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Az aspiracios citologia szerepe
a daganatdiagnosztikaban

Székely Eszter, Isték Roland, Székely Tamds, Kovdcs Istvdn, Somordcz Aron,
Jaray Baldzs

Semmelweis Egyetem, II. Sz. Patologiai Intézet, Budapest

A fokdlis 16ziék aspirdcios citoldgiai vizsgdlata (FNAB) egy gyors, egyszer(l s kéltséghatékony diagnosztikus mddszer. A mintavétel,
ill. a kenetek kiértékelése azonban komoly tapasztalatot igényld feladat. A citoldgiai vizsgdlatnak — hasonloan barmely diagnosz-
tikus modszerhez — vannak korldtai, melyeket a citologiai vizsgdlatot megrendeld orvosnak is ismernie kell. Fontos, hogy a klinikai
szakmak miiveldi tudjdk, mely esetekben milyen vdlasz vdarhaté a citoldgiai vizsgdlattdl, illetve mik a korldtai az ilyen vizsgdlatoknak.
Kezdetben az aspirdcids citoldgiai vizsgdlatok tapintds alapjdn torténtek, igy doéntden csak tapinthato elvdltozdsok vizsgdlata zaj-
lott. Manapsdg azonban a széles kdrben elterjedt ultrahangkésziilékek segitségével a mintavétel sokkal biztonsdgosabban végez-
heté mind a beteg védelme, mind a célzds pontositdsa szempontiabdl. Sajnos a mai napig sokan ragaszkodnak a régi, tapintds
alapjdn térténd mintavételi modszerhez, mely pontatlan vagy fals negativ diagnézisokat eredményezhet. Mindez nemcsak az adott
beteg kdrdra torténik, de a citoldgiai vizsgdlatok megbizhatdsagdrdl alkotott negativ kép elterjedését is eredményezi. Az intéze-
tinkben muikédd citoldgiai munkacsoportnak az évek alatt sikerlilt kialakitania azt az optimdlisnak mondhaté munkamddszert,
amelynek segitségével a nemzetkdzi elvarasokat elérd vagy olykor meghaladé diagnosztikus eredmények sziiletnek. A munkacso-
port tagjaiként szeretnénk megosztani tébb mint 20 éves tapasztalatainkat e vizsgdlatok hatékonysdagdnak és elfogadottsdgdnak
visszadllitasa érdekében. Magyar Onkoldgia 58:311-323, 2014
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Fine needle aspiration biopsy (FNAB) of focal lesions is a quick, relatively simple and cost-effective diagnostic method. However,
performing aspirations and interpreting smears require skill and experience. Before initiating an aspiration the doctor needs to be
aware of the limits of cytology as it is vital to know what kind of diagnostic issues can be answered upon a smear and what kind
of questions cannot. Traditionally FNAB was performed without radiologic guidance, and therefore almost only palpable lesions
were aspirated. Since ultrasound (US) has become widely used in medicine, it is axiomatical that FNAB is ideally performed with US
guidance not only for the protection of the patients but also for targeting the lesion more safely. Several cytologists find US guidance
unnecessary as a routinely used examination, which may lead to unsatisfactory smears and false negative results. This means not
only a loss for the patient, but leads to a negative judgement of this diagnostic method. Our interventional cytology diagnostic team
developed a working method resulting in excellent statistical results. In the followings we would like to share our experience refined
the past two decades to restore the reputation of this diagnostic method.
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BEVEZETES

A fokalis 1ézidk aspiracios citologiai vizsgalata (FNAB) egy
gyors, egyszerl és koltséghatékony diagnosztikus modszer.
A mintavétel, ill. a kenetek kiértékelése azonban komoly ta-
pasztalatot igényl6 feladat (1, 2). A citoldgiai vizsgalatnak
- hasonléan barmely diagnosztikus mdédszerhez — vannak
korlatai, melyeket a citologiai vizsgalatot megrendeld or-
vosnak is ismernie kell. Fontos, hogy a klinikus kollégak
tudjak, mely esetekben pontosan milyen vélasz varhaté a ci-
tologiai vizsgdlattdl, milyen kérdésekre képes a citologiai
vizsgalat valaszt adni a minta alapjan, és mire nem (3).
Kezdetben, az ultrahang (UH) - mint diagnosztikus
segitség — elterjedése el6tt a citologiai vizsgalatok tapintas
alapjan torténtek, igy dontéen csak tapinthatéd elvaltoza-
sok vizsgalata zajlott. Amidta az UH-késziilékek hasznala-
ta konnyebben hozzaférhet6vé valt, a citologiai vizsgalatok
egyre inkabb UH-vezérlés mellett folynak, igy ma mar nem
feltétlen elvaras, hogy a biopszidzandé eltérés tapinthatd
legyen. Azok a kollégak, akik az UH elterjedése el6tt kezd-
ték citologusi vagy akar csupan ,mintavételi” karrierjiiket,
nehezen adjak fel régi szokasaikat, és nem szivesen cserélik

fel a tapintasalapt mintavételt az UH-vezérelttel. E kollé-
gak az UH-vezérlést sokszor folosleges és koltséges tulzas-
nak tekintik. Ugy gondoljék, hogy megfelelé tapasztalat
birtokaban a tapintassal végzett aspiraciok statisztikailag
is csaknem egyenértékiliek az UH-vezérelt szurasokkal, ta-
pasztalattal, megfelel$ koriiltekintéssel a parabiopszia elke-
riilhetd. 1d6rél idére azonban rendelésiinkén jelentkeznek
olyan betegek, akiknél a tapintds alapjan torténd szuras fals
negativ leletet eredményezett, késleltetve a beteg megfelel6
kezelését. Mindezek igazolasara alljon itt két példa.

Esetismertetések

Egy 78 éves férfi hirtelen névekvd nyaki duzzanatat tapintas
alapjan biopszidztak. A citologiai kép alapjan nyaki talyog je-
lenlétét dllapitottak meg. Antibiotikus kezelés mellett is roha-
mosan novekedett a duzzanat, igy tjabb vizsgalatot rendeltek,
ezuttal UH-laborunkban. Az UH-kép pajzsmirigydaganatra
utalt, melyet a citologiai kép, ill. a kiegészitd immuncitokémiai
(IC) reakciok is igazoltak. A végso citoldgiai diagndzis diffe-
rencidlatlan pajzsmirigy-carcinoma volt (1. dbra).

