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MAR mHSPC INDIKACIOBAN IS ENGEDELYEZETT!'

¥ Xtandi

enzalutamide

S NENVARNNEA ADJON IDOT ARRA,

SZEM”EL,YRE SZABOTT TERAB'AS AMI IGAZAN SZAMIT!
LEHETOSEG A MEGFELELO IDOBEN

A Xtandi bizonyitottan hatékony a mHSPC, a magas kockazati nmCRPC, a tiinetmentes/kevés tiinetet
mutaté mCRPC és a kemoterapia utani mCRPC kezelésében’

XTANDI a beteg szamara kényelmes terapia’:

+ Napi egyszeri hasznalat

- Etkezéstél fiiggetleniil szedhet6

+ A betegek szamara nincs eldirt specialis monitorozas
« Szteroid hasznalata nem sziikséges

Hivatkozas: 1. Xtandi alkalmazasi el6irds www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis
mHSPC=metasztatikus hormonszenzitiv prosztatarak; nmCRPC=nem metasztatikus kaszracidrezisztens prosztatarak; mCRPC=metasztatikus kasztracidrezisztens prosztatarak

Ez a promocios anyag egészségligyi szakemberek szamara késziilt, ettdl eltérd felhasznalasbol eredé kovetkezményekért nem vallalunk felelésséget.
XTANDI 40 mg filmtabletta (ATC: L02BB04) 40 mg enzalutamid filmtablettanként

A forgalomba hozatali engedély jogosultja: Astellas Pharma Europe B.V. A forgalomba hozatali engedély szama: EU/1/13/846/002.
Forgalomba hozatali engedély jogosult magyarorszagi képviseldje és elérhetdsége: Astellas Pharma Kft.; 1124 Budapest, Csorsz u. 43; Telefon: +36 (1) 577-8200.

Bdvebb informacidért olvassa el a gyogyszer alkalmazasi elGirasat!

A hatdlyos “alkalmazési elirds” teljes szovegét megtaldlja az Orszdgos  Gyé észeti  és  Fleimezés-egészségiigyi  Intézet (www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis/) vagy az Eurdpai  Gydgyszeriigynokség
www.ema.europa.eu) honlapokon.

OGYEI honlapon keresztill torténd elérési dtvonal: www.ogyei.gov.hu; Adatbazisok, nyilvéntartasok; Gyogyszer-adatbézis; Xtandi (szabad kereséshen a termék, Xtandi” megadésa), a ,KERESES INDITASA", a kiadott
taldlatok utdn a jelre kattintva, majd az ‘g‘ ikonvagy Kisérdiratok hiperlinkre torténd kattintéssal elérhetd az alkalmazési elirds.

Arral kapcsolatos informaciok:

hu oldalon hozzéférhetd adatok alapjan kzoltiik, és visszavondsig érvényes.
Az aktudlis drak tekintetében kérjiik, ellenérizze a www.neak.gov.hu honlapon taldlhaté informdcickat.

Elérési utvonal: http://www.neak.gov.hu; SZAKMANAK; GYOGYSZER/ GYOGYASZATI SEGEDESZKOZ/ GYOGYFURDO TAMOGATASOK; Egészségiigyi szakembereknek; PUBLIKUS
GYOGYSZERTORZS; VEGLEGES TORZS

Ha bovebb informdciét szeretne termékeinkkel kapcsolatban, kérjiik, kiildje el kérdését a medinfo.HBR@astellas.com e-mail cimre. Amennyiben mellékhatasrol szerez tudomast, kérjiik jelentse azt az Astellas Pharma Kft. részére
e-mailben: drugsafety.hu@astellas.com, faxon: +36 (1) 209 3054, vagy lépjen kapcsolatba a magyar Astellas képviselettel a +36 (1) 577 8200 telefonszamon!

Tovabbi informdcidk: Astellas Pharma Kft. 1124 Budapest, Csorsz utca 43., Tel.: 06 1 577 8200, Fax: +36 1 209-3054.

Astellas Pharma Kft.
1124 Budapest, Csorsz utca 43.,

tel: +36 (1) 577 8200, fax: +36 (1) 209-3054, a S t ell a S
www.astellas.hu

XTD_2021_0143_HBR, Lezdras datuma: 2021.06.15.
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filmtabletta
100 mg és 150 mg
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€S a anparza

KEZELES

LYNPARZA filmtabletta terapias javallata monoterapiaban ovarium carcinoma esetén:*

e el6rehaladott (FIGO IIl. és IV. stadium), BRCA1/2 mutécidt hordozo (csiravonal és/vagy szomatikus), high grade epithelialis
ovarium, petevezeték vagy primer peritonealis carcinomaban szenvedd, felnétt betegek fenntartd kezelésére, akik
az elsdvonalbeli platina alapt kemoterapia befejezése utan reagalnak a terapidra (teljes vagy részleges remisszio**).

* a platina szenzitiv, relapszald, high grade epithelialis ovarium, petevezeték vagy primer peritonealis carcinoma fenntarto
kezelésére olyan felndtteknél, akik reagalnak (teljes vagy részleges remisszié**) a platina alapd kemoterapiara.

e A Lynparza bevacizumabbal kombindcidban az alabbiak esetén javallott:

- elérehaladott (FIGO III. és IV. stadium) high grade epithelialis ovarium, petevezeték vagy primer peritonealis carcinomaban
szenvedd, felndtt betegek fenntartd kezelésére, akik bevacizumabbal kombinalt elsd vonalbeli platina-alapt kemoterapia
befejezése utan reagalnak a terapiara (teljes vagy részleges remisszid) és akiknél a homoldg rekombindcio hidnya (pozitiv
HRD (homologous recombination deficiency) statusz) BRCA1/2 mutécid és/vagy genomi instabilitdas miatt fennall

Végeztesse el ovdrium karcinomds betegeinél a BRCAm vizsgalatot, hogy kisziirhesse azokat, akiknél a
legelonydsebb hatas varhato Lynparza kezelés mellett!

*Emldrak indikacidjat ldsd a Lynparza 100 mg és 150 mg filmtabletta alkalmazasi el6irdsa szerint (2021. majus 6.). A gyogyszerrdl részletes informacié az Eurdpai Gydgyszeriigynokség (EMA) internetes honlapjan (http://www.ema.europa.
eu/) taldlhato. A Lynparza elérhet6 50 mg-os kapszula formaban is. Az egyes gyégyszerformék indikécidja, adagoldsa és biohasznosuldsa kozti kiilonbségek miatt a Lynparza filmtabletta (100 mg és 150 mg) ugyanabban a dézisban nem
helyettesithetd a Lynparza kapszuléval (50 mg).

*RECIST1.1 ill. CA-125 érték alapjén

Lynparza 100 mg és 150 mg filmtabletta:

Osztalyozas: korlatozott érvényi orvosi rendelvényhez kotott, szakorvosi/korhazi diagnézist kovetéen folyamatos szakorvosi ellendrzés mellett alkalmazhatd gydgyszerek (Sz). Bévebb informécidért kérjiik,
olvassa el a gyogyszer alkalmazasi eldirdsat (2021. majus 6.)! EU/1/14/959/002-005. A gydgyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség (EMA) internetes honlapjan (http://www.ema.
europa.eu/) taldlhato.

Akeészitmény egyes esetekben egyedi méltanyosségi tdmogatassal hozzéférhetd. Lynparza 150 mg ajénlott bruttd fogyasztdi ar: 850 595 Ft.

Az drakkal kapcsolatban kérjiik, tdjékozddjon a http:/neak. gov.hu/ internetes oldalon.

Mellékhatasjelentés az Orszagos Gydgyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet (OGYEl) www.ogyei.gov.hu hon-lapjan a AstraZeneca
mellékhatas-bejelentd feliileten keresztiil, vagy a honlaprdl letdlthetd mellékhatés-bejelentd lapon, melyet visszakiildhetnek e-mailben

(adr.box@ogyei.gov.| hu) Ievelben (OGYEI 1372 Postafiok 450.); vagy faxon (+36 1 886-9472). A mellékhatdsokat az AstraZeneca Kit. AstraZeneca Kft.
részére is bej G elérhetdsé : 1117 Budapest, Aliz u. 4. B ép., Tel.: +36-20-9108-633, Fax: +36-1-883-3338; 1117 Budapest, Aliz u. 4. B ép. 1. em.

E-mail: saereport. hu@astrazeneca com, https://aereporting.astrazeneca.com Tel.: +36 1 883 6500, Fax: +36 1 883 3336
HU-4115, Lezdras datuma: 2021. augusztus — KErjiik, hogy bejelentését csak egy helyre kiildje el! www.astrazeneca.hu
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Kedves Kollégak, Barataink, Vendégeink!

A Magyar Onkologusok Tarsasaga® 2021. november 11. és 13. kozatt tartja XXXIV. Kongresszusat
Szegeden.

A mélté helyszint az a varos szolgaltatja, ahol mar - sok évvel ezelétt, 2003-ban - kiemelkedd szin-
vonalu, emlékezetes rendezvényt tartottunk.

Az immar 64. éve toretleniil és eredményesen miikédé MOT® jelenleg tobb mint 1100 regisztralt
taggal, a daganatos betegek gydgyitasanak fejlesztése céljabol egyesiti a rakkutatas, a diagnosztika,
aterapia és a rehabilitacid teriiletén dolgozd orvosokat, kutatdkat, pszicholdgusokat, gydgyszerészeket
és szakdolgozdkat. A kétévente megrendezett orszagos kongresszus célja az onkoldgia kiilonb6zé
szakteriletein dolgozdk szakmai fejlédésének segitése, a kozos tanulds, a kapcsolatteremtés, Uj
tudomanyos egyiittmU(kodések létrehozasa és egylttal a személyes taldlkozasra valé alkalom is.

Szép hagyomanyainknak megfeleléen a kongresszuson adjuk ata MOT® legmagasabb elismerésének
szamité Krompecher-dijat, . Az Onkoldgiai Apoldi Hivatas Kivalésaga” dijakat, és hivatalos folydiratunk,
a Magyar Onkoldgia 2019. és 2020. évi legjobb kdzleményeiért jard elismeréseket is.

A diszel6adasok mellett szamitunk a MOT® altal tamogatott kutatasok bemutatasara, a Kozép- és
Kelet-eurdpai Onkoldgiai Akadémia, a NEAK, az Onkoldgiai és Sugarterapias Tagozat eladasaira
és - a pandémidra tekintettel - a SARS-CoV-2-jarvany onkolégiai vonatkozasait is targyalni kivanjuk.
A kongresszuson a MOT® szekcidi 6nallé programokkal is megjelennek, igy az Onkodermatolégiai
Szekcid, a Gyogyszerterapias Szekcio, az Onkopszicholégiai és Rehabilitaciés Szekcio, a Fiatal On-
kologusok Szekcidja és a Szakdolgozdi Szekcid tagjainak szakmai el6addsai is a rendezvény fontos

részét képezik.

A kongresszuson tartjuk a kovetkezd, tisztujito kozgy(ilésiinket, ahol U] j6v6beli elnokat, fétitkart és
kincstarnokot valasztunk, valamint beiktatjuk a hivatalba lépé elnokot elndki tisztségébe.

Reméljiik, hogy a jarvanyliigyi helyzet a kongresszus idején lehetévé teszi a rendezvény hagyomanyos
méddon térténé megtartasat.

Szeretettel varjuk az érdekléddbket, taldlkozunk a Kongresszuson!

