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A metaplasztikus emlddaganat egy ritka, agressziv, legma-
gasabb aranyban receptorstatuszat tekintve tripla-negativ,
dedifferencialt malignitas, melynek kemoterapiara adott va-
lasza elmarad a tébbi invaziv emlédaganathoz képest. AWHO
2000 ota tekinti kiilon entitdsnak az emlédaganatok kozott.
Tekintettel a daganat kiemelked6en rossz prognoézisara,
minél tobb retro- és prospektiv vizsgalatra van szlikség, hogy
adatokkal alatdmasztva a leghatékonyabb kezelési stratégiat
allitsuk fel a teljes tulélés novelése érdekében. Kutatasunk
célkit(izése az Intézetlinkben 2012. 01. 01. és 2023. 02. 28.
kozott kezelt 77 metaplasztikus emlédaganatos beteg retros-
pektivelemzése volt. A betegek leird statisztikajat kovetden 15
neoadjuvans és 14 palliativ kemoterapiaban részesilé beteg
kezelésre adott patologiai és klinikai valaszat vizsgaltuk.
A neoadjuvans kezelés soran 0sszesen egy esetben értiink
el komplett remissziét. A palliativ kezelés soran jelentésebb
terdpias hatast taxan- vagy kapecitabinalapu kezelés mellett
észleltlink. Emellett az intézetlinkben kezelt metaplasztikus
emlédaganatos betegek teljes és progressziomentes tulélését
hasonlitottuk 6ssze a nemzetkozi szakirodalommal. A kuta-
tasi eredményeket mind intézetiinkben, mind a nemzetkozi
szakirodalomban a betegpopuldcié kis esetszama limitalja.
Kutatasunkban, hasonlé esetszamokkal a nemzetkozi ada-
tokhoz kozelité eredményeket kaptunk, ezzel alatdmasztva
és segitve e ritka daganat leghatékonyabb kezelési stratégi-
ajahoz sziikséges adatok gy(jtésének, tovabbi kutatdsanak
megalapozasat. Magy Onkol 68:269-275, 2024
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Metaplastic breast tumour is a rare, aggressive, mostly tri-
ple-negative, dedifferentiated malignancy, which poorly re-
sponds to chemotherapy compared to other invasive breast
tumours. Since 2000, the WHO has considered it as a sepa-
rate entity among breast tumours. Given the extremely poor
prognosis of the tumour, more studies are needed to estab-
lish the most effective treatment strategy supported by data
to increase overall survival. The objective of our research
was a retrospective analysis of 77 patients with metaplastic
breast cancer treated between 01.01.2012 and 28.02.2023
at our Institute. Following the descriptive statistics of the
patients, the pathological or clinical response was exam-
ined in cases of 15 patients treated with neoadjuvant and 14
patients with palliative chemotherapy. Finally, we compared
the overall and progression-free survival of metaplastic
breast cancer patients treated at our institute with those
described in the international literature. The research re-
sults, both at our institute and in the literature, are limited
by the small number of cases. In our research, with similar
numbers of cases as many other investigations, we obtained
results close to international data, thereby supporting the
collection of data and further research necessary for the
most effective treatment strategy for this rare tumour.

Kolossvary K, Nagy R, Papp E, Savolt A, Téth E, Rubovszky G.
Retrospective analysis of metaplastic breast cancer cases.
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BEVEZETES

A metaplasztikus emlédaganat (MpBC) egy ritka, agressziv
jelleget mutaté malignus betegség, amelyet a tobbi em-
l6daganattal dsszehasonlitva kifejezetten rossz progndzis
jellemez. A daganat hormonstatusza legnagyobb szazalékban
tripla-negativ (TNBC), ugyanakkor kemorezisztensebb, mint
egyéb invaziv, tripla-negativ emlédaganatok, igy a tulélési
adatok is elmaradnak hozzajuk képest (1).

Az invaziv emlédaganatok 1%-at alkotja (2). 1973-ban
irtak le eldszor, majd 2000-ben fogadta el a WHO kiilonalld
emlédaganat-alcsoportnak (3], amely meghatarozé jellem-
z6je két szovettani sejttipus, hdm- és mezenhimalis eredeti
komponens egyiittes jelenléte. Utobbi sejtpopulacid vélhetden
az el6z8, mirigyhamsejttipus atalakuldsa révén keletke-
zik. A kiilonboz6 sejttipusokat alapul véve a WHO 2019-ben
legUjabb szdvettani besorolasaban 6 altipust kilonit el: (1)
alacsony malignitast mirigy- és laphamsejtes karcinéma, (2)
kotdszoveti jellegli metaplasztikus karcindma, (3) lapham-
sejtes karcindma, (4) orsdsejtes karcindma, (5) metaplasz-
tikus karcinéma heterogén mezenhimalis differenciacioval
(pl. porcszer(, izomszer(, csont), (6] kevert metaplasztikus
karcinoma (4).