Egy 50 éves férfi tomott nyaki duzzanata hatterében
pajzsmirigydaganatot feltételeztek. Két korhdz citologiai

1.4bra. a) Ajobb oldali tulsulyu nyaki duzzanat klinikai képe. b) A nyaki duzzanat UH-megjelenése. c) A mikroszképos képen differen-
cidlatlan daganatsejtek lathatdak. d) CK-reakcid; a daganatsejtek CK-pozitivitdst mutatnak. e) A daganatsejtek vimentinpozitivitast

is mutatnak
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Aspiracios citologia a daganatdiagnosztikdban 3 13

2. abra. a) Daganat a jobb pajzsmirigylebenyben. b) Daganat az isthmusban. c) Daganatéttét egy megnagyobbodott nyaki nyirok-
csoméban. d) A daganat citoldgiai képe

laboratériumaban is tortént FNAB, mindkét helyen tapin-
tas alapjan. Mindkét vizsgalat struma nodosa diagndzisat
allapitotta meg. Mivel klinikailag a nyaki nyirokcsomoélanc
duzzanata is megjelent, hematolégiai megbetegedés jelenlé-
tére terel6dott a gyand. A pdcienst az I. Sz. Belgyogyaszati
Klinika hematoldgiai osztdlyara utaltak, ahol nyaki UH-
vizsgalatot rendeltek, ill. a megnagyobbodott nyaki nyi-
rokcsomok aspiraciojat. Az elvégzett UH-vizsgalat daganat
gyanujat vetette fel a pajzsmirigy isthmusaban, a jobb le-
benyben, ill. a daganat kiterjedt metasztazisait a nyaki nyi-
rokcsomdkban. Az elvégzett UH-vezérelt FNAB megerési-
tette a feltételezést (2. dbra).

Az elmult két évtizedben a névekvd esetszammal egy-
re tobb érv szol az UH-vezérelt biopsziak végzése mellett
(4-8). A 1ézi6 megtapintasa megtorténik a biopszia elvég-
zése el6tt (a régi — tapintdsos — mddszer hivei szerint ezen
alapkovetelmény nem teljesiil, ha UH-vezérelten végezziik
az aspiraciot), ill. a 1ézié konzisztencidja a ,tithegyérzés-
sel” (a szuras végén, a biopszids ti végén érzett tomottség)
is megallapithatd. Emellett tagadhatatlan elénye a vezérelt
szurasnak az, hogy aspiracié kozben folyamatosan kont-
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rollalt a td helyzete a 1ézion beliil. Ez a biztositéka, hogy
a vizsgalt sejtek valoban a kérdéses elvaltozasbdl szar-
maznak, és nem annak kornyezetébdl (3.b abra). Az UH-
vezérelt biopsziak tovabbi elénye, hogy a kérdéses 1ézid
radiolégiai képe, cisztikus vagy nem cisztikus, jél/rosszul
koriilirt volta, kérnyezetéhez val6 viszonya azonnal ldtha-
tovd valik a vizsgald szamara.

Amennyiben egy kérhdzban - onkoldgiai centrumban
— akdr a kenetkészités mddja, akar a kenetek kiértékelése
nem megfelel6 modon torténik, a citoldgiai vizsgalat meg-
bizhatatlan, és a klinikus kollégdk mas, dragabb, és adott
esetben a betegek szamara megterhel6bb vizsgalatot fognak
végeztetni a megfelelé diagnoézis megallapitdsa érdekében.
Centrumunkban 22 éve folynak aspiracios citologiai vizsga-
latok, kozel hiisz éve - kivételes esetektdl eltekintve — kizard-
lag UH-vezérelten. Ugy gondoljuk, hogy sikeriilt egy idealis
munkamadszert kialakitani, mely a vizsgalatokat a lehetd
leghatékonyabba teszi mind szenzitivitds, mind specificitas
szempontjabol. Az alabbiakban az évek sordan megszerzett ta-
pasztalatainkon alapulé modszertani részletekre szeretnénk
felhivni a figyelmet.

Magyar Onkolégia 58:311-323, 2014
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KI VEGYE A MINTAT?

A kérdés a citologiai vizsgalatok végzésének kezdete ota
nagy vitakat valt ki. Aspiraciot klinikus, ill. citolégus egy-
arant végezhet. Igen fontos, hogy az aspiracidt végzé orvos
a biopsziakat napi/heti rutinként vegye, ugyanis a mar meg-
szerzett rutin és tapasztalat is elillanhat, ha az orvos csupan
ritkdn végez biopszids mintavételt, és az elkésziilt kenetek
értékelhetetlenek, vagy igen korlatozottan értékelhetéek
lesznek, mely e diagnosztikus moédszer hirének és alkalma-
zottsaganak rovasara valik. Természetesen az igazi vesztesek
a betegek, akik nehezebben jutnak diagnoézishoz, mely a ke-
zelés megkezdésének idejét is késlelteti. Az aspiracid végzése
soran két orvosnak 6sszesen harom kezére van sziikség (3.
dbra). Az ultrahangot végz6 orvos a bérre lehetdleg merdle-
gesen tartja a transducert, ezzel biztositva a megfelel6 UH-
képet az aspiracié alatt, lehetSleg egészen a ti kihuzasaig.

3. dbra. A hadromkezes technika (a—c). Az UH-képernyé jobb
felsd sarkdban latszik a biopszidzott 1€zid, a biopszias td hegye
apr6 fehér pontként, ill. fehér vonalként latszik benne (b, ¢)

Az aspiraciot végz6 orvos egyik kezével a tli behatolasanak
kozelében meg kell huzza a paciens borét, mig masik kezével
a Cameco-pisztolyt tartja, majd célzas utdn létrehozza a va-
kuumot a fecskendben. A bér meghutzasara azért van sziik-
ség, mert amennyiben a beteg bdre vastag, a t{i besztirasakor
meggytirédhet, magaval vonva a subcutan szoveteket, ily
mddon megakaddlyozza, hogy a tiit végig kovethessiik a kép-
erny6n a biopszia végzése alatt. Amennyiben a td ,eltlinik”
a latotérbdl, vagy adott esetben nem is tiinik fel a tt beha-
toldsakor, meg kell keresni, ugyanis a betegben ,kalandoz6”
ellenérizetlen ti foloslegesen megsérthet olyan szerveket,
melyeket nem all szandékunkban érinteni. Mindez a keres-
gélés a vizsgalat idejét hosszabbithatja, probara téve a beteg
tirelmét, egytttmiikods készségét (mozdulatlansag, légzés
visszatartasa stb.), és igy a vizsgélat sikerét.