Barati és kollegidlis lidvozlettel:

Prof. Dr. Nagy Péter Dr. Horvath Zsolt
a MOT® fétitkara a MOT® elndke
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VATS és nyilt torakotomia hatasai a posztoperativ szakra és
a tulélésre

Agécs Laszlé'?, Kocsis Akos?, Radeczky Péter?', Ghimessy Aron?',
Gieszer Balazs', Torok Klara', Bogyo Levente?', Mészaros LaszId', Tallosy
Bernadett!, Csende Kristof', Tihanyi Hanna', Tarsoly Gabor!, Ferencz
Bence?!, Megyesfalvi Zsolt>'*, Déme Baldzs?'?, Rényi-Vamos Ferenc?’
'0rszagos Onkoldgiai Intézet, Mellkassebészet, ?Orszadgos Koranyi
Pulmonoldgiai Intézet, Mellkassebészet, Budapest, *Medical Uni-
versity of Vienna, Bécs, Ausztria

CELKITUZES: A korai stadiumu nem kissejtes tiidérak sebészi
kezelésében kiemelkedd szereppel birnak a videoasszisztalt torakosz-
képos miitétek (VATS). Ennek ellenére a médszer elényei részben még
mindig ellentmondasosak. Ennélfogva célunk volt a VATS vagy nyilt
torakotémia révén kezelt tiid6rakos betegek perioperativ valtozéinak
és hosszu tavu talélésének vizsgalata a miitéti megkozelités szerint.

ANYAG ES MODSZER: Tanulmanyunkban azon korai stadiumu
tidérakkal diagnosztizalt betegek adatait elemeztiik, akik VATS
vagy nyilt anatdmiai reszekcion estek at az Orszagos Onkoldgiai
Intézet Mellkassebészeti Osztalyan 2015 és 2021 kozott. A szelekcids
hibakbol adddé torzitdsok csckkentése érdekében becsiilt részvételi
val6szinliségi parositast (propensity score matching, PSM) alkalmaz-
tunk. Az 6sszehasonlito statisztikai elemzésekhez a Mann-Whitney
U- és a khi-négyzet probdkat hasznaltuk, mig a teljes talélést (0S)
Kaplan-Meier-mddszerrel és log-rank teszttel elemeztiik.

EREDMENYEK: Osszesen 1707 beteg felelt meg a bevalasztasi
kritériumoknak. A PSM soran 339/1217 VATS technikaval operalt
beteg adatait tarsitottuk 335/490 nyilt torakotémian atesett egyén
valtozdival. A mitéti eljaras atlagos idGtartama szignifikdnsan rovi-
debb volt a VATS alcsoportban (vs. nyilt torakotémia, p<0,001), vala-
mint mind a szivritmuszavar (p=0,008), mind a tartés légateresztés
(p=0,007) posztoperativ eléforduldsi valdszinlisége szintén jelentsen
alacsonyabb volt VATS miitét esetén, mint nyilt torakotomia utan.
Ennek megfelelden a mtét utani kérhazi tartézkodas idétartama
is rovidebbnek bizonyult VATS-kezelt beteg esetén (p<0,001), és
az atlagos dréncsdviselési hossz is szignifikansan révidebb volt
VATS mditét utan (vs. nyilt torakotémia, p<0,001). Hangsulyozandé
ugyanakkor, hogy az OS tekintetében nem észleltiink szignifikans
kilonbséget a két sebészi megkozelités kozott (p=0,679).

MEGBESZELES: A VATS anatémiai reszekci6 rovidebb miitéti
idével, kevesebb posztoperativ szovédmeénnyel és rovidebb kdrhazi
tartozkodassal, illetve dréncséviselési idGtartammal jar, mint a nyilt
torakotdmia soran végezett tiidéreszekcio. Ugyanakkor az alkalmazott
mutéti megkozelités nem befolyasolja a hosszu tavu tulélési esélye-
ket. Tekintettel vizsgalataink egycentrumos jellegére, eredménye-
inket kellé 6vatossaggal kell kezelni, és a pontos klinikai relevancia
megitélése érdekében tovabbi prospektiv vizsgalatok szlikségesek.

Kis és kozepes kockazatu, szervre lokalizalt prosztatatumoros
betegek sztereotaxias sugarkezelése CyberKnife késziilékkel. Az
els6 100 kezelt beteg eredményei

Agoston Péter, Jorgo Kliton, Gesztesi L dszl6, Stelczer Gabor, Kontra
Gabor, Major Tibor, Takacsi-Nagy Zoltan, Polgar Csaba

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapids Kozpont, Budapest

CELKITUZES: Az elsé 100, kis és kozepes kockazatl primer
prosztatacarcinoma (PCA) miatt sztereotaxias, extrém hipofrakcio-
nalt CyberKnife (CK) kezelésben részesitett beteg eredményeinek
és mellékhatasainak ismertetése.

ANYAG ES MODSZER: 2018. 02. és 2019. 05. kdzétt 102 kis és
kozepes kockazatd, szervre lokalizalt PCA-s beteget kezeltiink
a CK késziiléken. Két beteg elveszett a kdvetés szamara, 100 beteg
adatait értékeltik. A betegek atlagéletkora 72,3 év [tart.: 54-82 év)
volt. Tizenhét betegnél kis, 83 betegnél kozepes kockazati PCA-t

kezeltiink. Negyven beteg a sugarkezelés elétt és alatt legfeljebb 6
héonapos hormonkezelést is kapott. A képvezérelt sugarkezeléshez
a prosztataba sugarfogd markereket Ultettiink be. A klinikai céltér-
fogat kis kockazatban a prosztata volt, erre masnaponta 5 frakciéban
40 Gy-t adtunk. Kézepes kockazatban az ondéhdlyagbazisokat is
kezeltiik 32,5 Gy-vel, szimultan boost technikaval. Négy betegél ids
életkoruk miatt a frakciddozist 0,5 Gy-vel csokkentettiik. A klinikai és
tervezési céltérfogatok kozott 3 mm-es biztonsagi zonat alkalmaz-
tunk. A kezelés alatt 30-40 masodpercenként rontgennel ellendriztiik
a markerek helyzetét, a besugarzas pontositasat a CK automatikusan
elvégezte. A betegeket haromhavonta kovettiik, PSA-értékiket és
mellékhatasaikat lejegyeztiik. Biokémiai relapszust a nadirt 2 ng/ml-
rel meghaladé PSA-értéknél allapitottunk meg. Emelkedd PSA-érték
esetén tovabbi képalkotd vizsgalatokat végeztiink. A betegek tulélési
adatait Kaplan-Meier szerint elemeztiik, a betegcsoportok 0ssze-
vetésére Mann-Whitney U-tesztet hasznaltunk.

EREDMENYEK: A betegek median kovetésiideje 24 honap (tart.:
6-36 ho) volt. A teljes populdcidra a becsiilt 3 éves teljes és prosz-
tatatumor-specifikus talélés 97,7% és 100%, a biokémiai és klinikai
relapszustol mentes tulélés 96,5% és 99% volt, ebben a sorrendben.
Abecslilt 3 éves biokémiai relapszustél mentes talélés a hormonnal
kezeltvs. nem kezelt csoportban 100% vs. 94,2% (p=0,146), a kis vs.
kozepes kockazatl betegeknél 100% vs. 95,7% (p=0,379) volt, ebben
a sorrendben. Akut grade 2-es gastrointestinalis, illetve uroldgiai
toxicitds 7%, illetve 53%-ban alakult ki. Grade 3-4-es akut toxicitas
nem volt. Késdi, kumulativ grade 1-es, 2-es és 3-as gastrointesti-
nalis, illetve urolégiai toxicitast 7%, 0%, 2%-ban, illetve 16%, 17%
és 4%-ban jegyeztiink fel, ebben a sorrendben.

MEGBESZELES: Vizsgalatunkban a kis és kdzepes kockazatd
prosztatatumorosok CK-val, 5 frakciéban, 37,5-40 Gy dsszddzissal
végzett besugarzasanak korai eredményei biztatéak. A grade 2-es
urolégiai mellékhatasok aranya szamottevé volt ugyan, de sulyos
korai mellékhatds nem jelentkezett. A késdi, kumulativ grade 3-as
mellékhatasok aranya 5% alatti. Tovabbi kdvetési id6 szlikséges az
eredmények megerdsitéséhez.

A MAP-kinaz jelatvitel génvariansainak (KRAS, NRAS, BRAF) k&-
vetése metasztatikus colorectalis adenocarcinoma szovettani és
liquid biopszias mintaiban Uj generacios szekvenalassal

Badon Emese Sarolta', Andrés Csilla?, Ménus Aniké', Mokanszki
Attila’, Méhes Gabor'

Debreceni Egyetem Klinikai Kozpont 'Patologia Intézet, 2Onkoldgiai
Klinika, Onkoldgiai Osztaly, Debrecen

CELKITUZES: A célzott génvariansok vizsgalata elengedhetetlen
a metasztatikus colorectalis adenocarcinoma (mCRC] megfele-
molekularis profillal rendelkezhetnek, ami kihatassal bir a daganat
progresszidjara és a terapia hatékonysagara. A gének szekven-
ciaanalizisével lehetséges a genetikai modosulasok és variansok
egyidejl, nagy felbontoképességli elemzése, Ujabban a periférias
vérb6l kivont keringé szabad DNS-bél is.

ANYAG ES MODSZER: A Debreceni Egyetem Klinikai Kozpont
Patoldgiai Intézetében 2019 és 2021 kozott 596 CRC eset szdvettani
és liquid biopszias (LB) mintain a rutin diagnosztika részeként reverz
hibridizacio (Stripassay) segitségével KRAS, NRAS és BRAF gének
molekularis vizsgalatat végeztik. 259 (43%) esetben KRAS-mutans
genotipus igazolodott. Azon esetekben, ahol a primer és metasz-
tatikus tumorokban, ill. a LB kdvetés soran eltéré KRAS-genotipus
igazolédott, 15 gén paneles (TruSight Tumor 15 Solid Tumor Kit,
Illumina MiSeq platform) Uj generacids szekvenalast (NGS) vé-
geztiink. Varianskovetés céljabol osszefliggést kerestiink a primer
tumorok, a metasztazisok, valamint a LB-mintakbdl kimutatott
patogén eltérések kozott.
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EREDMENYEK: Osszesen 20 mCRC-eset 39 szévettani és 41 LB
mintajanak részletes feldolgozasat végeztiik el NGS vizsgalattal. 12
esetben tartozott a primer tumorhoz metasztazisbol szarmazo minta.
14 esetben az elsdleges szévettani mintdban patogén KRAS-varians
igazolddott, de a késdbbi idGpontbol szarmazd szovettani és LB
mintakban genotipusvaltas tortént. Hat esetben a primer tumor vad
tipussal indult és a késébbiekben az LB-mintakban KRAS-, NRAS-
vagy BRAF-varians jelent meg. Egyik eset tidémetasztazisaban
tripla varians, majmetasztazisaban dupla varians, LB-mintajaban
a primer tumor variansa mutatkozott, mely a metasztazisokban is
jelen volt. Egy masik eset ovariummetasztazisaban dupla varians,
melybdl az egyik varians a primer tumorban és LB-mintaban is je-
lentkezett. Tovabbi négy esetben igazolddott kettds varians a mintak
feldolgozasa soran.

MEGBESZELES: A malignus folyamatok genetikai heterogenitasa
és avariansok dinamikaja nagyban befolyasoljak a tumorprogressziot
és a terapias hatékonysagot. mCRC-esetekben a kezelések hata-
sara a molekularis genetikai profil jelentésen valtozhat. A preciziés
onkolégia szamara oridsi lehet6ség az aktualis molekularis statusz
kovetése LB-mintavétellel, mely idealis esetben a teljes tumortémeg
genetikai jellemzdit tikrozi.

