-
ségével tudunk kovetkeztetni. Jelenleg a betegség lefolyasanak
utankovetésére a radioldgiai modszerek (mammografia, CT,
MRI, PET-CT) mellett vérbdl kimutathatdé tumormarkerek
(CEA, CA 15-3) hasznélatosak (19).

A differencidl pdasztdzo kalorimetria (differential scan-
ning calorimetry: DSC) olyan termoanalitikai moédszer,
melyet 1960-6ta hasznalnak a szervetlen anyagok fizikai
tulajdonsagainak kutatdsara. A XXI. szazad elejét6l azonban
egyre tobb, kiillonb6z6 bioldgiai strukturakban végbemend
véaltozasok elemzésére is alkalmazni kezdték (2, 6-8, 20, 21).
A modszer megértését szolgald alapvetd tényez6k, szem-
pontok a kovetkezék. Barmely anyag — beleértve a biologiai
mintdkat is — a hémérséklettdl figgden kiilonbozé kémiai
vegyliletek formajaban, vagy kiilonb6z6 kristalyszerkezet-
ben taldlhaté. A hémérséklet valtoztatasaval elérhetjiik azt
a pontot, ahol az adott anyag kémiai formaja, kristalyszer-
kezete vagy halmazéllapota megvaltozik. Ezt az 4talakulast
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leggyakrabban héjelenség kiséri. Detektdlva az atalakulas
hémérsékletét, illetve az ekdzben elnyelt/felszabaduld ter-
mikus energiat, azonosithatjuk az anyag kémiai szerkezetét,
ha az észlelt hdeffektusokat ismert, tiszta kémiai anyagok-
nal mért héjelenségekkel osszevetjiik. A DSC késziilék két
mintatartdt tartalmaz, melyek koziil az egyik a vizsgdlandd
mintat, mig a masik a referenciaanyagot tartalmazza. A re-
ferenciaanyagnak ,inertnek” kell lennie, vagyis a mérés-
kor nem szenvedhet szerkezeti véltozast. A modszer azt az
elektromos teljesitményt méri, ami ahhoz sziikséges, hogy
a mintdt és a referenciaanyagot felf(ités vagy lehités soran
azonos hémérsékleten tarthassuk. A mérések 0-100°C ko-
z6tti hémérsékleti tartomanyban térténnek pl. 0,3 K/perc
hémérsékletemeléssel. A DSC-termogram értékelésekor
arra kapunk valaszt, hogy a gorbén a hdmérséklet novelé-
sével hogyan véltozott a héaram, vagyis id6egység alatt az
anyagon ataramlo hémennyiség. Ha bioldgiai mintéval h6t
kozliink, akkor az azt egyenletesen felveszi, és az anyag fel-
melegitésére (bels6 energia novelésére) forditodik (elsé pla-
t6 fazis, nincs hémérsékletkiilonbség a minta és referencia
kozott). Egy bizonyos hémérsékletnél a héaram csokkenni
kezd, hiszen a hémennyiség egy része nem a bels6 energia
(hémérséklet) novelésére, hanem a kémiai, bioldgiai ko-
tések atrendezddésére/felszakitasara forditédik, mintegy
abban ,nyelddik el”. Ekkor kezd a gorbe leszallo szara,
a denaturdcids fazis kialakulni - endoterm folyamat, a min-
ta hOmérséklete kisebb a referencidéndl, tobblet energiat
(ami a szerkezet megbontasdhoz sziikséges) kell betaplal-
nunk, hogy a hémérsékletkiilonbség a két cella kozott zérus
maradjon (kristalyosoddsndl a minta termel hét, igy a refe-
renciacellaba kell energiat taplalni a AT=0 éllapot fenntar-
tasahoz). Egyre tobb fehérje kezd denaturalddni, ami egy-
re tobb héelnyeléssel jar, igy tovabb né a mintaba betaplalt
héaram. Egy adott hdmérsékletnél (maximalis atalakuldsi/
kitekeredési/denaturaciés hémérséklet: T, ; a gorbe csucsa)
a teljes makromolekula-mennyiség 50%-a denaturalddott.
Ezt koveten egyre tobb denaturalddott fehérje lesz és egy-
re kevesebb alakul at idéegység alatt, ezért egyre kevesebb
tobblet energiat kell a mintatartéba tédplalni, hogy kovesse
a felfttési programot. Amikor minden fehérje denaturals-
dott, nem kell tobblet energia szerkezeti atalakulasra, csak
a bels6 energiat kell novelni, igy a minta és referencia kozt
nem lesz hémérsékletkiilonbség, ismét egyenletessé valik
a héfelvétel mértéke a minta- és referenciacellaban (méasodik
plato fazis) (17).