Az, hogy a transducert mas személy helyezze vissza
a tartéhiivelybe, mint aki az aspiraciot és a kenetek elkészi-
tését végzi, azért is fontos, mert az idealisan késziil6 kenet
azonnali fixalast igényel. Néhany masodperces fixalasi ké-
sedelem is ronthatja a kenet minéségét, amely a kiértékelést
veszélyeztetheti.

Munkank soran az aspiraciot a legtobb esetben citologus
végzi radiolégus - vagy masik citologus — segitségével. Ha
citologus tartja a transducert, vagyis citoldgusé a biopszia so-
ran a harmadik kéz, olyan betegeknél torténik az aspiracio,
akiket kordbban radiolégus mar megvizsgalt. (Amennyiben
olyan esetet észleliink, amelynél a radioldgiai kép elemzésé-
ben elengedhetetlen sziikség van radiologus kolléga vélemé-
nyére, a pacienst olyan idépontra, olyan helyre hivjuk vissza
biopszidra, ahol radiolégusokkal egyiitt végezziik az aspira-
ciot). A biopszidzot segité radiologusnak (orvosnak) tiszta-
ban kell lennie azokkal az apré szakmai triikkokkel, melyek
segitségével a célzas ideje a legjobban ler6vidithetd. Ezek ko-
ziil az alabbiakra kell figyelni a biopszia alatt: a transducert
ugy kell tartani, hogy az lehet6leg meréleges legyen a borre.
A vizsgalat alatt a citologussal egyiitt kigondolt pozicidban
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4. abra. a) Sister Mary Joseph nodule, kéldokmetasztazis makroszképos képe. b) Az elvaltozas UH-képe. c) Celluldris kenet, 4tné-

zeti mikroszkdépos kép. d) Az elvéltozas citoldgiai képe
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tartva a transducert biztosan, mozdulatlanul kell biztosita-
ni a radioldgiai képet. Amennyiben az emlitett elévigyaza-
tossdg mellett végzett aspirdcé soran sem latszik a td, azt
atransducer finom ide-oda billegetésével haladéktalanul meg
kell keresni. A ma hasznalatos UH-késziilékek igen vékony
UH-nyalabbal mitikédnek, igy a legkisebb saveltérés a tii elti-
nését eredményezheti, ezért sziitkséges a transducert nagyon
6vatos mozdulatokkal mozgatni. (Eléfordul, hogy egy kevés-
sé kozremikodd paciens megmozdul a vizsgalat valamely
fazisaban, és ilyenkor korrigalni kell a transducer helyzetét
vagy akar a t{i behatolaskor valasztott szogét.) Fontos, hogy
a radioldgus a biopszia ideje alatt ne akarjon fotdt késziteni.
(Gyakori jelenség, hogy kezdé radiologusok a vizsgalat koz-
ben archivélas céljabdl kimerevitik a fotézashoz a képet, ami
nagyon zavarhatja a biopsziat végz6 citologust.) Az emlitett
Hfortélyokkal” a vizsgalat ideje a minimumra - néhany ma-
sodpercre — csokkenthetd. A t folyamatos ellenérzése azért
sziikséges, hogy biztosan tudhassuk, nem sértiink meg ere-
ket, a tlivel nem hatolunk véletleniil a mellkasba, nem sértjiitk

anaumen
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meg a lépet stb. Ha vérzést okozunk, az nemcsak a betegek
szamara lehet kellemetlen, de véres keneteket kiértékelni na-
gyon nehéz lehet, vagy egyenesen lehetetlen.

A citologus jelenléte a biopszias laborban akkor is el-
nyos, ha a mintavételt nem személyesen végzi. Maga a beteg
megjelenése, a biopszidzandé elvaltozas radiologiai képé-
nek személyes benyomasa mellett a citologusnak alkalma
nyilhat olyan célzott kérdések intézésére a beteghez, ame-
lyek altalaban sorra lemaradnak a kérépapirrdl, de a kene-
tek megfelel6 kiértékeléséhez sziikség lehet a valasz ismere-
tére. Adott esetben a citoldgiai lelet utéiratdban szerepelhet
olyan megjegyzés, mely a tovabbiakban potencialisan fel-
meriilé problémakra is valaszt ad.

Esetismertetések

Egy 65 éves, emlcarcinomdaban szenvedd beteg majelvalto-
zésanak biopszidjat végeztiik. A vizsgalathoz vald készil6-
déskor felttint egy alsé medidn, ill. egy harant laparotémia
hege. A betegtél megtudtuk, hogy korabban vastagbélrak,
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5. dbra. a) Az elvéltozas CT-képe. b) Citokeratin a keneten. Perinukleéris rogos CK-pozitivitds. A hattérben normdlis acinusok is
vannak, gyengébb, de széles citoplazmdjukban diffliz pozitivitdssal. c) Ugyanez nagyobb nagyitdssal. d) Mellkas-CT a centralis
tumorral. e) Kissejtes carcinoma H&E-képe

ill. petefészekrak miatt is kezelték (mindketté primer tu-
mor volt elmondasa szerint). A majlézid citoldgiai mintdja
emlGcarcinoma 4ttétét bizonyitotta, az utdiratban azonban
szerepelt az is, hogy colon- vagy ovariumdaganat attétének
lehetdségét is szamitasba vettiik a kenetek kiértékelése so-
ran, de a citoldgiai kép és a kiegészitd reakciok emlédaganat
attétét igazoltdk. Minderre azért lehet sziikség, mert ha fel-
meriil a kezelés sordn valamelyik masik daganat attétének
gyanuja, akkor ez az utdiratban megfogalmazott mondat
bizonyitja, hogy a citologiai vizsgalat sordn a tobbi daganat
attétének lehetdségét is figyelembe vettiik.