A kemoterapiat tulélé tumorsejtek karakterizalasa és szerepiik
megértése a relapszus kialakulasaban

Bajtai Eszter!, Szakacs Gergely'?, Tovari Jozsef, Fiiredi Andras’
"Természettudomanyi Kutatokozpont, Enzimoldgiai Intézet, Budapest,
?Medical University of Vienna, Institute of Cancer Research, Bécs,
Ausztria, *0rszdgos Onkoldgiai Intézet, Kisérletes Farmakologiai
Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A daganatos megbetegedések sikeres kezelése
korunk egyik legnagyobb klinikai kihivasa. Annak ellenére, hogy az
utébbi évtizedekben kifejlesztett (j terdpids megkozelitések jelentds
sikereket értek el, biztos megoldast ezek sem jelentenek a tulélés
meghosszabbitasara, aminek egyik f6 oka a kezelés hatasara a tumor-
sejtekben kialakulo rezisztencia. Arra a megfigyelésre alapozva, hogy
a kezelések még a gyogyszerérzékeny tumorokat sem képesek teljesen
elpusztitani, arra kovetkeztethetiink, hogy a kezelésnaiv daganatsejtek
egy része képes a toxikus vegyiiletekkel vald elsé talalkozast kovetden
adaptalddni, és egy eddig nem ismert modon tulélni a kezelést. Ezek
atranziensen jelen lévg, terapiatolerans sejtek biztosithatjak a teljes
tumor tulélését a terdpia kezdetén, vezethetnek relapszushoz, és
adhatnak id6t az olyan rezisztenciamechanizmusok megjelenésének,
amelyek végiil a kezelés hatékonysaganak elvesztését okozhatjak.

ANYAG ES MODSZER: Kisérleteinkhez kidolgoztunk olyan in vitro
technikat, melynek segitségével hatékonyan modellezheté a nagy
dézist kemoterapias kezelést tulélé tumorsejtek viselkedése. Vizs-
galataink soran kiilonboz6 molekularis hattérrel és morfoldgiaval
rendelkezé emlétumor-sejtvonalakat (MCF-7, T47D, MDA-MB-231,
Hs578T) kezeltiink magas dézisd doxorubicinnel, majd a kultdrakat
tobb héten keresztiil kovettiik, megvizsgalva a tuléld sejteken ta-
pasztalt morfoldgiai és molekularis valtozasokat.

EREDMENYEK: A tUlél6 sejtek jellegzetesen megvaltozott mor-
folégiat mutattak: megndvekedett sejtmag és citoplazmatérfogat,
valamint nagy, ellaposodott sejttest. Emellett a tuléld sejtekben
kiterjedt DNS-karosodas, jelentédsen megndvekedett mitokondrium-
és lizdszomamennyiség volt kimutathatd. Ezek a tulajdonsagok az
Un. sejtes szeneszcenciara jellemzdek. A sejtes szeneszcencia mai
ismereteink szerint irreverzibilis, DNS-karosodas hatasara bekovet-
kezd sejtcikluslezarast jelent, azonban az eredményeink azt mutatjak,
hogy ezek a tuléld tumorsejtek hosszu id6 utan mégis képesek kilépni
ebbdl az allapotbdl és Ujra osztédni kezdenek. Ezek a megfigyelések
megmagyarazhatjak a gyakran hosszu idével a kemoterapia utan
visszatérd daganatok megjelenését, a relapszus kialakulasat.
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MEGBESZELES: A sejtes szeneszcencia allapota felveti az un.
szenolitikus (szeneszcens sejteket célzd) vegyliletek kemoterapiaval
kombinalt alkalmazasat. A kemoterapias kezelést tulélo tumorsejtek
alkotta kritikus alpopulaciénak az elpusztitasaval lehetségessé valna,
hogy megsziintessiik vagy csokkentsiik a relapszus valdszinlségét.

Covid-19 és a melanoma: 1 év tapasztalatai az Orszagos Onkologiai
Intézetben

Balatoni Timea', Panczél Gitta', Madurka Ildiké?, Szilagyi Ruth®, Kertai
Petra’, Kende Hanna Rebekka', Liszkay Gabriella’

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Onkodermatoldgiai Osztaly, 2Kézponti
Anesztezioldgiai és Intenziv Terapias Osztaly, *Orszagos Koranyi TBC
és Pulmonoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: A Covid-19-vilagjarvany amellett, hogy emberek
millidinak halalat okozta vildgszerte az elmult alig tobb mint 1 évben,
szamos egyéb indirekt negativ kovetkezményt von maga utan, melyek
kozll klilonos jelent6ségli az alapbetegség és a gydgyszeres terapiak
miatt egyarant rizikocsoportnak szamité daganatos betegséggel
kiizd6k probléméja.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalatunkban a 2020. marcius-2021.
marcius kozotti idészakban centrumunkban kezelt, elérehaladott
melanomaban szenvedd betegek korlefolyasat elemeztiik intézeti
adatbazisunk alapjan. Rogzitettiik a Covid-19-fert6zés tényét, illetve
a vakcinacié adatait.

EREDMENYEK: A fenti id6szakban 382 beteg részesiilt centru-
munkban melanoma miatt szisztémas kezelésben, immunterapiat
181, célzott biologiai terapiat 141, kemoterapiat 60 beteg kapott.
Kezelés alatt allo betegeink koziil 24-en fert6z6dtek meg a SARS-
CoV-2 virussal a terapia soran. Az 1. hulldmban” minddssze egy
kezelt betegiinket, 2020. november-decemberben 6 beteget, majd
2021. februar-aprilisban 18, terapia alatt allo beteglinket érintett
a koronavirus-fertézés. Betegeink median életkora 60 év volt, kozulik
hatan Illl-as stddiumban, 18-an IV-es stadiumban részesiltek keze-
lésben, immunterapiat 14 beteg, célzott kezelést és kemoterapiat 5,
illetve 4 beteg kapott, 1 esetben pedig nem tudtuk elkezdeni a terapiat
a fulminans lefolyasl koronavirus-fert6zés miatt. A Covid-fertézésben
szenvedd betegeink kozil 7 esetben (29%) okozta a beteg halalat
a virusinfekcio, atlagosan 11,8 nap alatt. Post-Covid szindromaban
1 betegiink, perzisztalé PCR-pozitivitdsban 2 betegiink szenved.
Véddboltast egy beteg sem tudott komplettalni a fert6zédés elétt,
egyszeri oltast 3 betegiink kapott, az infekcid lefolydsa mindharom
esetben tlinetmentesnek vagy enyhének bizonyult.

MEGBESZELES: Elérehaladott daganatban szenvedsd betegeink
kozott a SARS-CoV-2-virusinfekcié letalitasa jelentésen meghaladta
a korcsoportaranyos népesség esetén tapasztalt halalozast. Bar
a vizsgalt id6északban csak betegeink kis csoportja részesiilhetett
oltasban, koriikben haléleset vagy sulyos lefolyasu infekcio nem
fordult eld. Fentiek a vakcinacié jelent6ségére is felhivjak a figyel-
met, amelynek kiilonos fontossaga van daganatos betegek esetén.

Az alacsony és magas dozisteljesitményii brachyterapia ha-
tasa prosztatadaganatos betegek szisztémas immunoldgiai
paramétereire

Balazs Katalin', Juranyi Zsolt?, Kocsis S. Zsuzsa?, A'goston Péter?,
Jorgo Kliton?, Polgar Csaba? Safrany Géza', Lumniczky Katalin'
'Nemzeti Népegészségligyi Kézpont, Sugarorvostani Osztaly, 20rsza-
gos Onkolégiai Intézet, Sugarterapias Kozpont, Klinikai Sugarbioldgiai
és Onkocytogenetikai Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A prosztatadaganat korai felismerése és a sze-

mélyre szabott kezelése még napjainkban is komoly kihivast jelent
a megbizhaté prognosztikai/prediktiv markerek hianya miatt. Mun-
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kank célja a daganatokkal 6sszefliggd, ionizald sugarzas indukalta
szisztémas immunfolyamatok hosszu tavi nyomon kovetése kii-
6nb6z4 sugarterapias protokollokkal kezelt prosztatadaganatos
betegcsoportokban, amelyek ismerete hozzajarulhat a terapias
valasz és a mellékhatdsok pontosabb prediktalasahoz.

ANYAG ES MODSZER: Periférias vérmintak begy(jtése 8 idépont-
ban tortént kezelés elétt és azutan, négy éven keresztil. Ez idaig
alacsony (LDR] és magas dézisteljesitmény( (HDR) brachyterapias
betegek periférids mononuklearis sejtjeinek immunfenotipizalasa
valdsult meg.

EREDMENYEK: A HDR betegcsoportban a daganat kovetkezté-
ben a naiv és aktivalt CD8 T-sejtek szintje szignifikansan lecsdkkent,
azonban a korai szeneszcens CD8 és CD4 T-sejtek szintje erdteljes
szignifikdns novekedést mutat a terapia utani idépontokban, egészen
36 hoig. A gyulladas helyszinére vandorlé effektor memadriasejtek
szintje szintén megemelkedett a HDR-csoportban 3 honappal a tera-
pia utan a kontrollcsoporthoz és a kezelés elétti értékekhez képest.
Szamos funkcionalis sejtpopuldcio valtozasat hasonlitottuk Gssze a két
betegcsoportban, ilyenek a természetes 6lésejtek (NK) kiilénboz4
érési alpopulacioi. Az érett, citotoxikus NK-sejtek szintje lecsokkent
a HDR-betegcsoportban a kontrollhoz képest, mig az LDR-csoportban
szintjlik a 3. honaptol erételjes novekedést mutat, amely 36 honappal
késbbb is kimutathaté. A funkcidjukat ellaté degranulalt NK-sejtek
szintje mar terapia el6tt megemelkedett a kontrollhoz képest mindkét
csoportban, majd a HDR-csoportban tovabb emelkedett a szintje, mig
az LDR-csoportban 3 honal kontroll ald siillyedt a nyomon kovetés teljes
idGtartama alatt. A limfoid dendritikus sejtek (DC) aranya hasonléan
valtozott a két betegcsoportban; terapia el6tt és utana 3 hénapig meg-
emelkedett a kontrollhoz képest, majd azutan szintje normalizalédott.

MEGBESZELES: Szignifikans kiilonbségeket és valtozasokat
kaptunk a kétféle brachyterdpiaban részesilé prosztatadaganatos
betegek immunparaméterei kozott, amely dsszefiiggésben allhat
a kiilonbozo terapias protokollok hatterében allo eltérd kinetikaju
ionizald sugarzasi energia leadassal, amely dontéen befolydsolhatja
a betegekben kialakulé immunfolyamatokat.

Tamogatas: Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacids Hivatal
(azonositd: NKFI-124879)

BRAF-MEK gatlo terapiak mellékhatasainak 6sszehasonlitasa
118 metasztatikus melanomaban szenved6 betegnél az Orszagos
Onkoldgiai Intézetben

Baranyai Fanni’, Balatoni Timea', Czirbesz Kata', Panczél Gitta',
Kispal Mihaly', Danyi Timea', Frohlich Georgina?, Liszkay Gabriella’
Orszagos Onkolégiai Intézet, 'Onkodermatolégiai Osztaly, 2Sugar-
terapias Kozpont, Budapest

CELKITUZES: BRAF-mutans melanomaban a BRAF-MEK inhibitor
terapia szignifikans tulélési elényt biztosit a korabbi kemoterapiahoz
és a BRAF-inhibitor-monoterapidhoz képest. Hatékonysagukban
nincs statisztikailag igazolt kiilonbség, mellékhatasprofiljuk azonban
eltérd. Vizsgalatunkban dsszesen 118 disszeminalt melanomaban
szenvedd betegnél 2015 és 2018 kozott osztalyunkon alkalmazott
BRAF-MEK gatld kezeléssel (38 beteg vemurafenib-cobimetinib,
80 beteg dabrafenib-trametinib) elért klinikai tapasztalatainkat
6sszegeztiik. Vizsgalatunk célja a kombinacids terapiak mellékha-
tasprofiljanak dsszehasonlitasa volt real-life adatok alapjan.