Teljesexom-szekvenalds alapjan ugy gondoljak, hogy
a daganatsejtek egy sejtvonalbol szarmaznak, és az eltérd
fenotipusok kialakulasaért epigenetikai folyamatok lehetnek
felelések (5). Az MpBC genomikai és proteomikai profilja
eltér a tobbi emlédaganat ilyen jellegl tulajdonsagaitol.
Emellett az MpBC-altipusok is kiilonbdz6ek egymastol ebben
avonatkozasban. A nem metaplasztikus emlédaganatokhoz
hasonlitva kiemelheté a szomatikus mutaciok magasabb
szama, a fokozott proliferacié és kemorezisztencia (pl. a PI3K/
AKT jelatvitel fokozott aktivaciojal, az onkogenezist gatlok
inaktivacidja (BRCAT-mutécid), az epitelialis-mezenhimalis
atalakulas el6térbe keriilése, a sejtmigracid és invazivitas
fokozodasa, valamint azimmun-mikrokornyezet kedvezétlen
alakulasa (PD-L1 fokozott expressziéja) (6).

Ezek a bioldgiai tulajdonsagok részben magyarazzak,
hogy az MpBC miért mutat szignifikdnsan rosszabb prog-
nozist mas invaziv emlérakaltipusokkal sszehasonlitva (7).
A lokalis MpBC 5 éves teljes tulélése 39% és 93%, a loko-
regionalis recidiva és a tavoli recidiva aranya 28% és 57%

Réviditések:

AKT: proteinkindz B, CBR: clinical benefit rate, CR: complete remission,
DMFS: distant metastasis free survival, DP: disease progression, EGFR:
epidermal growth factor receptor, LVI: limfovaszkularis invazio, MAPK:
mitogen activated protein kinase, MpBC: metaplasztikus emlédaganat,
mTOR: mechanistic target of rapamycin, NCCN: National Comprehensive
Cancer Network, NCDB: National Cancer Database, 0S: overall survival,
PD-L1: programmed death ligand 1, PI3K: foszfatidilinozitol-3-kinaz, PR:
parcialis remisszié, SD: stable disease, SEER: Surveillance, Epidemo-
logy, and End Results, TNBC: tripla-negativ emlédaganat (triple-negative
breast cancer), WHO: World Health Organization
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koz6tt mozog egyes tanulmanyokban (8, 9). A kedvezétlen
prognézist sulyosbitotta a magasabb életkor (>50 év) és
a primer tumor nagyobb mérete (>3-5 cm) (10). Az MpBC-al-
csoportokat tekintve az alacsony malignitasd mirigy- és
laphamsejtes és a kdtdszoveti jellegl altipusok lényegesen
kedvezG6bb lefolyastak, mint a magas malignitasu laphamrak
vagy az orso6sejtes karcinéma (11). A hormonreceptor-sta-
tusz nem volt szignifikdns prognosztikai tényezd a teljes
tulélés szempontjabol a metaplasztikus emlédaganatos
betegek kdrében, a pozitivhormonreceptor-statusz esetén
is rosszabb tuléléssel tarsult mas tipusu invaziv karcino-
makhoz képest (12).

Az MpBC kurativ kezelésének elsédleges formaja a se-
bészi reszekcio, amely soran a sebészeti kezelési iranyelvek
azonosak az invaziv karcinémakra vonatkozdkkal (13). Tébb
tanulmany is kimutatta, hogy a posztoperativ sugarterapia
is hozzajarul a jobb teljes és progressziomentes taléléshez
(14-16). Az MpBC szisztémas kezelésre adott valasza val-
tozatos az eddigi tanulmanyok szerint, igy egyel6re egyér-
telm( kezelési protokoll nem ismert. Jelenleg az amerikai
NCCN-iranyelv a laphameredeti invaziv emlékarcinéma
terapias protokolljat ajanlja a metaplasztikus emlédaga-
nat kezeléséhez (6, 17). Pillanatnyilag korlatozottan allnak
rendelkezésre eredmények a szisztémas terdpia kezelési
hatdsossagara vonatkozdan (7). A retrospektiv tanulmanyok
azt mutattak, hogy az MpBC rezisztens a méas tripla-negativ
emlérakoknal alkalmazott szisztémas terapias szerekkel
szemben (18, 19). A kismérték( hatékonysag tobbek kézott
a daganat heterogenitasaval fiigghet 6ssze (13). AzMpBC-ben
az onkoproteinek fokozott és valtozatos expresszidja és a tu-
morszuppresszorok inaktivacioja magyarazhatja a daganat
diverz fenotipusat és relativ kemorezisztencigjat (6).