Egy 28 éves fiatalember jelentkezett nyirokcsomo-biop-
sziara. Klinikailag Hodgkin-lymphoma gyantja meriilt fel
a bal eltils6 nyaki nyirokcsomolanc teriiletén tapintott nyi-
rokcsomo-nagyobbodas miatt. A célzott vizsgalathoz a pa-

ciensnek le kellett vennie az ingét, mivel annak igen sztik
nyakkivdgasa volt. (Bar az orvosi tanulmdnyaink soran
orokké emlegetett - és ritkan betartott — szabalyok alapjan
minden beteget tet6tdl talpig meg kellene vizsgalni, célzott
biopszia soran ilyesmire csak indokolt esetben keriilhet
sor.) A paciens hatan egy durva, széles heg huzodott. Kérdé-
stinkre elmondta, hogy a hatarél harom éve anyajegyet ta-
volitottak el, melynek szévettani eredménye irdnt azéta sem
érdeklddott. Az UH-vizsgalat sordn az eltils6 nyaki nyirok-
csomok reaktiv jellegtinek ttintek, a hegvonal szomszédsa-
gadban az als6 nyaki nyirokcsomoélanc teriiletén azonban
kerek, echoszegény, 2-3 cm atméréji 1éziok mutatkoztak.
Biopszia tortént az egyik kerek hati nyirokcsomébdl, és az
egyik kért, eliilsé nyaki nyirokcsomébol is. A hats6 nyirok-
csomo aspiratuma lényegében kizarélag melanomasejteket
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6. abra. a) Vesesejtes carcinoma mandibulaattétének UH-képe. b) Az attét citoldgiai megjelenése. Jellegzetes, vildgos citoplazma-

ju sejtek, magjukban hatalmas nucleolusok
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tartalmazott. Az eliils6 nyaki régié aspiratuma reaktiv nyi-
rokcsomora utalt, de a sejtdis keneten hdarom aprd, néhany
sejtbol all6 daganatsejtcsoport is jelen volt. Amennyiben as-
piracié csak ebbdl az eliilsé nyirokcsomobdl tortént volna,
pontos diagnoézist nem sikeriilt volna mondani, ehhez Gjabb
biopsziara lett volna sziikség.

Vitan feliil 4ll, hogy kériiltekinté radiologus is megtalalja
a diagnodzis szempontjabdl idealis morfoldgiaju nyirokcso-
mot. Az a tapasztalatunk azonban, hogy a citolégus jobban
érdekelt abban, hogy a kenetek mindsége minél tokéletesebb
legyen, igy talan eredményhatékonyabb nézéponttal készit
kenetet, és keresi hozza a legalkalmasabbnak kinalkozo cél-
pontot. Sokszor tiinik Ggy, hogy a radiolégus kolléga elsGdle-
ges szempontja a klinikus hozza intézett kérésének teljesitése,
miga citologusé alegmegfelel6bb helyrdl torténd minta vétele
még akkor is, ha adott esetben ez eltér attdl a 1ézi6tol, amibél
a vizsgalatot eredetileg kérték, amennyiben az radiologiailag
kevésbé gyanus. Viszonylag gyakran fordul el6 gyenge alta-
lanos allapott betegnél hasiiregi daganat mellett koldokbe
adott metasztazis, ,,Sister Mary Joseph nodule”. Ilyen esetben
elég a paciens koldokmetasztazisabol venni a mintat, mely jo-
val kisebb megterhelést jelent. Kiilonosen olyankor érdekes
ez, amikor az alvadasi paraméterek nem igazan kielégitéek
(4. dbra). Néha az is el6fordul, hogy az onkologus kolléga a ci-
tologusokra bizza, hogy tobbszords elvaltozas esetén melyik-
bél vagy tobb 1ézidbdl térténjen-e mintavétel.

Esetismertetés

Az 58 éves férfinél hasi panaszok hatterében végzett CT-
vizsgalat pancreastumort igazolt, multiplex majmetasztazi-
sokkal. Az onkoldgiai kezelést tervezé kolléga a citologus
dontésére bizta, hogy az aspirdcié pancreasbdl, méjbol, vagy

mindkét szervbdl legyen-e. A mintavétel a pancreasbdl tor-
tént. Kissejtes carcinoma igazolddott, nem ,,hagyomanyos”
pancreastumor, igy a lelet utéiratdban mellkasi CT-vizsga-
lat végzését javasoltuk, mely a citoldgia alapjan feltételezett
primer tiiddétumort igazolta. A paciens ennek megfelel6 ke-
zelést kapott (5. dbra).

Adott onkologiai esetekben csontlézidbdl is veheté min-
ta, amennyiben a csont corticalisa eléggé meggyengiilt
ahhoz, hogy a 23 vagy 22 G vastagsagu (0,7 vagy 0,6 mm
atméréju) ti konnyedén athatoljon. Ez csontmetasztazisok
esetén szokott el6fordulni. A radiolégus kolléga megallapit-
ja, hogy érdemes-e probalkozni aspiracidval (6. dbra).

AZ ASPIRACIO TECHNIKAJANAK
JELENTOSEGE

Citolégiai mintalényegében minden szervbél vehetd. Amint
mar emlitettiik, idealis esetben a biopszias tli utja a vizsga-
lat soran végig latszik a képerny6n. Ez legkdnnyebben ugy
érhet6 el, ha a transducer meréleges a test felszinére, és
a biopszias tl sikja megegyezik az UH-nyaldbbal. Ameny-
nyiben a beteg dnkéntelen mozdulatot tesz a vizsgélat so-
ran, el6fordul, hogy a biopszias tli ,eltinik” a képrél. Ilyen
esetben a radiologusnak haladéktalanul meg kell keresnie
a tdt a lézioban. Ilyen helyzetben akar a radioldgus, akar az
aspiraciot végzé orvos is keresheti a ttt, de ezt sohasem te-
hetik egyszerre. A radiologus a transducert billegeti, az as-
piraciot végzd orvos az UH sugardba probalja terelni a tit.
Ez akkor lehetséges, ha csak egyikiik mozog. Amennyiben
mindketten egyszerre mozgatjak az eszkoziiket, alig van
esély arra, hogy az UH-nyaldb és a tti sikja taldlkozzon. E16-
fordul, hogy bizonyos helyzetekben apré fortélyokkal kell
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7. dbra. a) Nedvesen fixalt nyirokcsomébdl szdrmazé festetlen kenet nativ képe. A fixalds utén egy sejtdis kenet azonnal kifehé-
redik. b) A 7.a 4brdn mutatott kenet H&E-festés utadn. c) Azonnali ismétlést igényld, potencidlisan sejtmentes kenet. d) Nekrotikus
aspirdtum fixalds utani képe. e) A 7.d dbran mutatott kenet festés utan. f) A 7.d és 7.e abran mutatott kenet mikroszképos képe.
Nekrotikus laphamcarcinoma. g) iziileti ganglionbdl szarmazé igen stirii, mucoid aspirdtum

a biopszidzandd szervet vagy 1éziét konnyen aspiralhato
poziciéba tigyeskedni. A nyakon, leggyakrabban a pajzsmi-
rigyben egyes gobok épp a carotis kozvetlen szomszédsaga-
ban ugy helyezkedhetnek el, hogy hagyomanyos poziciéban
érsériilés komoly kockazataval jarna a biopsziazas. Ilyenkor
a beteg héta ala parnat helyezve a nyak erételjesebb kifeszi-
tésével, jobbra vagy balra forgatasaval e veszély elkeriilhetd.
Vesék biopszidjanal gyakran adodik, hogy a paciens dereka
ald helyezett parnaval a biopszidzandé 1¢ézi6 eléemelkedik,
igy a tli utja lerovidithetd, és az aspiracié is konnyebben el-
végezhetd.