ANYAG ES MODSZER: A vizsgalt betegpopulacidban 58 né (49%) és
61 férfi (51%) volt. Az atlagéletkor 58,8 év volt dabrafenib-trametinib
és 60,7 év a vemurafenib-cobimetinib csoportban. A median kovetési
id6 12 hénap volt (3-43) dabrafenib-trametinib esetén és 18 hénap
(3-43) vemurafenib-cobimetinib esetén. A mellékhatasokat CTCAE
4.03 terminologia alapjan osztalyoztuk.

EREDMENYEK: Vemurafenib-cobimetinib terépiaval leggyakrab-
ban emelkedett majenzimfunkcids értékeket (50%), rash jelenlétét
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(34%]), hasmenést (39%), emelkedett CPK-szintet (32%), fényér-
zékenységet (29%) észleltink. 13%-aban a betegeknek serosus
retinopathia jelentkezett. Grade 3-4 fokozati mellékhatast 34%-ban
detektaltunk. Dézismodifikacidra 11 betegnél volt sziikség. 6 betegnél
a cobimetinibterapia (16%), 2 betegnél a vemurafenibterapia (5%)
végleges abbahagyasara kényszeriltink. Dabrafenib-trametinib
terapiaval leggyakrabban emelkedett CPK- (24%), majenzimfunkcids
értékeket (13%), lazat (13%), hasmenést (8%), papulo-pustulosus
kittéseket (9%) és leukocytopeniat (6%) észleltiink. 2%-aban a be-
tegeknek serosus rethinopathia jelentkezett. Grade 3-4 fokozatu
mellékhatast csupan 10%-ban detektaltunk. Dézismodifikaciora 20%-
ban volt szitkség. Egy betegnél sem kellett dabrafenib-trametinib
kombinaciéval a terapiat véglegesen abbahagynunk.
MEGBESZELES: Mindkét BRAF-MEK gétlé terapia hasonlé ha-
tékonysaggal alkalmazhato BRAF-pozitiv metasztatikus melano-
maban, meghosszabbitva mind a progressziémentes talélést, mind
ateljes tulélést a korabban alkalmazott DTIC kemoterapiahoz, illetve
BRAF-gatlé monoterapidhoz képest. Mellékhatasprofiljuk azonban
klinikai tapasztalataink alapjan is, illetve a nemzetkozi irodalmi ada-
toknak megfelelden kissé kiilonboz8. Osszefoglalasul elmondhatjuk,
hogy az eltéré mellékhatasspektrum miatt a terapia megvalaszta-
sanal javasolt a betegek kisérébetegségeinek figyelembevétele.

Vilagossejtes veserak és normal vese transzkriptom- és proteom-
szint{ célzott elemzése

Bartha Aron'2, Munkécsy Gyongyi?, Klément Eva®*, Darula Zsuzsan-
na*4, Nyirady Péter®, Gyérffy Balazs'?

Semmelweis Egyetem, 'll. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, ?Bioinfor-
matika Tanszék, Budapest, *Single Cell Omics Advanced Core Facility,
HCEMM, “SzBK, Proteomikai Kutatdcsoport, Szeged, °Semmelweis
Egyetem, Uroldgiai Klinika, Budapest

CELKITUZES: A vilagossejtes veserak a leggyakoribb vesedaganat,
amely az el6forduld dsszes eset nagyjabol 80%-at teszi ki. Bar az ala-
csony stadiumu betegek tulélési aranya viszonylag kedvez§ (a betegek
93%-a meghaladja az Gtéves talélést), a tavoli attétes betegek progndzisa
jelentésen rosszabb. Ezért a vesesejtes karcindma kialakulasaban és
progresszidjaban részt vevé kulcsgének és fehérjék azonositasa értékes
informacidkkal szolgalhat a betegek tulélésének meghosszabbitdsahoz.
Kutatasunk célja az volt, hogy Uj potencialis prognosztikus és prediktiv
biomarkereket azonositsunk a vildgossejtes veserak kapcsan.

ANYAG ES MODSZER: Munkank soran online elérhets génchip- és
RNS-szekvenalasi adatbazisok felhasznalasaval meghataroztuk azo-
kat a géneket, amelyek eltérd kifejez6dést mutatnak vesedaganatos
és a normal szovetmintaval rendelkez6 betegekben. A kovetkezd
lépésben a Semmelweis Egyetem Uroldgiai Klinikajan kezelt betegek
szovetmintain végeztiink RNS-szekvenalast. Az eltérd génkifejezddést
mutaté gének proteinjeit célzott tomegspektrometriaval is értékeltik,
hogy fehérjeszint( expresszids adatokat is kapjunk.

EREDMENYEK: Kutatasunk soran létrehoztunk egy adatbézist,
melyben 6sszesen 558 daganatos és normal szévet érhetd el, melybdl
414 génchip- és 144 RNS-szekvenalasi adat. A létrehozott adatbazis
alapjan meghatéaroztuk azt a top 30 gént, melynek fontos szerepe
lehet a vesesejtes karcindma patogenezisében. A meghatéarozott
gének kozil az IGFBP3 (p=2,17E-12), a PLIN2 (p=1,10E-11) és a PFKP
(p=3,24E-12) mutattak a legjelentdsebb eltérést. A meghatarozott
génpanelt 162 vesedaganatos és hozzatartozd normal szdvetet
tartalmazo mintan is validaltuk, RNS-Seq és tomegspektrometria
segitségével. A fliggetlen adatkészlet elemzése sordn az IGFBP3
(p=2,75E-11), a PLIN2 (p=4,79E-11) és a PFKP (p=4,76E-05) szignifi-
kans eltérést mutatott az RNS-expresszid szintjén. A proteomikai
elemzés szintén alatdmasztotta az IGFBP3 (p=2,64E-19), a PLIN2
(p=1,11E-33]) és a PFKP (p=8,66E-35) eltérd kifejez6dését a normal
és daganatos szovetekben.



MEGBESZELES: Napjainkban a vildgossejtes veserak moleku-
van hasznalatban, eredményeink segitenek Uj terapias lehetéségek
feltdrasaban. Tovabba a meghatarozott génpanel alkalmas lehet
diagnosztikai és prognosztikai dontéshozatal tdmogatasara is.

A cetuximab alkalmazasanak specialis indikacioi fej-nyaki daga-
natok kezelése soran

Bellyei Szabolcs, Nagy Bettina, Mangel Laszlo

Pécsi Tudomanyegyetem, Onkoterapias Intézet, Pécs

CELKITUZES: A lokélisan elérehaladott fej-nyaki daganatok
standard kezelési mddja a radio-kemoterapias kezelés, amely soran
nagy dozisu cisplatint alkalmazunk. Olyan esetekben, amikor a cis-
platin hasznalata magas rizikdval jar vagy kontraindikalt, kezelési
alternativa lehet a radio-bioterapia, cetuximab alkalmazasaval.

ANYAG ES MODSZER: 2 beteg esetét mutatjuk be. 65 éves férfi-
beteg, kréonikus veseelégtelenség miatt hemodializist kap évek
ota. T4AN2 stadiumd mesopharynx-térfoglalast diagnosztizaltak.
A veseelégtelenség miatt a cisplatin adasa kontraindikalt. 66 éves
férfibeteg, majelégtelenség miatt majtranszplantacion atesett, azéta
immunszuppressziv kezelés alatt all. T3NO stadiumu supraglotticus
laphdmdaganatot taldltak. Az immunszuppressziv kezelés miatt
a cisplatin adadsa nem lehetséges. Mindkét esetben radio-bioterapiat
alkalmaztunk (70/2Gy 6sszdodzis + heti cetuximab).

EREDMENYEK: A hemodializis alatt 416 férfibeteg a kezelést jol
toleralta. 7 ciklus heti dézisu cetuximabot kapott, a kezelés utolsé
heteiben Grade II-lll-as bdr- és nyalkahartya-reakciok miatt a ke-
zelésében 4 nap sziinetet tartottunk. 3 éve fejezte be a kezelést,
azoéta daganatmentes. A majtranszplantalt férfibeteg a kezelést
szinte panasz nélkil viselte, 7 ciklus cetuximabot kapott, kezelési
sziinetet nem kellett tartani. 1 éve daganatmentes. Mindkét esetben
szupportiv kezelést alkalmaztunk (tarsszakmakkal valé egyeztetés
alapjan) a mellékhatasok kivédése céljabdl (doxycyclin, NSAID, lokalis
szteroid, lokalis anaestheticum, caphasol].

MEGBESZELES: Cisplatin alkalmazasanak kontraindikaciéja
esetén a cetuximab adasa ajanlott. Transzplantaciot kovetden, ve-
seelégtelenség esetén, akar dializis alatt is biztonsaggal adhaté
a cetuximab.

A valo élet onkopulmonolégiai betegeinek epidemioldgidja

Biré Andrea, Koch Lilla, Matics Zsombor, Erdélyi Tamas, Miiller
Veronika, Tamasi Lilla

Semmelweis Egyetem, Pulmonolégiai Klinika, Budapest

CELKITUZES: Kevés valé életbél meritett adatelemzés all ren-
delkezésre kozép-eurdpai onkopulmonoldgiai betegpopulacioval
kapcsolatban. Vizsgalatunk célja az intézményiinkben végzett on-
kologiai ellatas szisztematikus felmérésével a tovabbi fejlesztésre
alkalmas teriiletek azonositdsa volt.

ANYAG ES MODSZER: A 2019. 06. 01.-2020. 05. 31. kdztti inter-
vallumban, egy év alatt intézményiink Onkoldgiai Bizottsaga el6tt
bemutatasra kerilt betegek adatait vetettiik keresztmetszeti vizs-
galat ala. Rogzitésre kerdiilt az életkor, nem, dohanyzasi anamnézis,
krénikus obstruktiv tidébetegség (COPD) eléforduldsa, hisztoldgia
vagy citoldgia altal aldtdmasztott diagnézis, a gyakori driver mutaciok
jelenléte, a programozott sejthalal ligandum-1 expresszio mértéke,
diagnozis idején fennalld stadium, performanszstatusz, illetve az
alkalmazott terdpids modalitdsok (mditét, irradiacid, szisztémas
onkoterapia).