A vizsgalatok ramutattak arra, hogy a bioldgiai strukti-
rdkban végbemend termodinamikai mddosulasok Gssze-
fiiggésbe hozhatok a kiilonbozé betegségek kialakuldsaval.
Illetve az is kimutatasra kerilt, hogy ezek a termoanalitikai
valtozdsok [atmeneti hémérséklet: T, (°C); kalorimetrids en-
talpia: AH (J/g)] specifikusan jelennek meg a kiilonbozé be-
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tegségekben és azon beliil is az egyes stadiumok vonatkozasa-
ban mutatnak eltérést (10). Garbett és munkatarsai 2009-ben
irt 6sszefoglal6 kozleményiikben a vérplazma DSC technika-
val mért termikus valtozasait irtak le (13). Az Osszes dltaluk
vizsgalt daganatos allapot (melanoma malignum, endomet-
riumcarcinoma, tiidécarcinoma, ovariumcarcinoma, cervix-
carcinoma), illetve mas betegség (Lyme-kor, szisztémas lupus
erythematosus, rheumatoid arthritis) specifikus DSC-mintat
mutatott a vérplazmaban. Azt a kovetkeztetést vontdk le,
hogy a vizsgalt tumoroknak, ill. betegségeknek egyedi, ujj-
lenyomatszer(i termikus gorbéje lehet. Tovabba ezek a termi-
kus véltozasok korrelaltak a cervixcarcinoma kiilonboz6 sta-
diumaival (11, 12). A legtjabb kutatasok tehat felvetik annak
lehetdségét, hogy a DSC onkoldgiai betegségek esetén is hasz-
nos informdciéval szolgdlhat a hagyomanyos diagnosztikus
eljarasok mellett, de emlédaganatos betegek korében végzett
DSC-vizsgalatrdl irodalmi adatok nincsenek.

Kutatasunk sordn arra kerestiik a valaszt, hogy van-e kii-
lonbség az egészséges és az eml6daganatos betegek vérmin-
tainak DSC-gorbéi kozott, illetve a termoanalizis mutat-e
korrelaciét a betegség stadiumaval és progresszidjaval.

BETEGANYAG ES MODSZEREK

Prospektiv kutatasunkba 19, operabilis emlédaganatos né-
beteget vontunk be, akik 2011. februar és 4prilis kozott ke-
riltek mitétre a Pécsi Tudomanyegyetem Sebészeti Klini-
kéjan. Minden esetben standard preoperativ kivizsgalasra
(mammografia, eml6-UH, FTAB, core biopszia) keriilt sor.
A betegek 4dtlagéletkora 55,4 év volt, a legfiatalabb 32, mig
a legiddsebb 79 éves volt. Elézetes irodalmi adatok hidnya-
ban a betegcsoportokat az ismert TNM stadiumokkal 6ssz-
hangban igyekeztiink 6sszeallitani ugy, hogy minél tobb T
és N stadium legyen képviseltetve. A betegeket a tumor at-
mérdje és az axilldris nyirokcsomo-érintettség mértéke sze-
rint csoportositottuk. A tumor legnagyobb atméréje alapjan
torténd csoportositas: 1. csoport: <10 mm, 2. csoport: 11-20
mm, 3. csoport: 21-30 mm, 4. csoport: 31-40 mm, 5. cso-
port: 41-50 mm, 6. csoport: 251 mm. A betegek egy részénél
(n=9) nem taldltunk axilldris nyirokcsomd-metasztazist,
mig a betegek fennmaradé részében eléfordult, hogy egy-
szerre akdr 10 attétes nyirokcsomot is kimutatott a szo-
vettani vizsgalat. Az attétes axilldris nyirokcsomok szama
alapjan a kovetkezd csoportokba soroltuk a betegeket: A.
csoport: 0 attétes nyirokcsomd, B. csoport: 1-3 attétes nyi-
rokcsomd, C. csoport: 4-10 4ttétes nyirokcsomd. A kutatdst
a PTE KK Regionalis Etikai Bizottsdganak engedélye alap-
jan végeztiik el (3601.316-12736/2009).