A betegek megfeleld kozremitikodése nélkiil a vizsgalatok
nagy része nem végezhetd el. Ha minimalisan is, de invaziv
vizsgalatrdl van sz6, melynek elszenvedésétdl a betegek tul-
nyom¢ tobbsége nagyon tart. Igen fontos, hogy a vizsgald-
ban jelen 1év6 egészségiigyi személyzet, orvostanhallgatok,

tanulok teljes stabja torekedjen megfelelé empatikus milié
biztositdsra. Igy nyerhetjiik el a paciens bizalmét és a le-
het6 legfegyelmezettebb kozremikodését (mozdulatlansag,
légzés visszatartdsa), és azt is, hogy a vizsgalat lehetdleg
minimalis traumat jelentsen szamara. Ilyen koriilmények
kozott kecsegtet a legnagyobb reménnyel a biopszia sikere.
A kenetek kiértékelése mar az aspiratum kikenésekor
megkezdddik. A minta szélesztésekor azonnal feltinik, ha
a kenet nyakos — mucinosus daganatok esetén —, nekrotikus
- barmely szerv daganatakor, de leggyakrabban lapham-
carcinoma esetén —, vagy kifejezetten szaraz, sejtszegény,
esetleg sejtmentesnek tlinik (7. dbra). Vegyiik végig, mi a te-
endd ilyenkor, mely szituaciérdl szituaciora valtozik.
Amennyiben ismert nyaktermel$ daganat feltételezett
attétébol vesziink mintét, és az aspiratum jol észlelhetGen
mucinosus jellegli, nem kell feltétleniil torekedni kétszeri
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8. abra. a) Aspiracios tlitipusok. b) Hodgkin-kér nyirokcsomé-UH-képe. c) A szdraz, kissé véres keneten kevés a diagnosztikus sejt.
d) Az eset szbdvettani mintdja. J&I 1athatd, hogy a nyirokcsomé dlloméanyat kétészovet foglalja el, igen kevés daganatsejtet tartal-
mazé szigetet dvezve. e) Nagyobb nagyitassal a citolégiai mintén is latott Sternberg—Reed-sejtek. f) Kapillarisnyomdassal torténé
aspiracio. A tl direkt médon, vakuumfecskendd nélkil pasztazza a lézidt

aspiraciora — ami az altalanos szabaly -, egyszeri biopszia
is elégséges lehet. Hasonloképpen nem kell feltétlentil tobb-
szOr aspiralni, ha konkrét szerv primernek tiné dagana-
tat szdrjuk és nyakos az aspiratum - pl. pancreas — amel-
lett, hogy a biopszias t{i jol lathatéan a kérdéses lézidban
volt detektdlhatd. Kiilonosen akkor meérlegelendé a mé-
sodik mintavétel elvégzésének sziikségessége, ha az elsé
biopszia sikeresnek tiinik, a beteg rossz altalanos allapota
és a biopszidazando6 16zi6 nehezen megkozelitheté helyen
van. Amennyiben azonban ismeretlen eredetli daganat
mucinosus metasztazisat biopszidzzuk, érdemes akdr ha-
rom mintat is venni. Ilyenkor térekedniink kell arra, hogy
minél nagyobb szamu tdrgylemezre kenjiik a mintat, mert
varhatéan sziikség lesz kiegészité immuncitokémiai (IC)
vizsgalatokra is (Id. kés6bb).

A minta jol detektalhatéan nekrotikus jellegti lehet.
Amennyiben a betegnek ismert vagy feltételezett elszaru-
sodé laphdmcarcinomaja van, egyetlen minta is elégséges
a diagndzishoz. Amennyiben azonban ismeretlen eredet(i
primer tumor attétét szarjuk, sziikség lehet a primer tu-
mor lehetséges helyének meghatarozasdhoz IC reakcidkra,
ilyenkor is a tobbszori mintavétel ajanlott.

Amennyiben aspiracidkor a tt igen nehezen mozgathaté
egy tomott elvéltozason belill, és szdraz kenetet nyeriink,

érdemes azonnal a szokdsos 23 G vastagsagu tii helyett 22
vagy 21 G vastagsagut valasztani. A vizsgalatoknal alkal-
mazott ,tliarzenalbol” a mintavételt végz6 orvos valogat (a
tl vastagsaga, ill. hossza alapjan, 8. dbra). Ha igy sem sike-
ril megfelel6 mintat venni, core-biopsziatél varhat6 ered-
mény. Amennyiben azonnali core-biopszids mintavételre
van lehet8ségiink, ennek elvégzése felgyorsithatja a diag-
nosztikus folyamatot.

Olykor a biopszidzandé elvaltozas igen vaszkularizalt.
Ha az aspiratum nagyon véres, meg lehet kisérelni kapil-
larisnyomassal, vakuum alkalmazasa nélkiil venni a min-
tat, ugyanis zavar6 lehet nagyobb mennyiségi vér a minta
mikroszkopos megitélésekor, viszont a kapillarisnyomassal
nyert minta biztosan kevesebb vért tartalmaz, varhatdéan
megfelel6 mennyiségli diagnosztikus sejt jelenléte mellett
(8.f dbra).