EREDMENYEK: A 613, Onkolégiai Bizottsag elétt bemutatott
paciens kozil 443 f6 esetében igazoltunk szdvettani vagy citologiai
vizsgalattal primer tidédaganatot. 110 betegnél patolégiai verifika-
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ciéra nem kertiilt sor, 60 f6nél mesothelioma, lymphoma, solid tumor
tiddattéte vagy benignus betegség igazolodott. A tiidédaganattal
diagnosztizalt paciensek median életkora 68 év (38-91 év kizétt),
51% n6. A szovettani tipusok a kovetkez6képpen oszlanak meg:
adenocarcinoma 54%, laphamrak 28%, kissejtes tiid6rak 14%. COPD
a tidédaganatos kohorsz 51%-aban szerepel komorbiditasként,
legnagyobb aranyban a laphdmcarcinomas paciensek kozott (64%).
Anem kissejtes tiidédaganatos betegek 40%-a volt korai stddiumban
(IA-111A) a diagndzis idején. A korai stadiumu adenocarcinomaval él§
paciensek 87%-a, mig a korai stadiumu laphamcarcinomas betegek
minddssze 51%-a részesiilt kurativ céld mitéti ellatasban. Lokalisan
elérehaladott, illetve metasztatikus adenocarcinomas betegségben
a kovetkezd el6fordulassal lattunk driver mutaciokat: EGFR 8%, ALK
2%, BRAF 3% (meghatarozasra kerdilt a betegcsoport 89, 81, illetve
56 szazalékaban). A szisztémas onkoterdpidban részesils, nem
kissejtes tlid6carcinomas paciensek 11%-a elsé vonalban, 43%-a
masod- vagy harmadvonalban immunterapiat kapott.
MEGBESZELES: Jelentds szamu, tiidtérfoglalé folyamat miatt
vizsgalt betegnél nem keriilhet sor patolégiai verifikaciora a rossz
performanszstatusz, alacsony compliance, illetve stlyos COPD miatt.
Akorai stadiumu planocellularis carcinoma kezelése a gyakori sulyos
komorbiditdsok miatt tovabbra is kihivas. Az immunterapia egyre
nagyobb teret nyer a valé életbeli onkopulmonoldgiai ellatasban.

Ismételt korai képalkotassal (korai restaging) szerzett tapaszta-
lataink a hererak primer stadiummeghatarozasaban

Biré Krisztina', Budai Barna?, Géczi Lajos’, Petri Klara®

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Gydgyszerterapias Kézpont Urogeni-
talis Tumorok és Klinikai Farmakoldgiai Osztaly ..C", ?Molekularis
Genetikai Osztaly, *Onkoldgiai Képalkotd és Invaziv Diagnosztikai
Kozpont, Budapest

CELKITUZES: A heredaganat, bar egy viszonylag ritka betegség,
a fiatal férfiak leggyakoribb szervbél kiindulé daganata. Centrumban
kezelve kivalo, akar 95% feletti gyogyulas is elérhetd. Az elmult
években az egyik legfébb cél a kivalo eredmények megtartasa mellett
a kezelés mellékhatasanak csokkentése volt. Els6 lépés ebben az
iranyban a folosleges kezelések elkeriilése. Abban az esetben, ha
csak mérsékelten emelkedett markerszintet észleliink (AFP<20 ng/
ml és/vagy HCG<20 mU/l), az ajanldsok a laborvizsgalat sorozatos
ismétlését javasoljak. Amennyiben a retroperitoneumban <2 cm
nyirokcsomdkat vagy a tiidében apré bizonytalan gdcokat talalnak,
.korai restaging” elvégzését ajanljak. Ez a CT-vizsgalat ismételt
elvégzését jelenti seminomaban (S) 8 héttel, non-seminoméaban
(NS) 6 héttel a stadiumot meghatarozé CT utan.

ANYAG ES MODSZER: Osztalyunkon 2017. januar 1. és 2021. majus
1. kozott 30 betegnél javasolta az onkoteam a korai restaging elvég-
7656t (18 S és 12 NS). Atlagéletkor seminoma: 35 év, non-seminoma:
42 év. A 30 betegbdl 27-nél az indulé CT megnagyobbodott vagy fel-
szaporodott nyirokcsomakat mutatott tipusos helyen (II/A stadium),
3-nal bizonytalan tiidégdcokat talaltak (I11/A stadium).

EREDMENYEK: A kontroll CT-vizsgélaton 11 betegnél regressziot,
10 betegnél stabil betegséget, 9 betegnél (7 NS, 2 S) progresszi-
ot észleltiink. 8 betegnél az induld stadium II/A, egynél I1I/A volt.
A castratio el6tti markeremelkedés nem jelezte elére a progressziot.
A kontroll CT alapjan 1 beteg maradt I1I/A (n6vekvé tidégoc), 4 be-
teg stadiuma lett I1I/B (>2 cm nyirokcsomd), és 4 betegnél maradt
a stadium lI/A. A progresszi6 igazolasat kovetéen a betegek 3 BEP
kezelésben részesiiltek. 8 betegnél CR alakult ki a kemoterapia
hatasara, viszont egy betegnél teratoma miatt retroperitonealis
lymphadenectomia is szlikségessé valt. Habar a kontroll CT-k Ute-
mezése nem felelt meg a nemzetkozi ajanlasnak (seminoméaban
atlag 3,1 hdnap, non-seminomaban atlag 3,6 honap telt el], mind
a 30 beteg tumormentes és j6l van.
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MEGBESZELES: Heredaganatban a . korai restaging” biztonsagos
eljaras. Az altalunk vizsgalt 30 betegbdl 21-nél (70%) a folosleges
kemoterapiat el lehetett kerilni. A jovében viszont torekedni kell
a CT-vizsgalatok megfeleld itemezésére.

A lll. stadiumu NSCLC-s betegek kemoirradiaciot koveté immun-
terapiaval ([durvalumab) kiegészitett kezelése soran szerzett kez-
deti tapasztalataink

Bittner Néra', Szanté Erika?, Dér Adam?, Csiki Emese?, Besenydi
Maria?, Barta Zsuzsanna?, Simon Mihaly?, Orosz Zsuzsanna®, Lieber
Attila®, Kovdcs Arpa’dz

'Semmelweis Egyetem Belgydgyaszati és Onkoldgiai Klinika, Buda-
pest, 20Onkoradiolégiai Klinika, *Tid6gydgyaszati Klinika, Debrecen

CELKITUZES: Nem kissejtes tiid6daganatos betegek kemo-ra-
tapasztalatok értékelése.

ANYAG ES MODSZER: A DEKK Onkoradiolégiai, illetve Tiid6gyé-
gyaszati Klinikan 2019. janiustol 2021. majusig 16 beteg esetében
adtunk kemo-radioterdpiat, majd immunterapiat a Ill. stadiumu,
nem kissejtes, PD-L1-pozitiv tlidérak esetén. A besugarzast VMAT
technikaval végeztiik 60-70 Gy 6sszdo6zisban, konkuralo vagy szek-
vencialis kemo-radioterdpia keretében. Amennyiben a sugarkeze-
lést kovetd kontroll CT-n progresszié nem igazolédott, a betegek
durvalumabkezelésben részesiiltek. A betegeknél megeléz6en és
a kezelést kovetben légzésfunkcios paramétereket is vizsgaltunk.

EREDMENYEK: A betegek atlagéletkora 61 év (53-74 év), 56%-a
férfi, 44%-a nd volt. Diagnosztikus képalkotok alapjan a legnagyobb
tumoratmérd atlagosan 44 (15-80) mm-nek adddott. 9 beteg kon-
kuralo, 7 beteg szekvencialis kemo-radioterapiat kapott, a kezelést
a betegek jol toleraltak. Jelenleg mind a 16 beteg kévetése folya-
matban van, a kezelés kezdetét6l szamitott atlagos tulélésik 11,6
hénap, eddig atlagosan 11,3 ciklus durvalumabkezelésben része-
siiltek. 2 betegnél progresszid, 2 betegnél 1 éves kezelést kdvetden
stabil betegség alapjan azimmunterapia leéllitasra kerilt, 12 beteg
esetében jelenleg is tart.

MEGBESZELES: Tapasztalataink alapjan a kombinalt kezelés az
azt kévetd immunterapiaval kell6 betegszelekcié esetén jol toleral-

tovabbi kovetésiik folyamatban.

Ismeretlen hatasu BRCA1/2 variansok (VUS) patogenetikai sze-
repének tisztazasa

Bozsik Aniké'?, Grolmusz Vince Kornél'?, Papp Janos'?, Butz Hen-
riett'?, Patocs Attila’?, Olah Edit

'0Orszagos Onkoldgiai Intézet, Molekularis Genetika Osztaly, 2MTA-SE
Tamogatott Kutatécsoportok, Orékletes Daganatok Kutatécsoport,
Budapest

CELKITUZES: Osztalyunkon az 6rokletes emlérak genetikai teszt-
je soran kimutatasra kerilnek olyan ritka BRCA1/2 variansok is,
amelyeknek patoldgiads szerepe a klinikai adatbazisok alapjan nem
egyértelm(. Ezeket ismeretlen hatasd variansoknak (VUS) nevez-
ziik. A genetikai leleten ezek feltiintetése kotelez6, viszont klinikai
interpretacidjuk nehéz. Patogenitasuk megitélésére RNS-szintl
funkcionalis vizsgalatok és a daganatszovetek tovabbi elemzése
sziikséges.

ANYAG ES MODSZER: Hat olyan ritka varians RNS-szint( vizsga-
latat végeztiik el, melyeknél in silico predikcidkkal valészin(sithetd
volt, hogy hibas splicing-ot (intronkivagddast] okozhatnak. Periferialis
vérsejtekbdl nyertiik ki az RNS-t, melyb6l RT-PCR reakciot végeztiink
avarianst kornyezé exonokra tervezett primerekkel. Kontroll mellett
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agardz-gélelektroforézissel vizsgaltuk eltéré méret(, aberrans ter-
mék jelenlétét. Kétiranyl Sanger-szekvenalassal igazoltuk a pontos
nukleotidszint( valtozast és az RNS kifejez6dését, valamint az altala
kodolt fehérje szerkezetét. Ahol erre lehet6ség volt, a varidnsokat
hordozé probandok tumorszévetéb6l heterozigétasag-vesztési tesztet
is végeztink.

EREDMENYEK: Négy varidnsnal igazoltuk aberrans splice termék
jelenlétét. Ezekbdl az egyik (BRCAT c.4484+4dupA) egy fizioldgias
splice-donor helyet tett tonkre. A BRCA1 c.4358-31A>C egy bran-
chpoint szerep( nukleotidot valtoztatott meg, de az ez altal okozott
hibas splicing mértéke nem volt teljes. Mindkét varians transzkript
szinten a BRCA1 exon 14 kihagyasat eredményezte, mely korai
terminaciés kodont okozott és a hibas RNS lebomlasat valtotta
ki. A harmadik esetben (BRCA1 c.5407-10G>A) de novo splice
akceptor hely létrejottét és 8 bazisos introninkliziot észleltiik.
Ennél a varidnsnal heterozigétasag-vesztést is detektaltunk a tu-
morban. A negyedik varidans (BRCA2 c.8487G>T) az exon utolsé
nukleotidjat valtoztatta meg, mely a normal splice donor helyet
tette mikodésképtelenné. Ez a BRCA2 exon 19 teljes kiesésével
és funkciovesztéssel jart egyitt.

MEGBESZELES: Harom varians esetében (BRCA1 c.4484+4dupA,
BRCA1 c.5407-10G>A, BRCA2 c.8487G>T) az RNS-szint(i funkcionalis
tesztekkel és a tumorszovet-vizsgalattal kapott egyértelm( evidenci-
dk az .ismeretlen hatasu”-bdl a ,valészinlileg patogén” kategodriaba
valo atsorolast tették lehetévé. A negyedik varians (BRCA1 c.4358-
31A>C) esetében a részleges aberrans splicing jelenléte felvetette
annak valészin(ien patogén szerepét, de tovabbi evidenciak szik-
ségesek az egyértelm( atsoroladsdhoz. (Grant, TKP2020-NKA-26)

Emlérak-rizikogének vizsgalata a BRCA1/2-n tul

Butz Henriett, Papp Janos, Bozsik Aniko, Grolmusz Vince, Olah Edit,
Patdcs Attila

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Molekularis Genetika Osztaly, Budapest

CELKITUZES: Az emlérakkockazat meghatarozasa céljabol
végzett genetikai vizsgalatok széles korben alkalmazottak annak
ellenére, hogy a BRCA1/2 gének kivételével e gének kapcsolata az
emldrakrizikoval gyenge evidenciakon nyugszik, a pontos kockazat
nem meghatérozott, igy a klinikai jelentéségiik egyelére kérdéses.
Tekintettel arra, hogy szdmos familiaris eset hatterében BRCA1/2
patogén varians nem azonosithatd, fontos a BRCA1/2 gének mellett
az egyéb kandidans gének szerepét pontositani.