Egészséges felndttektdl (kontroll csoport, n=10), vala-
mint kozvetleniil a miitét el6tt a betegektdl (n=19) EDTA-t
(1,5 mg/ml minta) tartalmazé Vacutainer-es kémcsébe peri-

férias vértmintakat vettiink. Ezt kvetéen a plazmafrakciot
4°C-on 1600/perc fordulattal 15 percig torténd centrifuga-
lassal kiilonitettiik el a vér sejtes elemeit6l. Az igy kapott
plazmat a DSC mérésig -80°C-on taroltuk.

A plazma termikus denaturaciéjat SETARAM micro
DSC-II kaloriméterrel hatdroztuk meg, mely 24 6ras mérést
jelent mintdnként. Minden mérést 0-100°C kozotti hémér-
sékleti tartomanyban végeztiink el 0,3 K/perc felftitési se-
bességet alkalmazva. Referenciaoldatként fiziologias séol-
datot (0,9% NaCl) hasznaltunk. A minta- és referenciacellak
tomegét +£0,1 mg pontossdggal taraztuk ki, igy a minta- és
a referenciaedények kozotti esetleges hékapacitas-kiilonb-
ség korrigaldsara nem volt sziikség. A kalorimetrikus en-
talpidt a héabszorpcids gorbe alatti teriiletbsl 2 végpontos
SETARAM csucspontos integracidjaval szamitottuk ki. Az
adatok grafikus feldolgozasa ASCII konverzi6 utan Origin
(ver. 6.0) program (Microcal Software Inc, Northampton,
USA) segitségével tortént.

Statisztikai analizisként Student t-tesztet hasznaltunk.
Az eredményeket kozépértékben adtuk meg. Szignifikans
eltérésnek a p<0,05 értéket vettiik.

EREDMENYEK

Az egészséges kontroll személyek és az emlédaganatos
betegek DSC-gorbéit Osszehasonlitva, a mérések elté-
r6 termikus doméneket (T, és a gorbék lefutdsa alapjan)
mutattak nyirokcsomo-érintettség esetén (a 19 betegbdl
csak 16 esetben volt nyirokcsomoészam-meghatdrozas)
a denaturdcié alatt (1. dbra, 1. tdbldzat). A kontroll mintdk

1. abra. Egészséges kontrollok és kiilonb6zé nyirokcsomosta-
tuszi emlédaganatos betegek vérplazmainak DSC-analizise
(A. csoport: 0 attétes nyirokcsomo, B. csoport: 1-3 attétes
nyirokcsomo, C. csoport: 4-10 attétes nyirokcsomo)
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1. tablazat. Human vérplazma DSC-adatai egészséges kontrolloknal és a nyirokcsomo-érintettség alapjan kiilonb6zé stadiumi
emlédaganatos betegeknél (atmeneti hémérséklet: T, (°C); kalorimetrias entalpia: AH (J/g), atlagSE csak n5 esetén)

Humén vérplazma T, (0 T.,(°0)
Kontroll (n=10) 56,240,1 (n=10) 60,2 (n=3)
Nyirokcsomé-érintettséq

A. csoport (n=9) 55,620,1 (n=9) 60,8+0,1 (n=3)
B. csoport (n=2) 55,9 (n=2) 60,4 (n=2)
(. csoport (n=5) 55,7£0,1 (n=5) 60,9 (n=3)