Az MpBC genomikai és proteomikai jellegzetességeinek
feltérképezése intenziv kutatas targya, amely tobb célzott (pl.
EGRF, mTOR, AKT, PI3K és MAPK utvonalak, PD-1/PD-L1)
gyogyszerterapias vizsgalat kezdeményezéséhez vezetett
(20-24). Ezek az alkalmazasok még nem érintik a klinikai
gyakorlatot.

Jelen kutatasunk célja az intézetiinkben 2012. 01. 01. és
2023. 02. 28. kozott metaplasztikus emlédaganat diagnozi-
saval kezelt betegek adatainak retrospektiv elemzése volt.
Ennek soran a betegek klinikai jellemzésén tul a kezelések
hatdsossagat vizsgaltuk.

MODSZEREK

Kutatasunk beavatkozassal nem jaro retrospektiv kohorsz-
vizsgalat. Az Egészségiigyi Tudomanyos Tanacs Tudomanyos
és Kutatdsetikai Bizottsaganak jévahagyasat kovet6en kezdtik
meg az adatgydijtést (21679-2/2016/EKU). A vizsgalatba azok
az intézetiinkben ellatott betegek kerlltek bevalogatasra,
akiknél a 2012. 01. 01. és 2023. 02. 28. kozotti id6szakban
a patolégus altal metaplasztikus emlédaganat keriilt leirasra.
A betegeknél preoperativan rutin emlévizsgalatok tortén-
tek. A daganat diagndzisa az eml6bdl vett tumor szovettani



eredményén alapult. Az adatok feldolgozasat kdvetden, 2024
majusaban patoldgiai masodvéleményt kértiink a dagana-
tok metaplasztikus jellegének megerdsitésére. Az ismételt
patoldgiai elemzés a kutatasba bevett 6sszes szovettani
mintat metaplasztikus emlékarcinémanak véleményezte.
Az adatgy(jtéshez az intézetiink elektronikus adatbazisabdl
(Medworks) nyerhetd klinikai betegadatokat hasznaltuk fel.
A betegcsoport jellemzésére a demogréafiai adatokon tul kli-
nikai adatokat (tumorméret és kiterjedés, szévettan, daganat
receptorstatusza, mitéti és/vagy kemoterapias jellemzdk)
gyljtéttink (fiiggetlen valtozok). A kutatadsunkban vizsgalt
betegek sugarkezelési adataira a jelen tanulmanyban nem
tértiink ki. Ezt kovetéen kimeneti vagy fliggé valtozoként
a tavoli metasztazisok megjelenését, a szisztémas kezelés-
re adott klinikai és patoldgiai valasz (neoadjuvans kezelés
esetén a mitéti mintabdl, patolégus altal leirt regresszids
gradus, palliativkemoterapia esetén a klinikai hatékonysagot
legaladbb 6 honapon keresztiil, a RECIST 1.1 definicidi szerint
értékeltlk) jellemzGit, valamint a teljes és progressziomentes
talélést elemeztiik. Az altalunk vizsgalt betegek koziil 6sz-
szesen 13 esetben volt értékelhetd adat a palliativ terapiaval
kapcsolatban, akik egy vagy tobb vonalban is részesiiltek, igy
29 kezelés terapias valaszat vizsgaltuk.

A statisztikai feldolgozas soran az egyes csoportjellemzdk
szamat és szazalékos eléfordulasat kozoltik. Folyamatos
valtozok esetén az atlag és szoras értékeit adtuk meg. TUlélési
elemzésiinket a Kaplan-Meier-eljarasra alapoztuk, STATA 13
statisztikai program segitségével végeztiik el.

EREDMENYEK

A 2012.01.01. és 2023. 02. 28. kozotti idészakban 77 meta-
plasztikus emlédaganatban szenvedd beteget azonositottunk.
A betegek klinikai és patoldgiai jellemz6it az 1. tablazatban
tiintettlik fel. Tekintettel a nagy részben 2019 el6tti mintak-
ra, a szovettani besorolast a korabbi patolégus altal leirt
beosztas alapjan csoportositottuk. A kiilonb6zé szovettani
tipusok képeit az 1. dbran demonstraljuk. A lokalis recidiva
és tavoli metasztazisok eloszlasi gyakorisagat a 2. tablazat-
ban abrazoljuk.

Vizsgaltuk a kiilonb6z6 szisztémas kezelésekre adott
valaszt. Tizendt betegnél keriilt sor mitétet megel6z6en
neoadjuvans kezelésre, mig negyvennyolc beteg a daganatki-
Ujulas esélyének csokkentése érdekében adjuvans terapiaban
részesilt. Kozilik hat betegiink neoadjuvans és adjuvans
terapiat is kapott. Palliativ kemoterapidban tizennégy be-
teg részesilt, ebbdl harom beteg de novo kapott palliativ
kezelést, tizenegy pedig relapszus utan. Az intézetlinkben
metaplasztikus emlddaganat miatt kezelt betegek koziil hatan
semmilyen gyogyszeres kezelést nem kaptak.