ANYAG ES MODSZER: A 2015-2020-ig genetikai vizsgalatra kiil-
détt betegek kozll exomszekvenalast végeztiink 48 olyan BRCA1/2
negativ esetben, ahol vagy a szuggesztiv csaladi anamnézis, vagy
a fiatal életkor az 6rokletesség gyanujat sejtette.

EREDMENYEK: Az irodalomban em!érékrizikéval kordbban 6sz-
szefliggésbe hozott, BRCA1/2-n kiviili 20 gén analizisével, 8%-ban
(4/48) azonositottunk biztosan patogén varianst (PV) a BARD1, PTEN,
TP53 és CHEK2 génekben, 33%-ban (16/48) pedig ismeretlen je-
lentdségli varianst (VUS) 9 génben. Az azonositott varidansok koziil
9 Uj, kordbban még nem ismert eltérés. A PV-hordozék esetében
atlagosan 7 évvel fiatalabb korban jelentkezett a betegség (p=0,03).
APV-hordozdk és nem hordozok daganatszévet-jellemzéi (hormon-
receptor- és HER2-statusz, proliferacids index) kozétt szignifikans
eltérést nem talaltunk, a PV-t hordozok tumorai jellemzéen hor-
monreceptor-pozitiv szovettannal rendelkeztek. A VUS-ok tovabbi,
in silico kategorizalasaval 4 esetben inkabb patogén, 8 esetben
inkabb benignus hatas allhat a hattérben, azonban a VUS-ok tovabbi
karakterizaldsa indokolt.

MEGBESZELES: A BRCA1/2 géneken tuli eml8rakriziko-gének
vizsgalata tovabbi betegeket azonosithat, akiknél orokletesség és
fokozott kockazat all fenn emlérak szempontjabol. Az Gn. magas
rizikdju gének (TP53, PTEN, STK11, CDH1) a csékkent penetrancia
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miatt szegényes klinikai eltérésekkel is jelentkezhetnek, ezek fel-
ismerése csak kiterjesztett vizsgalattal lehetséges. Az eml6rakra
nézve kozepes kockazatl gének esetében is ajanlott a hordozdk
korai szlrévizsgalati protokollba torténd bevonasa, igy a kiterjesztett
génpanelvizsgalatok e gének esetében a klinikai gyakorlatban is
alkalmazanddk. (TAmogatds: TKP2020-NKA-26)

Covid-19 malignus betegségben szenveddoknél - Tapasztalatok
a Semmelweis Egyetem Pulmonoldgiai Klinika Covid-osztalyairol
Biidi Lilla, Tamasi Lilla, Siitté Zoltan, Dombai Brigitta, Seres Eva,
Polivka Lérinc, Miiller Veronika

Semmelweis Egyetem, Pulmonoldgiai Klinika, Budapest

CELKITUZES: A Covid-19-pandémia kézvetleniil és kozvetetten is
jelent6s hatadssal van az onkoldgiai betegek ellatasara. A jarvanyigyi
szabalyok miatt késhet a diagnézis felallitdsa (bronchoscopia, lég-
zésfunkcio, izolacio stb.), kérilményesebb az onkoldgiai kezelések
megszervezése (infektoldgiai kontrollok a kezelések kapcsan), tovab-
ba a malignus betegségben szenveddk az infekciok szempontjabol
rizikécsoportba tartoznak. Hazai adatok eddig nem alltak rendelke-
zésre daganatos paciensek Covid-19 betegségével kapcsolatosan.

ANYAG ES MODSZER: A Semmelweis Egyetem Pulmonolégiai
Klinika Covid-osztalyain 2020. szeptember 1. és december 31. kozott
RT-PCR (real time polymerase chain reaction assay) vagy Panbio™
Covid-19 antigéngyorsteszt vizsgalattal igazolt SARS-Cov-2-infekcid
miatt kezelt, 5 éven beliil szolid vagy vérképzd szervi malignitassal
rendelkez6 beteg adatait 6sszegeztik.

EREDMENYEK: Osszesen 52 beteg klinikai, radiolégiai, labora-
tériumi adatait elemeztiik (atlagéletkor 69,5 év [47-92], 65% férfi).
A betegek tébbségénél szolid tumort diagnosztizaltak (n=43; 82%)
és 32 (61,5%) beteg &llt aktiv onkoldgiai kezelés alatt a felvételkor.
A leggyakoribb daganat a tiidédaganat volt (n=17; 33%). A betegek
fele ECOG-PS >2 allapotban keriilt felvételre. A kezelés idGtartama
alatt 38 (73%) betegnél lattunk mellkasi CT-képen Covid-19 tidé-
parenchyma-érintettséget. A protokoll szerint alkalmazott szteroid,
ulcus- és thrombosisprofilaxis, vitaminszupplementacié mellett 44
(84,5%) betegnek volt oxigénszupplementacios igénye, tovabba 9
(17%) beteg kapott rekonvaleszcens plazmat, 10 (19%) beteg favipi-
ravirt és 10 (19%) beteg remdesivirt. A mortalitas 50%-nak bizonyult,
dontéen az aktiv kezelésben mar nem, illetve palliativ gyégyszeres
onkoterapidban részesiilék hunytak el.

MEGBESZELES: A SARS-CoV-2 virus okozta Covid-19 a daganatos
betegek esetén jar az egyik legmagasabb mortalitassal.

A cisztationin-B-szintaz overexpresszio szerepének vizsgalata
hasnyalmirigy duktalis adenokarcinomaban

Czikora A'gnes, Erdélyi Katalin, Szanyi Szilard, Balog Noémi, Téth
Anna Maria, Ditroi Tamas, Tovari Jozsef, Nagy Péter

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: Korabbi méréseink soran a transzszulfuraciés ut
egyik kulcsenzimének, a cisztationin-B-szintaz (CBS) expressziéjanak
jelent6s novekedését tapasztaltuk hasnyalmirigy duktalis adenokar-
cinémaban. Tanulmanyunk célja, hogy feltarjuk a CBS-overexpresszié
okozta redox metabolomikai és jelatviteli valtozasok szerepét a PDAC
progresszidjaban, illetve az attétképzédésben.

ANYAG ES MODSZER: /n vitro kisérleteinkben nyirokcsomé-me-
tasztazisbdl (T3M4) és primer daganatbél (BxPC3) szarmazd immor-
talizalt sejtvonalakat hasznaltunk. A sejteken molekularis bioldgiai
(RNS-alapu géncsendesités, gPCR], biokémiai (Western blot) és sejt-
bioldgiai (sebzarddasi és telepképzddési esszé) méréseket hajtottunk
végre. In vivo méréseinkben NOD SCID him egereket hasznaltunk az
attétképzodés vizsgalatara. Az egerek hasnyalmirigyébe kozvetlendl
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oltottuk be a T3M4 sejteket, és nyomon kovettiik a daganat képzé-
dését, majd az egerekbdl izolalt majszoveteket immunhisztokémiai
vizsgalatnak vetettik ala.

EREDMENYEK: Méréseinkhez RNS-alapli géncsendesitéssel hoztuk
létre a CBS-hidnyos T3M4 sejtvonalat, melyekben gPCR-méréseink
soran csokkent WNT5a gén expressziot talaltunk a kontrollhoz képest.
Aprimer daganatsejtek esetében is hasonld eredményt kaptunk. Western
blot segitségével fehérjeszinten is megerdsitettiik e megfigyelésiin-
ket. A WNT5a molekuldnak fontos szerepe van a metasztaziskaszkad
fébb lépéseiben. Sebzarodasi és telepképzddési esszé segitségével
ki is mutattuk, hogy a genetikailag CBS-hianyos, valamint a primer
tumorsejtek lassabban migralnak a kontroll T3Mé4 sejtekhez képest.
Kisérleteinkben prébaltunk magyarazatot talalni arra, hogy mi allhat
a WNTba fehérje csokkenésének hatterében. A CBS-hidnyos sejtekben
normal korilmények kozott a STAT3 foszforilacidjanak csokkenését
tapasztaltuk, ami cisztin megvonasara tovabb csokkent. Hipotézisiink
szerint ennek hatterében a STAT3 magasabb oxidativ stressz hatasa-
ra bekovetkezd oxidacidjanak kdszonhetd intra- és intermolekularis
diszulfidhidak képzddése allhat, amia STAT3 transzkripcios aktivitasanak
legyengitéséhez vezet. In vitro eredményeinket in vivo egérkisérletekkel
is alatdmasztottuk. A genetikailag CBS-hianyos sejtvonal pankreaszba
oltva kevesebb majattétet eredményezett a kontrollhoz képest.

MEGBESZELES: Osszefoglalasul elmondhatjuk, hogy a duktalis
adenokarcindma agresszivitdsaban és metasztazisképzésében is
jelentds szerepe van a CBS overexpresszidjanak az epitelialis-me-
zenhimalis d&tmenet szabalyozasan keresztil.

Az acrolentiginosus melanoma klinikopatolégiai jellemzése és
prognosztikai faktorai: egycentrumos, négy évtizedet atolelo ret-
rospektiv vizsgalat

Csanyi Ildiké’, Houshmand Nazanin', Szlcs Mdonika?, Ocsai Henriette',
Kemény Lajos’, Olah Judit’, Baltas Eszter’

'SZTE AOK Bérgydgyaszati és Allergoldgiai Klinika, 2.SZTE AOK-TTIK
Orvosi Fizikai és Orvosi Informatikai Intézet, 3SZTE AOK Onkoterapias
Klinika, Szeged

CELKITUZES: Az acrolentiginosus melanoma (ALM) a cutan
melanoméak (CM] rossz progndzisu, kaukazusi bértipusban ritkan
eléforduld altipusa, mely a tenyér, a talp és a kérém alatti b6rbél
indul ki. A kaukazusi bértipusban eléforduldsa ritka. Vizsgalatunk
soran célul tiztik ki, hogy az elmult kozel 40 év ALM-mel szerzett
tapasztalatait osszegezziik és értékeljlik az irodalmi adatok tiikrében.

ANYAG ES MODSZER: Retrospektiv vizsgalat keretein beliil attekin-
tettiik a Szegedi Tudomanyegyetem Bdrgydgyaszati és Allergoldgiai
Klinikajan 1976 és 2016 kdzott ALM-mel diagnosztizalt betegeink de-
mogréfiai adatait, a diagndzis korlilményeit, a daganatos megbetegedés
fébb jellemzdit, valamint a diagnosztikus és terapiads modalitasokat.
Adatainkat statisztikai mddszerekkel, a tulélést Kaplan-Meier anali-
zissel, a prognosztikai faktorokat Cox-regresszios modellel elemeztiik.