T, (0) T.,(0) T, (0) AH (V/g)
63,00,1 (n=10) - - 1,200,06
66,0£0,1 (1=8) 754 (=) - 1162:0,05
66,6 (n=2) - - 0,94
66,240, (n=5) 704 (1=2) 770=) 119006

A. csoport: 0 dttétes nyirokcsomd, B. csoport: 1-3 dttétes nyirokcsomo, C. csoport: 4—10 dttétes nyirokcsomo

esetében harom f6 atalakulasi hémérséklet kiilonithet6 el
(T,»> Top> To3), a masodik csak hdrom, mig az elsé 10, a har-
madik is 10 esetben jelent meg. A T, minden beteg min-
tdjaban is megjelent. AT, , az A. csoportban 88,9, a B. cso-
portban 100, a C. csoportban pedig 60%-os gyakorisaggal
fordult el6 szemben a kontroll mintabeli 30%-0s megjele-
nésével. A T, esetében a kontroll 100%-os gyakorisagaval
szemben 88,9-100-100%-os megjelenést tapasztaltunk.
A DSC-adatok alapjan tehat a masodik és harmadik olva-
dasi hémérséklethez tartozo szerkezeti egység médosulasa
a daganatos mintdknal az attétes nyirokcsomok szamanak
novekedése szempontjabdl a betegség sulyossagat jol mo-
nitorozo tényezoének tekinthetd. A betegség nyirokcsomo-
érintettséggel kapcsolatos progresszidjaval kapcsolatban
aT,, ésaT, ;paraméterek jelenthetnek tovabbi meger6sitd
monitorozasi lehetdséget. A kalorimetrias entalpia szintén
Osszefiiggést mutat a betegség sulyossagaval, de az ala-
csony esetszam miatt ez az eredmény csak a B. csoportnél
tekinthet6 szignifikansnak.

A tumor nagysagaval osszefiiggésben - a nyirokcsomo-
statuszhoz hasonléan - a betegség progresszidjaval azonos
tendencidji eredményeket talaltunk (2. dbra, 2. tdabldzat).
A T, és T,, ebben az esetben is jé indikdtora a betegség
progresszidjanak. A vizsgalatokat magasabb esetszdmra
lenne célszerti kiterjeszteni, de az egyes csoportok kozotti
eltérés jellege (trend) igy is jol lathaté. Ahhoz, hogy meg-
hatdrozzuk, mely szérumproteinek megvaltozdsa okozza
a termikus eltéréseket, a késébbiekben kvantitativ analizist
terveziink elektroforetikus vizsgalatok elvégzésével.

MEGBESZELES

Az eml6rak vilagszerte a leggyakoribb daganatos betegség
a n6k korében (9, 15). Jelenleg a mammografia és az emls-
UH tekintheté standard szirémodszernek. A mammog-
rafia szenzitivitdsat nagyban befolyasolja a beteg kora, 50
évnél iddsebbekben 80%, de ennél fiatalabbaknal csak 65%
a szenzitivitas értéke. A specificitas 88% koriili (14, 18). Az,
hogy az 1j, érzékenyebb képalkoto eljarasok (MRI, PET-

CT) a kozeljovében kivaltjak a mammografiat, ezen eljara-
sok rossz specificitdsa miatt nem valdszin@ (4). A szérum-
tumormarkerek (CA 15,3; CEA) nem alkalmasak a korai
emlérak diagnosztizaldsara alacsony specificitdsuk és szen-
zitivitasuk miatt (19). A jelenlegi sztir6- és monitoroz6 me-
todikak mellett felmeriil az igény olyan Gj moédszerek beve-
zetésére is, mellyel a betegség hatdsara a vérben bekdvetkezd
valtozasokbdl kovetkeztetni tudunk a daganatra vagy annak
progresszidjara. Ez f6ként a korai emlérak diagnozisdban és
a fiatal betegek korében lenne elényds (4, 22).