Aneoadjuvans kezelés soran hat beteg csak antraciklin-,
ketté csak taxan-, hét antraciklin-taxan alapu (két esetben
karboplatint hozzaadva) kemoterapiaban részesiilt. Legalabb
hat ciklus (tizennyolc hét) kezelést kilenc beteg kapott, &t
esetben elégtelen tumorvalasz miatt eldre hozott m(tétre
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1. TABLAZAT. A metaplasztikus emlédaganattal kezelt betegek és be-
tegségik klinikai és patoldgiai jellemzdi

Betegek szama (n) 77
Eletkor a diagnéziskor (atlag+SD) 6111
Menopauzalis statusz diagnoziskor n (%)
premenopauza 5(6,5)
posztmenopazua 611(79,2)
nem ismert 11(14,3)
Oldalisag n (%)
bal 45 (58,4)
jobb 32 (41,6)
Patolégiai tumorméret (mm): atlag+SD 27,6+18,2
<20 mm 23(29,9)
>20 mm 49 (63,6)
nem ismert 5(6,5)
Nyirokcsomostatusz n (%)
pozitiv 21(27,3)
negativ 51 (66,2)
nem ismert 5(6,5)
Notthingham szovettani gradus n (%)

I. 1(1,3)
II. 12 (15,6)
1. 57 (74)
nem ismert 7(9,1)
Szovettani tipus n (%)
lapham 20 (26)
orsosejtes 12 (15,6)
matrixtermeld 17 (22,1)
kevert 22 (28,6)
nem ismert 6(7,8)
Limfovaszkularis infiltracio n (%)
igen 28 (36,4)
nem 32 (41,6)
nem ismert 17 (22,1)
Mikrokalcifikacié n (%)
igen 21(27,3)
nem 24.(31,2)
nem ismert 32 (41,6)
Mitdzisindex (mitdzis/10 NNL) atlag

(min.-max.) 27 (2-100)
Ki-67 osztodasi rata (%) (atlag+SD) 44,3+25,8
Receptorstatusz n (%)
ER

pozitiv 10 (13)
negativ 64 (83,1)
nem ismert 3(3,9)
PR

pozitiv 7(9,1)
negativ 67 (87)
nem ismert 3(3,9)
HER2

pozitiv 4 (5,2)
negativ 70 (90,9)
nem ismert 3(3,9)
Tripla-negativ 60(77,9)
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1. ABRA. A metaplasztikus eml8daganat altipusainak szovettani képe - sajat anyag. al Kondroid irdny differenciacié, b) lapham iranyt differen-
ciacio, c) matrixtermelé-kondroid iranyu differenciacio, d) orsésejtes forma

kerilt sor. Az utdbbi csoportban, két esetben a patoldgiai
feldolgozas progressziv betegséget véleményezett. A tera-
pidra adott valaszokat a patolégus altal, a m(téti mintabdl leirt
regresszids gradus alapjan a 3. tablazatban jelenitjik meg.
Atizendt, neoadjuvans kemoterapidban részesiil6 beteg koziil
Gsszesen egy esetben kovetkezett be komplett remisszio, mig
nyolc esetben (53,3%) parcialis remisszio.

Hetvendt beteg adatai alapjan emlémegtarté mutét 50
esetben (66,7%) volt lehetséges. Masztektomia 25 esetben
(33,3%) tortént. Két betegnél nem allt rendelkezésiinkre
mtéti adat.

2. TABLAZAT. A lokélis recidiva és tavoli metasztazisok eloszlasi gya-
korisaga

Metasztazisok eloszlasi gyakorisaga (n=21) n (%)
Tido 16 (76,2)
Maj 2(9,5)
Csont 4(19)
Kozponti idegrendszer 1(4,8)
Pleura 3(14,3)
Lokoregionalis recidiva 3(14,3)
Kutan 1(4,8)
Ellenoldali emld 11(4,8)
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3.TABLAZAT. Neoadjuvans kemoterépiaraadott patolégiaivalasz TR/NR
jelrendszer szerinti beosztas altal meghatarozott regressziés gradus
alapjan

Neoadjuvans kemoterapia hatasa (n=15) n (%)
Komplett remisszié - pCR (TR1/NR1) 1(6,7)
Parcilis remisszié - pPR (TR2a-b/NR1-2) 8 (53,3)
Stabil betegség - SD (TR2c/NR3) 3(20)
Progressziv betegség - PD (TR+/NR4) 11(6,7)
Nincs patoldgiai adat 2(13,3)

A palliativ kemoterapia hatékonysagat a klinikai haszon
aranyanak megaddsaval vizsgaltuk. A tizennégy attétes beteg
kozil 0sszesen tizenharom beteg esetében volt értékelhet6
adat a kemoterapia hatékonysagardl. Az 6sszesen 29 palliativ
kezelés részleteit a 4. tablazatban tiintettik fel.