EREDMENYEK: A 40 év alatt 6sszesen 4593 esetben diagnoszti-
zaltunk cutan melanomat, melybdl 176 (3,83%) bizonyult ALM-nek.
A betegek atlagos életkora 66,2 év volt és atlagosan 18 hénap telt
el a bérelvaltozas észlelésétdl az orvoshoz fordulasig. A tumorok
jelentds része (88,63%) az alsd végtagon fordult el8. Az atlagos Bres-
low-féle tumorvastagsag 3,861 mm volt, 37,5%-a a tumoroknak 4,00
mm-nél is vastagabbnak bizonyult és 71,6% esetben mikroszkopos
ulceracid is jelen volt. A betegek kozel egyharmadanal tértént senti-
nelnyirokcsomd- (SLN) biopszia, melybél 60,3% bizonyult pozitivnak.
Az SLN-pozitiv esetekben szignifikdnsan vastagabb tumorokkal és
rosszabb tuléléssel taldlkoztunk. A betegeink 5 és 10 éves teljes
talélése 60,5 és 41,6% volt. Tobbvaltozos Cox-regresszids analizis
soran a betegek életkora, a tumorvastagsag és a tavoli attétek
jelenléte bizonyultak fliggetlen prognosztikai faktornak a tulélés
szempontjabol.



MEGBESZELES: Megallapitottuk, hogy az ALM klinikopatoldgiai
jellemzdi és prognosztikai faktorai régionkban hasonléak a korabban,
kaukazusi bértipusban tapasztaltakhoz. Kiemelend6, hogy a betegség
progndzisat befolydsold Breslow-féle tumorvastagsag esetiinkben
magasabbnak bizonyult, betegeink tulélése kedvezétlenebb volt.
Vizsgalatunk jelentdségét hangsulyozza, hogy els6ként 6sszegeztiink
adatokat ALM-mel kapcsolatosan Kelet-Kozép-Eurdpaban.

Multidrogrezisztens tumorok célzott elpusztitasa a P-glikoproteint
expresszalo sejtek szelektiv vasdeplécidjaval

Cserepes Mihaly'?, Tiirk Déra', Toth Szilard', Pape Veronika', Gaal
Anikd®, Gera Melinda', Szabo Judit Eszter’, Kucsma Nora', Varady
Gydrgy', Vértessy Beata G."*, Streli Christina®, Szabo Pal T.", Tévari
Jozsef?, Szoboszlai Norbert'?, Szakacs Gergely'*

'EGtvos Lorand Kutatasi Halozat, Természettudomanyi Kutatékdzpont,
?Orszagos Onkoldgiai Intézet, Kisérletes Farmakoldgiai Osztaly, *Eot-
vos Lorand Tudomanyegyetem, Kémiai Intézet, “Budapesti M(iszaki
és Gazdasagtudomanyi Egyetem, Vegyészmérnoki és Biomérnoki
kar, SAtominstitut, Technische Universitaet Wien, éInstitute of Cancer
Research, Medical University of Vienna, Bécs, Ausztria

CELKITUZES: A daganatos betegségek modern kemoterapias
kezelése kezdetben hatékony, idével azonban gyakran ellehetet-
lenil a klinikumban, mely a betegség progressziéjahoz, és végsé
soron a kezelés elégtelenségéhez vezet. A multidrog-transzporter
P-glikoprotein (Pgp) expresszidja szamos hatéanyag sejtbél valé
eltavolitasaért, és igy szamos szubsztrattal szembeni rezisztenciaért
(multidrog-rezisztencia, MDR] felel. Az altalunk vizsgalt 8-hidroxi-
kinolin-szarmazékok csoportjaban azonban szamos vegyiilet éppen
ellentétes hatast mutat: Pgp fokozott miikddése esetén érzékenyeb-
bek a sejtek, toxikusabbak a vegyiiletek (MDR-szelektiv toxicitas).
Munkank soran a hatékony MDR-szelektiv 8-hidroxikinolin-szar-
mazék, a fémkelacios aktivitasra képes NSC297366 mikddési me-
chanizmusat vizsgaltuk.

EREDMENYEK: A tumorsejtekben mérhetd hatasok 6sszevethe-
téek voltak mas vaskelatorok hatdsaival mind molekularis szinten
a transzferrin-receptor (TfR) és a hipoxia altal indukalhaté faktor
(Hif-1a) expresszidjanak valtozasaval, mind a sejtciklus szabalyo-
zasaban a ribonukleotid-reduktaz és p53-aktivitds modositasaval,
mind a sejthalal (apoptdzis) tekintetében. A sejtes vasszintek, illetve
kelatorszintek direkt mérése kimutatta, hogy a kelator-vas komplex
Pgp-n keresztil torténd exportja szelektiv vashianyhoz vezethet
a tumorsejtekben.

MEGBESZELES: Eredményeink a vashomeosztazist olyan Uj
terapias stratégiaként azonositjak, mellyel a Pgp-t expresszalo
multidrog-rezisztens daganatsejtek célzott elpusztitasara nyilik
lehet6ség, megel6zve vagy visszaforditva a kemoterapia-rezisztencia
kialakulasat.

Az eléadast a Tématerileti Kivalésagi Program (TKP2020-
NKA-26), illetve a Nemzeti Laboratériumok Program (NLP-17)
tdmogatta.

Liquid biopszias vizsgalatok tapasztalatai az Orszagos Onkoldgiai
Intézet Sebészeti és Molekularis Patoldgiai Osztalyan 2019-2021
kozott

Csernak Erzsébet, Bencze Eszter, Fiilop Laszlo, Toth Erika
Orszagos Onkolodgiai Intézet, Sebészeti és Molekularis Patoldgiai
Osztaly, Budapest

CELKITUZES: Az epidermalis novekedési faktor receptor gén
(EGFR) muténs tiidé-adenocarcinomak kis molekulasulyu tirozinki-
naz-inhibitorokkal (TKI) trténg kezelése soran kialakuld leggyakoribb
rezisztenciamutacio az EGFR 20-as exon T790M mutacidja. Ennek
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azonositasa alapvet6 fontossagu a betegek szdmara, hiszen a harma-
dik generéacios EGFR TKI (osimertinib) magas hatékonysagu terapias
lehetdséget jelent. A T790M variacié kimutatasa kihivast jelent mind
a mutacio alacsony jelenléte, a rendelkezésre allé minta tipusa
(re-biopszia, liquid biopszia, citoldgiai kenet), mind az alkalmazott
detektald modszer tekintetében. A jelen eléadas célja megvizsgalni
azintézetiinkbe rezisztenciamutacio vizsgalatara beérkezett kiilon-
b6z6 mintatipusok felhasznalhatdsagat, valamint a rendelkezésre
allo modszerek megfeleléségét a T790M mutécio kimutatasara.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalatunk soran 2019-2021 kozotti
klinikai progressziot mutatéo EGFR-mutans tiid6-adenocarcinomas
betegek adatait dolgoztuk fel és vizsgaltuk a mintatipus, DNS-kon-
centracio, EGFR primer mutécio és T790M jelenlétének osszeflig-
géseit. A vizsgalatokhoz allélspecifikus PCR-en alapulé CE-IVD
kitet hasznaltunk.

EREDMENYEK: A vizsgalatokhoz déntéen plazmamintak (92%),
kis szazalékban re-biopszia (4%), illetve mellkasi folyadék, citolégiai
kenet (2-2%) alltak rendelkezésre. A bekiildétt esetek (305) 36%-
aban volt kimutathaté EGFR-mutécio. A 110 pozitiv eset kozott 66
esetben volt jelen a T790M mutéacid, 60%-os el6forduldsi ardnnyal.
Re-biopszia esetén a talalati arany 88% volt. Az EGFR-muténs ese-
tek kozott a T790M pozitivitds az EGFR exon 19 delécid mellett volt
a leggyakoribb (49%). A muténs és vad tipusu esetek kozétt, valamint
a kilonbozé mintatipusok esetén a DNS-koncentracio eloszlasa
hasonld tendenciat mutatott.

MEGBESZELES: Eredményeink alapjan elmondhaté, hogy a T790M
pozitiv esetek gyakorisaga az irodalmi adatokkal egyezé laboratd-
riumunkban is. A DNS-koncentracié nem mutatott 6sszefliggést az
EGFR-mutacid jelenlétével, valdszinlsithetd, hogy a kimutathatdsag
a minta tisztasagaval és a modszer érzékenységével all inkabb 6sz-
szefliggésben. Re-biopszia anyagunkban nagyon alacsony szamban
fordult eld (4%), azonban a T790M mutécié talalati ardnya ezekben
az esetekben volt a legmagasabb (88%).

Invaziv lobularis emlérakok (ILC) miitét eldtti honalji staging vizs-
galata rutin honalji aspiracids citologiaval

Cserni Gabor'?, Ambrézay Eva®, Serényi Péter’, Bori Rita’, Sejben
Istvan®, Serf6zé Orsolya®, Lorand Katalin®, Venczel LaszIlé, Maraz
Rdbert*, Sinké Maria®, Szeleczki Nora®, Nyari Tibor?, Zombori Tamas'
Szegedi Tudomanyegyetem, 'Patoldgiai Intézet, 2Orvosi Fizikai és
Orvosi Informatikai Intézet, Szeged, Bacs-Kiskun Megyei Oktato-
korhaz, ®Patolégiai Osztaly, “Sebészeti Osztaly, "Nuklearis Medicina,
®Mamma Zrt., Kecskemét

CELKITUZES: Jelenleg a korai emlérakok hénalji sebészetében
kilonbséget tesznek a klinikailag negativ honalji statuszd bete-
gek kozott aszerint, hogy >2 vagy <2 attétes nyirokcsomojuk van.
ILC esetén a preoperativ honalji staging pontatlanabb, mint mas
emldraktipusoknal.

ANYAG ES MODSZER: Retrospektiv vizsgalatunkban 153, hénalji
miitéten (6rszemnyirokcsomo-biopszia vagy hdnalji blokkdisszekcid)
atesett ILC beteg preoperativ (tapintas, hénalji ultrahang [AXUS])
stagingvizsgalatat elemeztiik két szakaszban: 2013. januar és 2018.
junius kozott 106 betegnél csak kérosnak vélt AXUS esetén tor-
tént aspiraciés citoldgiai (FNAC) mintavétel; 2018 jaliusa és 2020
decembere kozdtt lehetdleg minden ILC-s beteg esetében (n=47)
prébalkoztak FNAC-alapu stadiumbesorolassal.

EREDMENYEK: Az elsd periédus adatai alapjan a >2 attétes
nyirokcsomd érintettségével Gsszefliggést mutato tényezék kozil
a logisztikus regresszié alapjan csak az AXUS/FNAC alapu staging
bizonyult fiiggetlennek (minden beteg esetén), illetve az extracapsula-
ris terjedés és a nyirokérinvazid (klinikailag attétmentes esetekben).
Az AXUS szenzitivitasa, specificitdsa, hamis negativ ardnya a két
idészakban azonos volt, de az AXUS-vezérelt FNAC szenzitivitasa,
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specificitdsa, hamis negativ aranya szignifikansan kiilénb6zott (90%
vs. 50%; 60% vs. 95%; 10% vs. 50%; mind p<0,001, binomiélis préba).

MEGBESZELES: Az AXUS-vezérelt FNAC minden ILC-s beteg
esetén nem javitott a >2 attétes nyirokcsomaju betegek felfedezé-
sében, de novelte a vizsgalat hamis negativitasi ratajat, azaltal, hogy
olyan betegeknélis tortént mintavétel, akiknél negativ AXUS alapjan
egyébként nem tortént volna.