Az emlétumor el6rehaladtaval a daganatsejtek el6szor
az axillaris nyirokcsomok felé terjednek. A betegség stadi-
umdt a daganat mérete és az attétes nyirokcsomok szdma,
vagy a tavoli 4ttétek jelenléte hatdrozza meg. A betegség-
mentes tulélés és az atlagos tulélés szempontjabdl az egyik
legfontosabb prognosztikus faktor az axillaris nyirok-
csomostatusz (16). Tanulmanyunk az eml6daganatos be-
tegek vérplazmdjaban létrejott termikus valtozasokat vizs-
galta DSC modszerrel a daganat méretének és az dttétes

2. abra. Egészséges kontrollok és kiilonb6z6 tumorméreti
emlédaganatos betegek vérplazmainak DSC-analizise (2. cso-
port: 11-20 mm, 4. csoport: 31-40 mm)
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2. tablazat. Human vérplazma DSC-adatai egészséges kontrolloknal és kiilonb6z6 tumorméretli emlédaganatos betegeknél (at-
meneti hémérséklet: T, (°C); kalorimetrias entalpia: AH (J/g), atlag+SE csak n>5 esetén)

Human vérplazma T, Q) T, (°0) T3 (°0) T.0 Q) AH (J/g)
Kontroll (n=10) 56,240, (1=10) 60,2 (n=3) 63,0+0,1 (n=10) - 1,20+0,06
Tumordtmérd szerinti csoportosftds

1. csoport (n=3) 55,7 (n=3) 61,0 (n=2) 65,2 (n=3) - 117

2. csoport (n=7) 55,9+0,1 (n=7) 61,0+0,1 (n=6) 66,2+0,1 (n=7) 76,0 (n=3) 1,190,06
3. csoport (n=4) 55,7 (n=4) 60,3 (n=3) 66,4 (n=3) 70,5 (=2) 1,07

4. csoport (n=3) 55,6 (n=3) 60,1 (n=1) 66,1 (n=3) 78,2 (n=1) 1,10
5. csoport (n=1) 55,0 (n=1) 65,9 (n=1) 778 (n=1) 1,35
6. csoport (n=1) 56,6 (n=1) =) 66,6 (n=1) - 111

1. csoport: <10 mm, 2. csoport: 11-20 mm, 3. csoport: 21-30 mm, 4. csoport: 31—-40 mm, 5. csoport: 41-50 mm, 6. csoport: =51 mm

regionalis nyirokcsomok szdmanak fiiggvényében. Az em-
beri vérplazma vizsgalata alkalmas a betegségek diagnosz-
tizaldsdra és a terapia monitorozasdra, a vérmintak pedig
kénnyen hozzaférhetdek a betegektél minimadlisan invaziv
és biztonsagos mdédon. A kalorimetrids vizsgalatok sordn
elért legtijabb eredmények egy j perspektivat jelenthetnek
a human vérplazma vizsgalata tekintetében (1, 3, 12).

Kutatdsunk sordn azt vizsgaltuk, hogy miképpen val-
toznak a humdn vérplazma termikus komponensei eml§-
daganatos betegeknél a kiillonb6z6 méretti daganatok és
nyirokcsomé-metasztazisok hidnya vagy jelenléte esetén.
A 19 beteg termogramjait attekintve egyedi karakterisz-
tikat figyeltiink meg az egészséges személyek gorbéihez
képest. Nemzetkozi vagy hazai adatok hidnyaban erre
vonatkozd irodalmi sszevetést nem tudunk tenni. De
hasonlé megfigyeléseket tett Garbett munkacsoportja
boér- és ndgydgyaszati tumoros, valamint autoimmun
betegségekben szenved6k vérplazmainak DSC-vizsgalata
soran. Ennek alapjan valdszindsitették, hogy minden
tumornak, illetve betegségnek egyedi, ujjlenyomatszer(
termikus gorbéje lehet. Tovabbd cervixcarcinoma esetén
a betegség stadiumaval is sikeriilt korreldciot kimutatni-
uk (12, 13).