A kenet mindségének makroszképos megitélésére az az
orvos a legalkalmasabb, aki a mikroszkopos vizsgalatot
végzi, hiszen a legmegfelel6bb visszajelzés az aspirdci6 utan
a minta mikroszkoppal torténd vizsgalata. Amennyiben
valakit a felsorolt érvek nem gy6znének meg, annak alata-
masztasara, hogy idealis esetben a citologusnak ott a helye
az aspirdciok végzésénél, ez utobbi megallapitas remélhetd-
leg dont6 érvnek bizonyul (9-11).
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A KENETEK MEGFELELO FIXALASA
ES FESTESE

A citolégiai mintdk festése kiilonb6z6 laborokban elté-
ré. Egyes festések nedves — azonnali - fixalast igényelnek
(Papanicolau, H&E), mig masok szdraz fixaldson alapulnak
(Giemsa, Diff-Quick). Ugy tinik, minden laborban ,meg-
valtoztathatatlan” szokasok uralkodnak, és minden citologus
ragaszkodik a megszokott festéshez, hiszen az ismert tipusu
képet konnyebb diagnosztizalni. Laborunkban szinte a kez-
detek oOta nedvesen fixalt, H&E-festett keneteken végziink
analizist. E festéshez a kenet kikenésekor azonnali fixalast
kell alkalmazni. A nedves fixalas, H&E-festés melletti érve-
ink a kovetkez6ek: a mag morfoldgidjanak vizsgalata e festés-
sel a legalkalmasabb, hiszen a kromatinszerkezet nedves fi-

xalas utan a legjobban meg6rzott. A szovettani mintak rutin
festése is H&E-vel torténik, igy lehet6ség nyilik a citologiai és
a szovettani morfologia dsszevetésére (9. dbra). Ez a helyzet
nemcsak onképzésre idedlis, de a citologiaval kapcsolatban
szkeptikus kollégakat, ill. a fiatal rezidenseket is konnyebb
meggydzni a citologiai vizsgalat fontossagarol, ill. arrdl, hogy
a citoldgiai kép értékelése nem nehezebb a szovettani vizsga-
latokénal. Jéval egyszer(ibb az azonos szinvilagi mintak 6sz-
szevetése anndl, ahogy a Giemsaval festett kenetek beszaradt
sejtjeinek kékségébdl probalunk a H&E-festett metszeteken
latottakkal parhuzamot vonni. Az utébbi években a citologi-
ai mintakat nem csupan a morfoldgiai alapt diagnosztikara
alkalmazzak. A személyre szabott onkoldgiai kezelés mole-
kuléris bioldgiai vizsgalatok sorat teszi szitkségessé, melyhez
a citoldgiai minta alkalmasabb a sz6vettaninal (a formalin-

9. adbra. a) Teratoma a maxilldban. MR-kép. b) Ugyanezen 1ézi6 UH-képe. c) Ependyma citoldgiai képe. d) Ependyma szdvettani
képe. e) Agyszdvet citoldgiai képe. f) Agyszdvet szdvettani képe. g) Nydlmirigy citolégiai képe. h) Nydimirigy szdvettani képe
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10. abra. Pleomorph adenoma. Az élénk eosinophil citoplaz-
maju daganatsejtek hatterében a myxoid alapdllomany enyhén
basophil jellegl — tobbé-kevésbé metachromasidsan festédik

fixalas sulyos DNS-karosodast okoz). Emiatt olyan centru-
mokban is folyamodnak citolégiai vizsgélatokhoz, melyek
korabban elvetették ezt a diagnosztikus modszert. A frissen
fixalt mintakon e vizsgalatok is meggy6z6bb eredményt
mutatnak, mint a szdrazon fixlt anyagokon. IC-vizsgalato-
kat gyakran végziink mintdinkon. Ezek eredménye is joval
megbizhatébb, ha nedves fixalas utan alkalmazzuk (I1d. a ko-
vetkez6 bekezdésben). A H&E kenet egyetlen hatranya lehet
- kiilonoésen nydlmirigydaganatok esetén — a metachromasia
hianya. Bar a hagyomanyos tanok alapjan metachromasia
elérésére a legalkalmasabb a szaraz fixalds utin végzett
Giemsa-festés, véleményiink szerint a H&E-festett keneteken
is lathaté metachromasia-jellegti eltérés (10. dbra).

KIEGESZITO TECHNIKAK

Sok esetben az aspiratum nem csupan kenetkészitésre
hasznalhaté. Amennyiben az aspirdtum gennynek ténik,
a minta egy részét azonnal transzport taptalajra lehet olta-
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ni, mely mikrobioldgiai laboratériumba kiildheté tenyész-
tésre (11.a dbra).

Malignitas esetén gyakran van igény molekularis biolo-
giai vizsgalatok végzésére. E vizsgdlatok végezhetdek olyan
citologiai mintdn, melyet direkt e célbdl vettek, de végezhe-
t6 az aspiracidkor haszndlt biopszids tiit dtmosva a tlimo-
s6 folyadékbol, kefebiopszia esetén a kenet kikenése utan
a biopszias kefén maradt anyagbol, vagy a mar vizsgalt
kenetrdl (targylemezrdl) leoldott sejteken. A molekularis
bioldgiai vizsgalatok prognosztikus markerek meghataro-
zdsa, részben a terdpia megvdlasztasa céljabol (k-ras, b-raf,
EGEFR stb.) torténnek leggyakrabban (12-16). Az elsé ha-
rom esetben a mintat Eppendorf-csébe gytjtjitk (11.b dbra).
Fluoreszcens in situ hibridizacié (FISH) vizsgalatot HER2-
statusz meghatdrozasara, ill. hematoldgiai megbetegedések
bizonyitasara alkalmazunk bizonyos esetekben. Hematolo-
giai kezelés leggyakrabban szovettani vizsgalatra alapozva
torténik, de bizonyos esetekben citolégiai minta is elégséges
lehet. Amennyiben egy betegnek a korabban kezelt, szo-
vettanilag meghatarozott lymphoma recidivajanak lehet6-
sége meriil fel, a citologiai kép is erre utal, ill. a daganat-
nak jellegzetes kromoszomaeltérései ismertek, a citologiai
vizsgalat FISH-sel kiegészitve szovettani vizsgalat nélkiil is
elégséges lehet a kezelés tjrainditdsahoz (11.c dbra). Ennek
kiilonos jelentdsége lehet olyan esetekben, amikor a beteg
altaldnos dllapota még egy kevéssé megterhelé sebészeti
beavatkozast sem tesz lehetévé. Hasonlo vizsgalatkombi-
nacié primer lymphoma esetén is szoba johet elesett alla-
potu betegeknél, vagy olyanoknal, akiknél a nem megfeleld
véralvadasi paraméterek nem teszik lehetévé akar egy core-
biopszia elvégzését sem (11.c dbra) (17, 18).