Végezetiil Kaplan-Meier-gorbén abrazoltuk a metaplasz-
tikus emlédaganatban szenvedd betegeink teljes, illetve tavoli
attéttsl mentes tulélését (2. dbra). Az 5 éves DMFS 73%-nak,
mig az 0S 86%-nak adddott.

MEGBESZELES

Vizsgalatunkban 77, metaplasztikus emlddaganattal diagnosz-
tizalt beteg adatait dolgoztuk fel, ami az esetszamot tekint-
ve a nemzetkdzi szakirodalomban leirt betegpopulacidkkal
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4. TABLAZAT. Palliativ kemoterapiara adott terapias valasz - 13 értékelhetd beteg, 29 kezelés

Terapias vonal

Kemoterapia/célzott

kezelés Elsévonal Masodvonal Tobbed-
vonal
Taxanalapu 12 1 1
Antraciklinalapu 1 1 0
Platinaalapu 3 (taxan 1 1 (taxan
mellett) mellett)
5-FU-alapu 0 5 4
PARP-gtlé (olaparib) 0 1 0
CDK 4/6 g4tl6 (palbociklib) 0 0 1

osszevetve jelentds. Tekintettel a malignitas ritka eléfordula-
sara, a kutatasok jelent6s része esetleirdsokbdl, retrospektiv,
egy vagy tébb intézményben kezelt betegek adatait tartalmazé
vizsgalatokbol szarmaznak. Emellett a nemzetkdzileg ismert
nagy adatbazisok megjelenése (SEER, NCDB] tovabbi segitsé-
get nydjt a betegség kdzelebbi megértéséhez (6).

A vizsgalatunk soran kapott eredmények jol illeszked-
nek a nemzetkozi kdzleményekben kozoltekhez. Az altalunk
vizsgalt betegek atlagos életkora diagnéziskor 61 év volt, ami
dsszhangban van egy 6sszefoglald tanulmany hasonlé adata-
val, amely szerint 49-61 év kozott fedezik fel a betegséget (6).

A legtobb, metaplasztikus emlédaganattal foglalkozo
vizsgalat a betegek nagyobb aradnyaban posztmenopauza-
lis megjelenésrél szamol be (25, 26). Az intézetiinkben
vizsgalt betegek kozil 61 (79,2%) paciens volt posztmeno-
pauzalis statuszud, ami szintén megerdsiti a betegség késai
eléforduldsat.

A daganat klinikai jellemzdinél kiemelendd, hogy sza-
mos tanulmanyban nagyobb szazalékban szamoltak be
nyirokcsomd-negativ megjelenésrél, mint pl. egy jordaniai
vizsgalatban, ahol ez a valtozd 64,2%-nak adddott (27). Vizs-
galatunk esetében 66,2%-ban nyirokcsomo-érintettség nem
volt kimutathato.

Intézetlinkben a daganatok 74%-a a Nottingham szovet-
tani beosztas szerint gradus lll-as volt, hasonléan egy nem-
zetkozi publikacidohoz, amelyben 70%-os aranyrél szamolnak
be (28). Vizsgalatunkban legnagyobb szazalékban (28,6%)
kevert szdvettani altipus volt kimutathatd, ami megfelel egy
amerikai tanulmanyban kozélt adatnak (29).

A metaplasztikus emlddaganatok kezelésének nehézségei
hatterében a tripla-negativ receptorstatusz is kiemelkedd
szerepet jatszik, hiszen jelent6sen korlatozza a terapias
lehetéségeket. A nemzetkozi szakirodalomban ennél a be-
tegpopulacional legnagyobb szazalékban tripla-negativ re-

Terapias valasz Valaszadasi
Kombinacié arany - PR, PFS
PR sD pp PR/SD-ben  SD/gsszes  (honap)
eset (%)
VEGF-gatlé
3 2 9 (bevacizu- 5/14 (35,7) 6-30 hé
mab)
0 0 2 - 0/2 (0,0 -
0 0 5 - 0/5 (0,0 -
0 2 7 - 2/9 (22,2) 6-9 ho
0 1 0 - 1/1 (100} 6 ho
1 0 0 aromataz- 1/1 (100) 14 hé
gatld (exe-
mesztan)

ceptorstatusz eléfordulasardl szamoltak be (6). Az altalunk
vizsgalt betegek kozott a TNBC aranya 77,9% volt.