A kilonbo6z6 stddiumt emldrakos betegek vérplazma-
janak DSC-vizsgalata soran sikeriilt kimutatnunk a tumor
meéretével, valamint az axilldris nyirokcsomok érintettségé-
nek mértékével kapcsolatos 6sszefiiggést. Osszehasonlitva
az egészséges kontroll személyek DSC-gorbéit az emléda-
ganatos betegekével, a mérések a T, , termikus domének el-
térd, a betegség sulyossagatol fiiggd gyakorisagat és jabb
denaturacids atmeneteket mutattak. Mig a kontroll mintak-
ban nagyobb gyakorisaggal csak két f6 atalakuldsi hémér-
séklet kiilonithetd el (T, T, ;) nagy valdszintiséggel, addig

T, f6leg a betegek mintaiban jelent meg. A masodik ol-
vaddsi hémérséklet az emlédaganat jelenlétekor figyelhetd
meg gyakrabban, amit az attétes nyirokcsomok szamanak

novekedése jelentés mértékben befolyasol. AT, , és T, , a be-
tegség tovabbi progresszidjat jelzi. A kalorimetrids entalpia
ugyancsak Osszefiiggést mutat a betegség sulyossdgaval, de
az alacsony esetszam miatt az eredmény nem tekinthetd
szignifikdansnak.

A tumor méretével dsszefiiggésben — a nyirokcsomosta-
tuszhoz hasonléan — a betegség progresszidjaval kapcsolatba
hozhat6 eredményeket talaltunk. A T , és T, ,, mint a szer-
kezet vonatkozasaban tovabbi véltozast mutaté termikus
jellemz6k, szintén jol mutatjak a betegség stadiumat, ame-
lyet a kalorimetrids entalpia valtozdsa is tamogat. A kez-
deti vizsgdlataink jelezte tendencidk azt mutatjak, hogy
a méréseket célszert lesz nagyobb esetszamra is kiterjesz-
teni. Tovabbad tervezziik a plazmaproteinek érintettségének
meghatarozasa érdekében a késébbiekben azok kvantitativ
analizisének elvégzését.

Eredményeink tobb okbdl is fontosak, egyrészt a DSC
vizsgalat nemcsak az emldrak jelenlétét tisztazhatja, hanem
alkalmas lehet a kiilonb6z6 stddiumok elkiilonitésére, illet-
ve a betegség lefolydsanak monitorizaldsara is. Ehhez ha-
sonl6 eredményeket irtak le mas vizsgalatok soran is, ahol
aDSC moddszert a betegségek diagnosztizalasara hasznaltak.
Négyogyaszati onkologiai mintak elemzése soran e metd-
dussal vizsgalt mintdk termogramjai korrelaltak a betegség
progresszidjaval a pre-invaziv cervicalis 1ézioktdl az invaziv
rak minden stadiumaig. A kiilonbség a normélis szovetek
és a high grade squamosus intraepithelialis 1éziok kozott
szignifikans volt, és a cervixcarcinoma gyors diagnosztiza-
lasat a DSC-analizis lehet6vé tette (11). Az eredmények hat-
terének pontos magyardzata ugyan még nem ismert, a vér-
plazma DSC-analizise mégis szignifikdns valtozast mutat
a betegeknél, amelyet nem az adott anyag plazmaban be-
kovetkezé koncentraciovaltozasa okoz. Irodalmi adat még
nincs arra nézve, hogy eml6daganatok esetén a human vér-
plazma DSC-vizsgalata alkalmas lenne-e diagnosztizalasra
vagy a staginghez.
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OSSZEFOGLALO

Kutatasunk soran elséként vizsgaltuk DSC-analizissel a kiilon-
boz0 stadiumu emlédaganatos betegek vérplazméjat. A perifé-
rias vérvétel rutin modszerként egyszert és biztonsagos modja
a mintavételnek, és a szérum DSC-termogramja értékelhetd
eltéréseket mutatott az egészséges és a kiilonboz6 stadiumu
betegek mintainak mérésekor. Az osszefiiggések tisztazasa ér-
dekében tovabbi kutatasokat terveziink, de el6zetes tanulma-
nyunk a DSC technika klinikai hasznalhatdsagat is felveti.
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