A kenetek értékelése nem ér véget feltétleniil a H&E-kép
vizsgalataval. Kiegészit6ként eseteink 10%-aban alkalma-
zunk IC-reakcidkat. E vizsgilatokat gyakran olyan bete-
geknél alkalmazzuk, akiknél ismeretlen eredetli primer
tumor metasztazisa hivja fel a figyelmet daganat jelenlétére

11. bra. a) Transzport tdptalaj. b) Eppendorf-csébe keriil a minta, melybdl molekularis biolégiai vizsgélat késziil. c) Keneten végzett
FISH t(14;18) follicularis lymphoma esetbdl
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(,CUP” - cancer of unknown primary). Mivel kiilonb6z6
eredetli daganatok igen hasonlé citologiai-szovettani képet
mutathatnak, IC-reakciok végzése sziikséges a primer daga-
nat lehetséges helyének meghatdrozdsara.

Sok centrumban sejtblokkon végeznek kiegészité immun-
hisztokémiai (IH) vizsgalatokat. Ez megbizhaté metddus,
azonban komoly hatranya, hogy a sejtblokk létrehozasanak,
illetve metszet ebbdl torténd elkészitésének ideje azonos egy
szovettani mintdbol szarmazé metszet elkészitéséével. Mivel
a kenetek vizsgalatdnak egyik {8 el6nye, hogy a minta az aspi-
raci6 utan azonnal értékelhetd, amennyiben sejtblokkon vég-
ziink TH-vizsgalatokat, ez a megfellebbezhetetlen elény elvész.

Nedvesen fixalt mintan a kenetek festése és kiértékelése
utan az ujra elszintelenitett keneteken megbizhatéan végez-
het6ek direkt IC-reakcidk (12. dbra). A kenetek elsd kiérté-
kelésére az IC-reakciok végzése elott az alabbi okok miatt
van sziikség: a mikroszkopos kép alapjan a citologusnak ki-
alakul a véleménye az elvaltozasrdl, melyrdl tdjékoztathatja
aklinikus kollégékat, a lehetséges, szoba jové differencialdi-
agnosztikai paletta megemlitésével. Ez utobbi koriilmények
meghatarozzak a kovetkezékben végzend$ IC-reakciok
kombinacidjat, ill. a reakciok sziikséges sorrendjét. Ameny-
nyiben az elsd széria IC-reakcio-negativ, a negativ kenete-
ken djabb vizsgalatok végezhetdek. (Technikailag érdemes
magi reakcidt ismétléskor olyan keneten végezni, amin ko-
rabban citoplazmatikus reakcidt probéltunk, ill. forditva,
hogy esetleges technikai elégtelenség esetén fals reakciok
ne okozhassanak félreértelmezett eredményt.) Bar direkt
keneteken végzett IC-vizsgdlatoknal is el6fordulhat, hogy

12. dbra. a) TTF1-pozitivitds. Specifikus magi reakcié tidédaganat mintajan. b) Ki67
proliferdciés marker lymphoma esetébdl. A specifikus magi reakcié a karosodott,
csikszerlien megjelend un. kihtdzott magokon is jél érvényesiil. c) Specifikus pozitiv
citoplazmatikus reakcié. d) Nem specifikus, barnds drnyalatd fals reakcié, mely nega-
tivként értékelend6

az IC-reakcidk végsé kiértékelése tobb napot vesz igénybe,
a folyamat gyorsabb, mint sejtblokk alkalmazdsa esetén.

Az IC-reakcidra kiildott kenetek minésége alapjan azt is
meghatdrozhatjuk, hogy mely keneten melyik IC-reakciot
végezziik; dontden denudalt sejtmagokat tartalmazé keneten
inkabb magi reakciokat végziink, mig citoplazmareakciokat
a jobban meg6rzott sejteket tartalmazé keneteken.

Az IC-vizsgalatra szant kenetek néhany masodperc alatt
sosavas alkohol 1%-os oldatdban elszintelenithetSek, és az
IC-reakcidk a szovettani IH-reakciokra hasznalt automa-
taban elvégezhetéek. Egyetlen lényeges kiilonbség, hogy
a citoplazmatikus reakcidkhoz nincs sziikség antigénfel-
tarasra (ez a lépés az automatdban kiiktathato). Magi reak-
cio esetén azonban torténik antigénfeltdras. Az IC-reakciok
héatranya az, hogy kontroll sz6vetminta nem huzhaté a ke-
netekre, igy a negativ eredményben akkor lehetiink telje-
sen biztosak, ha a kenet tartalmaz olyan sejtpopulaciot is
a daganatsejtek mellett, melyek belsé kontrollként érté-
kelhet6ek. (Tapasztalatunk alapjan fals pozitiv reakcid
nem szokott el6fordulni, igy ilyesmivel nem kell szamol-
nunk.) Masik hatrany lehet, ha nagyon limitalt a vizsgal-
haté targylemezek szama, hiszen nem készithetd korlatlan
szamu metszet/kenet, mint sejtblokk esetében. Ez utob-
bi - a sejtblokktechnika - alkalmazasanal is el6fordulhat
azonban, hogy a minta kevés daganatsejtet tartalmaz, és
nem minden lemetszésben van olyan daganatsejt, melynek
IH-jellegzetességeit vizsgaljuk.

Amennyiben direkt keneten végzett reakcié soran mar
az els6 széria IC-reakcid a vart eredményt hozza, a biopszia
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mdsnapjan végleges eredmény adhat6, mely mindenképpen
elényt jelent a sejtblokktechnikaval vizsgalt anyagokhoz
képest. Az alabbiakban két példat ismertetiink a reakcidok
sorrendjének megvalasztasara.

Elsé példa

Colondaganatos beteg tiidéelvaltozasabol szarmazik a minta.
Klinikailag lehet attéti daganat, de primer tiidétumor is. Ha-
rom kenet all rendelkezésre. A H&E-kép alacsonyan differen-
cidlt daganatot mutat, mely nem teljesen tipusos colontumor
attétére. Az elsé valasztandé immunkombindcié: CK7 (tadé
primer esetén pozitiv), CK20, ill. CDX2 az anamnesztikus
adatok miatt (mindketté colontumorra jellegzetes, a CDX2
magi reakci6). Eredmény: CK7 pozitiv, CK20, CDX2 negativ.
Ez az eredmény tiidé-adenocarcinomat kezd korvonalazni.
A tiidédaganat feltételezésének tovabbi megerdsitésére TTE-
lI-reakciot kértink, ill. p63-at, ez utdbbi laphamban lehet
pozitiv, ha a daganat vegyes adeno-squamosus carcinoma.
A magi reakciokat a két citoplazmatikus reakciéval vizsgalt
keneten érdemes elvégezni. Bar a CK7-reakci6 pozitiv, a magi
reakci6 kiértékelését nem zavarja a citoplazmareakci6 pozi-
tivitasa.