Tekintettel a retrospektiv vizsgalatunkra, tovabbi immun-
hisztokémiai vizsgalatok nem torténtek, illetve betegeinknél
molekularis patoldgiai vizsgalatokat sem végeztek el minden
esetben, igy kovetkeztetéseket nem tudtunk levonni ezzel
kapcsolatban. A kozelmultban megjelent 6sszefoglalé tanul-
many 46%-o0s PD-L1-expressziorol szamolt be MpBC esetén,
mig az egyéb tripla-negativ invaziv emlédaganatoknal ez az
arany 40% koril van. Molekularis tdmadaspontok lehet6-
ségeinek feltérképezésére tovabbi kutatasok sziikségesek,
aminél specifikusabb, egyénre szabott terapia protokolljanak
kidolgozasa érdekében.

Avizsgalt betegpopulacionk esetében a daganat leggyak-
rabban a tiid6be (76,2%) adott tavoli attétet, majd masodik
helyen a csontokba (19%). Ezt a jellemzé eloszlasi gyakori-
sagot tobb kiilonboz6 nemzetkozi esettanulmany eredményei
is alatdmasztottak (6, 27).

Abetegeink klinikai jellemzésén tul a kemoterapiara adott
valasz hatékonysagat is vizsgaltuk. A tizenét neoadjuvans
kezelést a m(téti mintabdl leirt regresszios grade alapjan
jellemeztiik. Osszesen egy esetben értiink el komplett re-
misszio6t, antraciklin-taxan-platina alapd kombinalt kezelés
kovetkeztében. Egy retrospektiv vizsgalatban 10% koriil értek
el pCR-t, legalabb 20-30%-kal elmaradva az egyéb szévettand
TNBC-hez képest (30). Egy platina-antraciklin alapt neoad-
juvans kezelés esetében szdmoltak be komplett remissziérol
(31). A Mayo Klinikan végzett vizsgalatban tizennyolc, meta-
plasztikus emlédaganatban szenved6 beteg taxanalapu neo-
adjuvans kezelése két esetben ért el pCR-t (32). Az altalunk
vizsgalt, m(tétet megel6z6 kezelésben részesiild tizenét
beteg korében 6t esetben adott a daganat késébb tavoli
metasztazist. A kis esetszamu metaplasztikus emlédaganat
kozelebbi megismerése érdekében és a hatékony kezelési
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a MpBC-s betegek tulélése (Kaplan-Meier)
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2. ABRA. A metaplasztikus emlédaganattal kezelt betegeink teljes, illetve metasztazismentes tulélése Kaplan-Meier-gérbén. a) Teljes tulélés, b) tavoli

metasztazistol mentes tulélés

protokoll kialakitdsahoz fontos, hogy a neoadjuvans kezeléssel
kapcsolatos tapasztalatokat prospektiv vizsgalatok keretein
belil rogzitsiik és tudomanyos kozlésként ismertessiik (33).

A palliativ kemoterapia vonatkozasaban a RECIST 1.1
alapjan megadott klinikai hatékonysagat vizsgaltuk. Tizennégy
beteg részesiilt palliativ kemoterapiaban, tizenharom beteg
esetében volt értékelhetd a terdpias valasz, akiknél egy vagy
tobb vonalban tortént terapia, igy 6sszesen huszonkilenc
palliativ kezelés adatait dolgoztuk fel. A huszonkilenc keze-
lésbdl 6sszesen 31%-ban volt parcialis remisszid vagy stabil
betegség. Jelent6sebb terdpias hatdst taxan- vagy kapecita-
binalapl kezelés mellett észleltiink (CBR: 35,7/22,2%). Egy
23 betegbdl allé vizsgalatban 22%-os klinikai valaszrél sza-
moltak be antraciklin-, taxan-, kapecitabin-, vinorelbinalapu
kezelések soran (33). Egy masik tanulmanyban tizenkettd
beteg részesiilt palliativ kemoterapiaban, ahol egy esetben
irtak le parcialis remissziot taxanalapu kezelés hatasara.
A kozelmultban két, antraciklin- vagy kapecitabinkezelésben
részesiilé betegnél szamoltak be parcialis remissziorél egy
tizennégy f6bél alld kohorszvizsgalat soran (34).

Végezetiil kohorszunk teljes és tavoli metasztazistol men-
tes tUlélését vizsgaltuk. Az 5 éves teljes tulélés 86%-nak, 81,6
honap atlagos kovetéssel, mig a metasztazismentes tulélés
73%-nak adddott, 68 honap atlagos kovetéssel. Egy amerikai
vizsgalatban a metaplasztikus emlédaganattal diagnosztizalt
betegek tulélését hasonlitottak ssze egyéb tripla-negativ és
receptorpozitivemlédaganatokéval, ahol az MpBC jelentésen
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rosszabb tulélési eredményeket adott 44,5 hdnap median
kovetési id6 mellett (35). Egy korabban idézett tanulmany
69%-0s 5 éves teljes és 64%-o0s progressziomentes tulélésrél
szamolt be 45, metaplasztikus emlédaganattal diagnosztizalt
beteg esetében (29). Tovabba érdemes megjegyezni, hogy
a kevert altipus teljes tulélése elmarad az izolalt tipusokhoz
képest (30). Tobb tanulmany alapjan a tripla-negativ em-
l6daganatok kozott a metaplasztikus altipus kimagasléan
rosszabb prognézissal jar (26, 36).

Kutatasunk limitaciéi kozott meg kell emliteniink a kis
esetszamot, amely a témaban ugyan jelentésnek szamit,
de a kovetkeztetések levondsaban korlatozd tényezé volt.
A vizsgalat retrospektiv jellegébél adddéan tobb adat nem
allt rendelkezésiinkre. Ugyancsak limitald faktor, hogy nem
tortént kiegészit6 immunhisztokémiai és molekularis ge-
netikai vizsgalat.

Osszefoglalasként, a legtobb MpBC-s beteg esetében
high-grade, tripla-negativ betegségrél beszélhetiink, amely
agresszivebben viselkedik, a kemoterapiara adott valaszban
elmarad és tulélésében rosszabb prognodzisu egyéb invaziv
kialakitasdhoz nagyobb esetszdmu prospektiv vizsgalatok
elemzése jarulhatna hozza, mindazonaltal a nemzetkézi
szakirodalomban megjelent retrospektiv vizsgalatok eredmé-
nyei tovabbi kutatdsokat alapozhatnak meg (33). A betegség
megismerésében tovabblépést jelenthetne nagy esetszamu
betegregiszterek létrehozasa (37).



IRODALOM

1. Gonzalez-Martinez S, Pérez-Mies B, Carretero-Barrio |, et al. Molecular
features of metaplastic breast carcinoma: an infrequent subtype of triple
negative breast carcinoma. Cancers (Basel) 12:1832, 2020

2. Nelson RA, Guye ML, Luu T, et al. Survival outcomes of metaplastic breast
cancer patients: Results from a US population-based analysis. Ann Surg On-
col 22:24-31, 2015

3. Huvos AG, Lucas JC, Jr.,, Foote FW, Jr. Metaplastic breast carcinoma. Rare
form of mammary cancer. N'Y State J Med 73:1078-1082, 1973

4. Organization WH: WHO Classification of Tumours: Breast Tumours (5th
ed.), 2019

5. Avigdor BE, Beierl K, Gocke CD, et al. Whole-exome sequencing of met-
aplastic breast carcinoma indicates monoclonality with associated ductal
carcinoma component. Clin Cancer Res 23:4875-4884, 2017

6. Thomas HR, Hu B, Boyraz B, et al. Metaplastic breast cancer: A review.
Crit Rev Oncol Hematol 182:103924, 2023

7. Polamraju P, Haque W, Cao K, et al. Comparison of outcomes between
metaplastic and triple-negative breast cancer patients. Breast 49:8-16, 2020
8. Esbah O, Turkoz FP, Turker I, et al. Metaplastic breast carcinoma: case
series and review of the literature. Asian Pac J Cancer Prev 13:4645-4649,
2012

9. Lester TR, Hunt KK, Nayeemuddin KM, et al. Metaplastic sarcomatoid
carcinoma of the breast appears more aggressive than other triple recep-
tor-negative breast cancers. Breast Cancer Res Treat 131:41-48, 2012

10. Abada E, Daaboul F, Ebare K, et al. Clinicopathologic characteristics and
outcome descriptors of metaplastic breast carcinoma. Arch Pathol Lab Med
146:341-350, 2022

11. McMullen ER, Zoumberos NA, Kleer CG. Metaplastic breast carcinoma:
Update on histopathology and molecular alterations. Arch Pathol Lab Med
143:1492-1496, 2019

12. Murphy BL, Fazzio RT, Hoskin TL, et al. Management of the axilla in met-
aplastic breast carcinoma. Gland Surg 7:200-206, 2018

13. Paul Wright G, Davis AT, Koehler TJ, et al. Hormone receptor status does
not affect prognosis in metaplastic breast cancer: a population-based anal-
ysis with comparison to infiltrating ductal and lobular carcinomas. Ann Surg
Oncol 21:3497-3503, 2014

14. He X, Ji J, Dong R, et al. Prognosis in different subtypes of metaplas-
tic breast cancer: a population-based analysis. Breast Cancer Res Treat
173:329-341, 2019

15. Wang J, Zhang WW, Lian CL, et al. The effect of post-mastectomy ra-
diotherapy in patients with metaplastic breast cancer: an analysis of SEER
database. Front Oncol 9:747, 2019

16. Hagque W, VermaV, Naik N, et al. Metaplastic breast cancer: Practice pat-
terns, outcomes, and the role of radiotherapy. Ann Surg Oncol 25:928-936,
2018