Masodik példa

Maijlézio, valoszintileg tiidorak attéte. A H&E-festett kenete-
ken magasan differencialt neuroendokrin (NE) tumor képe
lathaté. Harom kenet all rendelkezésre. Az els¢ harom an-
titest: CK7, synaptophysin, TTF1. Eredmény: CK7 pozitiv
— perinuklearis sapkaszerti reakcié (NE daganatra jelleg-
zetes). Synaptophysin, TTF1 negativ. Ismételt IC-reakcidk:
chromogranin a synaptophysinre hasznalt keneten, Ki67
a CK7-re hasznalt mintdn, nem a TTF1-re hasznalt mintan, hi-
szen mindkét reakcié magi. Ez esetben megbizhatobb a Ki67-
reakcié eredménye a CK7-re hasznalt mintan, még akkor is,
ha perinukledris (de nem nukledris) pozitivitas latszik az elsé
IC-kor utan. Mivel a synaptophysin és a chromogranin lénye-
gében hasonl6 neuroendokrin markerek, nem jelent veszélyt,
ha ugyanazon a keneten prébalkozunk a masodik reakci6val.

Végezetiil szivbdl ajanljuk az aspiracios citologia, mint
diagnosztikus moédszer hasznalatat fokalis elvaltozasok mi-
benlétének meghatdrozasara, mivel a megfeleld, a cikkben
részletezett modon végzett vizsgalatok a beteg gyogyitasa-
hoz vezeté utat jelolik ki. Hisziink abban, hogy megfeleld
kortilmények kozott a Cameco-pisztoly varazspalcava valik
a citologus kezében.

KOSZONETNYILVANITAS

Szeretnénk megkoszonni radiologus kollégdink segitségét, akik nélkiil e
cikk nem johetett volna létre. Készonjiik tapasztalataink gyarapitdsat az
egylitt toltott munka soran, a kozosen megoldott sok érdekes esetet. A lis-
ta a teljesség igénye nélkiil: Botos Erzsébet, Dudas Ibolyka, Gy6ri Gabri-
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ella, Jaray Barbara, Kékesi Dora, Marton Erika, Szalai Klara, Téth Anna,
Bata Pal, Frank Erné, Futdcsi Baldzs, Kovdcs Baldzs, Magyar Péter, Tarjan
Zsolt, T6th Géza.

IRODALOM

1. Ljung BM, Drejet A, Chiampi N, et al. Diagnostic accuracy of fine-
needle aspiration biopsy is determined by physician training in sampling
technique. Cancer 93:263-268, 2001

2. Ghofrani M, Beckman D, Rimm DL. The value of onsite adequacy as-
sesment of thyroid fine-needle aspirations is a function of operator expe-
rience. Cancer Cytopathol 108:110-113, 2006

3. DeMay RM. The art and science of cytopathology. ASCP Press, Chi-
cago 2011

4. Can AS. Cost-effectiveness comparison between palpation- and ultra-
sound-guided thyroid fine-needle aspiration biopsies. BMC Endocr Dis-
ord 9:14, 2009

5. Izquierdo R, Arekat MR, Knudson PE, et al. Comparison of palpa-
tion-guided versus ultrasound-guided fine-needle aspiration biopsies of
thyroid nodules in an outpatient endocrinology practice. Endocr Pract
12:609-614, 2006

6. Houssami N, Ciatto S, Ambrogetti D, et al. Florence-Sydney Breast Bi-
opsy Study: sensitivity of ultrasound-guided versus freehand fine needle
biopsy of palpable breast cancer. Breast Cancer Res Treat 89:55-59, 2005
7. Cesur M, Corapcioglu D, Bulut S, et al. Comparison of palpation-
guided fine-needle aspiration biopsy to ultrasound-guided fine-needle
aspiration biopsy in the evaluation of thyroid nodules. Thyroid 16:555-
561, 2006

8. Wu M. A comparative study of 200 head and neck FNAs performed by
a cytopathologist with versus without ultrasound guidance: evidence for
improved diagnostic value with ultrasound guidance. Diagn Cytopathol
39:743-751, 2011

9. Lieu D. Value of cytopathologist-performed ultrasound-guided fine-
needle aspiration as a screening test for ultrasound-guided core-needle
biopsy in nonpalpable breast masses. Diagn Cytopathol 37:262-269, 2009
10. Singh N, Ryan D, Berney D, et al. Inadequate rates are lower when
FNAC samples are taken by cytopathologists. Cytopathology 14:327-331,
2003

11. Lieu D. Cytopathologist-performed ultrasound-guided fine-needle
aspiration of parathyroid lesions. Diagn Cytopathol 39:327-332, 2010

12. Schmitt FC, Vielh P. Molecular biology and cytopathology. Principles
and applications. Ann Pathol 32:e57-63, 444-450, 2012

13. Li H, Robinson KA, Anton B, et al. Cost-effectiveness of a novel mo-
lecular test for cytologically indeterminate thyroid nodules. J Clin Endo-
crinol Metab 96:E1719-E1726, 2011

14. Moreira AL, Hasanovic A. Molecular characterization by immuno-
cytochemistry of lung adenocarcinoma on cytology specimens. Acta Cy-
tol 56:603-610, 2012

15. Sekhon HS, Souza CA, Gomes MM. Advances in cytopathology for
lung cancer: the impact and challenges of new technologies. Thorac Surg
Clin 23:163-178, 2013

16. Tobids B, Balla B, Kosa P J, et al. Szomatikus onkogén mutdciok 6sz-
szehasonlito vizsgalata egészséges és tumoros pajzsmirigy-szévetmintdk-
ban. Orv Hetil 152:672-677, 2011

17. Wakely PE Jr. Fine-needle aspiration cytopathology in diagnosis and
classification of malignant lymphoma: accurate and reliable? Diagn Cy-
topathol 22:120-125, 2000

18. Zeppa P, Marino G, Troncone G, et al. Fine-needle cytology and flow
cytometry immunophenotyping and subclassification of non-Hodgkin
lymphoma: a critical review of 307 cases with technical suggestions. Can-
cer 102:55-65, 2004

Magyar Onkolégia 58:311-323, 2014