17. Daly MB, Pal T, Berry MP, et al. Genetic/Familial High-Risk Assessment:
Breast, Ovarian, and Pancreatic, Version 2.2021, NCCN Clinical Practice
Guidelines in Oncology. J Natl Compr Canc Netw 19:77-102, 2021

18. Rayson D, Adjei AA, Suman VJ, et al. Metaplastic breast cancer: progno-
sis and response to systemic therapy. Ann Oncol 10:413-419, 1999

METAPLASZTIKUS EMLGDAGANAT RETROSPEKTIV ELEMZESE 275

19. Sharma P, Lépez-Tarruella S, Garcia-Saenz JA, et al. Pathological re-
sponse and survival in triple-negative breast cancer following neoadjuvant
carboplatin plus docetaxel. Clin Cancer Res 24:5820-5829, 2018

20. Ng CKY, Piscuoglio S, Geyer FC, et al. The landscape of somatic genetic
alterations in metaplastic breast carcinomas. Clin Cancer Res 23:3859-3870,
2017

21. Moulder S, Helgason T, Janku F, et al. Inhibition of the phosphoinositide
3-kinase pathway for the treatment of patients with metastatic metaplastic
breast cancer. Ann Oncol 26:1346-1352, 2015

22. Coussy F, El Botty R, Lavigne M, et al. Combination of PI3K and MEK
inhibitors yields durable remission in PDX models of PIK3CA-mutated meta-
plastic breast cancers. J Hematol Oncol 13:13, 2020

23. Basho RK, Gilcrease M, Murthy RK, et al. Targeting the PI3K/AKT/mTOR
pathway for the treatment of mesenchymal triple-negative breast cancer:
Evidence from a phase 1 trial of mTOR inhibition in combination with liposo-
mal doxorubicin and bevacizumab. JAMA Oncol 3:509-515, 2017

24. Schmid P, Cortes J, Pusztai L, et al. Pembrolizumab for early triple-neg-
ative breast cancer. N Engl J Med 382:810-821, 2020

25. Leyrer CM, Berriochoa CA, Agrawal S, et al. Predictive factors on outcomes
in metaplastic breast cancer. Breast Cancer Res Treat 165:499-504, 2017

26. Tadros AB, Sevilimedu V, Giri DD, et al. Survival outcomes for metaplastic
breast cancer differ by histologic subtype. Ann Surg Oncol 28:4245-4253, 2021
27. Erjan A, Almasri H, Abdel-Razeq H, et al. Metaplastic breast carcinoma:
Experience of a tertiary cancer center in the Middle East. Cancer Control
28:10732748211004889, 2021

28. Patil Okaly GV, Akshatha C, Sandhya N, et al. Revisiting metaplastic car-
cinoma of breast: an emphasis on the clinico-pathological and immunohis-
tochemical variables analyzed at a tertiary cancer centre in South India. Iran
J Pathol 17:268-274, 2022

29. Cimino-Mathews A, Verma S, Figueroa-Magalhaes MC, et al. A clinico-
pathologic analysis of 45 patients with metaplastic breast carcinoma. Am J
Clin Pathol 145:365-372, 2016

30. Hennessy BT, Giordano S, Broglio K, et al. Biphasic metaplastic sarco-
matoid carcinoma of the breast. Ann Oncol 17:605-613, 2006

31. Takuwa H, Ueno T, Ishiguro H, et al. A case of metaplastic breast cancer
that showed a good response to platinum-based preoperative chemothera-
py. Breast Cancer 21:504-507, 2014

32. Al-Hilli Z, Choong G, Keeney MG, et al. Metaplastic breast cancer has
a poor response to neoadjuvant systemic therapy. Breast Cancer Res Treat
176:709-716, 2019

33. Tray N, Taff J, Adams S. Therapeutic landscape of metaplastic breast
cancer. Cancer Treat Rev 79:101888, 2019

34. Takala S, Heikkilda P, Nevanlinna H, et al. Metaplastic carcinoma of the
breast: Prognosis and response to systemic treatment in metastatic disease.
Breast J 25:418-424, 2019

35. Moreno AC, Lin YH, Bedrosian |, et al. Outcomes after treatment of met-
aplastic versus other breast cancer subtypes. J Cancer 11:1341-1350, 2020
36. Yan Q, Deng Y, Zhang Q. A comprehensive overview of metaplastic breast
cancer: Features and treatments. Cancer Sci, 2024, doi: 10.1111/cas.16208

37. Thomas A, Douglas E, Reis-Filho JS, et al. Metaplastic breast cancer: Cur-
rent understanding and future directions. Clin Breast Cancer 23:775-783, 2023

MAGYAR ONKOLOGIA 68:269-275, 2024