Online onkoteam

Csikosné Macsok Erzsébet, Piko Béla, Banhegyi Robert Janos
Békés Megyei Kozponti Kérhaz Pandy Kalman Tagkérhaz, Megyei
Onkoldgiai Kozpont, Gyula

A Békés Megyei Kézponti Kérhazban az onkoteamen torténé meg-
beszélés (a slirgésségi, utdlagosan referalandd ellatasok kivitelével)
minden daganatos beteg esetében kotelezd. Mivel az onkoldgiai és
onkoradioldgiai ellatas végig miikodott, a Covid-19-pandémia soran
is biztositanunk kellett a jarvanylgyi intézkedések betartdsa mellett
a konzultaciok folyamatossagat, a vélemény adasahoz sziikséges
adatok rendelkezésre allasat, valamint az orvosok kdzotti megbe-
ményi informatikai rendszerbe vald feltoltésével, a Skype program
alkalmazasaval és a javaslatnak az EESZT-ben vald megjelenitésével
értik el. ElGadasunkban kiemeljiik az onkoteam-szervez( szerepé-
nek jelentéségét, és az online (virtualis) onkoteam-megbeszélések
soran jelentkezd specidlis feladatait. Az adatok elemzése alapjan
a korlatozasok ellenére az onkoteamiiléseken megbeszélt betegek
szama nem csokkent, st lassi emelkedést mutatott. A mddszer
olyan szerencsés megoldasnak bizonyult, hogy masik telephelyrdl,
egyéb egészségiigyi intézménybdl, és az ONCOMPASS Kft.-vel rend-
szeresen folytatott molekularis onkoteamek azéta is telemedicina
formajaban zajlanak.

Az ionizalé sugarzas hatasa a csontveldi extracellularis vezikulak
miRNS-0sszetételére

Csordas llona Barbara, Kis David, Szatmari Tiinde, Persa Eszter,
Safrany Géza, Lumniczky Katalin

Nemzeti Népegészségiigyi Kozpont, Sugarorvostani Osztaly, Budapest

CELKITUZES: Korabbi munkaink soran kimutattuk, hogy kis,
illetve nagy doézisu ionizald sugarzas hatasara a sejtek altal ki-
bocsatott extracelluldris vezikulak (EV-k) tartalma megvaltozik.
Ennek a jelenségnek fontos szerepe van a sugarzas altal kival-
tott, nem célzott hatasok létrejottében, kiilonosképp a bystander
hatas kialakitdsaban. A jelen munkaban a csontveldi sejtek és az
altaluk kibocsatott EV-k miRNS-tartalmanak és a miRNS-eket
EV-be csomagolé fehérjék mennyiségének valtozasait vizsgaltuk
és hasonlitottuk dssze.

ANYAG ES MODSZER: A kisérletekhez kiilonb6z6 dézisokkal
besugarazott (0 Gy, 0,1 Gy, 3 Gy, 10-12 hetes him CBA egereket
hasznaltunk. A besugarzast kovetd 24 oraval a csontvelGi sejtek
és a csontveldi sejtek felliliszdjabol izolalt EV-k miRNS-tartalmat
RT-gPCR-rel vizsgaltuk. AmiRNS-csomagold hnRNP fehérjék meny-
nyiségi valtozasait Western blot technikaval detektaltuk.

EREDMENYEK: A vizsgalt 12 db miRNS koziil a csontvelében 6
db, az EV-ben 10 db miRNS mennyisége valtozott jelentdsen. Az EV-
ben mérhetd miRNS-Gsszetétel a csontveldi sejtek tartalmanak nem
egyszer( tikorképe: 2 esetben a csontvelében emelkedett koncent-
racioju miRNS-ek mennyisége az EV-ben szignifikdnsan csokkent.
Tovabba egy, a csontvelében jelentésen nem valtozé miRNS szintje
az EV-ben szignifikdnsan emelkedett kis és nagy d6zist besugarzas
hatasara egyarant. Az EV-k esetében egy olyan miRNS-t detektaltunk,
amelynek relativ koncentracioja kis és nagy dozisu besugarzas ha-
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tasara ellentétes irdnyu valtozast mutatott a kontroll 0 Gy mintahoz
képest. A jelentdsen valtozo miRNS-ek szerepet jatszanak daganatos
megbetegedésekhez kothetd jelatviteli Gtvonalak szabalyozasaban,
kilonos tekintettel a leukémiakra. AhnRNPa2b1 fehérje csontveldi
sejtekben és EV-ben is egyarant erds dézisfiiggd valtozast mutatott:
csontvelében emelkedett, EV-ben azonban csokkent a fehérje meny-
nyisége a besugarzast kovetd 24 éraval. A hnRNPQ fehérje szintje
ionizald sugarzas hatasara az EV-ben nétt. A hnRNP fehérjék altal
potencialisan felismert és EV-be szallitott miRNS-ek szintjének
valtozasa az EV-ben mérhetd fehérjeszintet kovette.

MEGBESZELES: Az EV-k és csontveldi sejtek miRNS- és fehér-
jetartalmanak eltérd valtozasa igazolja, hogy a miRNS-sek nem
csupan sejtbeli koncentraciojuktdl fliggd passziv mddon kerilhetnek
az EV-be. A csomagolasuk hatterében egy valogatasi mechanizmust
kovetd aktiv transzportfolyamat allhat.

Tamogatdas: The Euratom research and training programme
2014-2018 (CONCERT azonositd: 662287)

Sajat tapasztalataink az OncotypeDX alkalmazasaval korai sta-
diumud emlérakban

Deme Daniel, Jamool Nizar

Szent Lazar Megyei Kérhaz, Onkoldgia, Salgétarjan

CELKITUZES: Az OncotypeDX elemzést, mint az adjuvans kemo-
terdpias haszon predikciéjara hasznéalhatd eljarast, ER/PR pozitiv,
HER2 normal emlérakban (pT1b-pT3,pN0] 2018-ban a TAILORx
klinikai vizsgalatban validaltak. A recurrence score (RS) segitségével
eldonthetd, hogy kik mentesiilhetnek az adjuvans kemoterapias
kezelés aldl (>50 év RS<26 és <50 év RS<16). Az SWOG8814-es
vizsgalat alapjan pN1 és RS>=31 esetén kemoterapia adandé (>=18
megfontolandd). A 2022-ben lezarulé RxPONDER vizsgalatban pN1
esetén az RS0-25 tartomanyban olyan kiiszobértéket keresnek, mely
alatt elhagyhaté a kemoterapias kezelés.

ANYAG ES MODSZER: 56, korai eml8rak miatt intézményiinkben
operalt paciens adatait dolgoztuk fel, akiknél OncotypeDX vizsgalatot
végeztettiink az elmult harom év alatt (2018. 08. 13.-2021. 07. 30.).

EREDMENYEK: Az 56 paciens atlagéletkora 62,09 év (tart.
46,15-76,1) volt. A mitét és a szdévettani eredmény leletezése ko-
z6tt eltelt dtlagos idtartam 15,63 nap (tart. 0-33) volt. A szGvettan
és az OncotypeDX eredmény kozott eltelt atlagos idétartam 27,68
nap (tart. 13-77) volt. Egy <50 év paciens mas intézetben kezeltette
magat. igy 55 f6 adatait Gsszesitve kemoterapias kezelést IA stadi-
umban 4/29 £6, IIB stddiumban 4/8 &, I11A stddiumban 1/4 f6 esetén
indikaltunk. 1B (2 f8) és IIA (12 f&) stddiumokban az RS alacsony
lett. Kiemelendd, hogy a legmagasabb RS36 értéket viszonylag jo
patoldgiai jellemzdket mutatd esetben talaltuk (pT1c, pNO, Gr. |1l
lumA, p53 10%, Kié7 15%), mig a legalacsonyabb RS0 értéket egy
magasabb stadiumu betegségben kaptuk (pT3, pN1a, Gr. llI, lumA,
p53 neg., Kié7 2-3%). A legmagasabb proliferaciés rataval (Ki67
35%) rendelkez8 >50 év esetiinkben (pT1c, pNO, Gr. Ill, lLumBT,
p53 70%) RS21 volt, mig alacsony proliferdcids rata (Ki67 5%) egy

>50 év esetiinkben (pT1c, pNO, Gr. II-lll, lumB1, p53-neg.] RS28
értékkel tarsult. Tovabba két p53-negativ esetiinkben (pT3, pN1a,
Gr. lI-11l., lLumB1, Ki67 25%) és (pT1c, pNO, Gr. llI., lumB1, PR-neg.,

Ki67 15%) RS35 és RS32 lett. A nyirokcsomé-mikrometasztazis
esetén (3 fd) egy paciensnél (pT3, pN1mi, cc. lob., lumB1, p53-neg.,
Ki67 1%) a legmagasabb RS17 volt, mig a legalacsonyabb RS3 egy
alacsonyabb stadiumd betegségben (pT1c, pN1mi, cc. lob., Gr. II.,
lumA, p53-neg., Ki67 2-3%) igazolddott.

MEGBESZELES: A pacienseink 16%-aban volt sziikség kemote-
rapias kezelésre. Az OncotypeDX vizsgalatok bevezetésével jelen-
tésen csokkent az indokolatlan kemoterapidk szama, ugyanakkor
a viszonylag jo patoldgiai jellemzbkkel rendelkezd esetek kozott is
talaltunk magas RS-értékeket.
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A transzszulfuracios utak atprogramozasanak a szerepe bazalis
altipusui emlétumorok progressziojaban fehérjefunkciok perszul-
fidacios modosulatok altali iranyitasaval

Erdélyi Katalin', Ditroi Tamas’, Johansson Henrik J.%, Czikora Agnes’,
Balog Noémi', Silwal-Pandit Laxm/’, Ida Tomoak#, Olasz Judit?, Matrai
Zoltan®, Csuka Orsolya?, Tovari Jozsef’, Engebraten Olav’, Akaike Takaa-
ki®, Borresen Dale Anne-Lise’, Kasler Mikl6s®, Lehtio Janne?, Nagy Péter’
Orszagos Onkoldgiai Intézet, '"Molekularis Immunoldgia és Toxikoldgia
Osztaly, 2Pathogenetikai Osztaly, *Daganatsebészeti Kozpont, “Kisér-
letes Farmakoldgiai Osztaly, °Fej-Nyaki Daganatok Multidiszciplinaris
Kozpont, Budapest, ¢Karolinska Institutet, Solna, Svédorszag, ’Oslo
University Hospital, Oslo, Norvégia, Tohoku University Graduate
School of Medicine, Sendai, Japan, “University of Oslo, Oslo, Norvégia

CELKITUZES: Az emlédaganatok bazalis altipusa (BLBC) egy igen
agressziv, rossz prognozissal rendelkez6 tumorcsoport. Ennek egyik
oka az elérhetd célzott terapiak hidnya. Az ilyen betegségben szenveddk
gyogyitasanak érdekében tehat elengedhetetlen az innovativ, célzott
terapiak felfedez6 kutatasa. Az Uj gyogyszerek tervezéséhez sziikség
van a BLBC bioldgia szabalyozasanak részletesebb megismerésére.
Ajelen munka arra a nagyszamu betegmintan tett alapveté megfigye-
lésre éplil, hogy ebben a tumorban tobb olyan enzim szintje jelentdsen
valtozott, amelyek kulcsszerepldk a sejtek oxidacios folyamatokon
keresztil vezérelt jelatvitelében és hatdssal vannak a tumorndveke-
désre. Célul tlztiik ki, hogy elézetes ismereteink és Uj felfedezéseink
felhasznalasaval értelmezziik ezeknek az enzimatikus Gtvonalaknak
a bazalis emlétumorban betoltott szerepét, ezaltal alternativ célpon-
tokat kutatva ennek a halélos betegségnek a legy6zéséhez.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalatainkat human eml6tumorokon,
xenograft modelleken, géncsendesitett sejtmodellrendszereken
végeztiik. Géncsendesités mellett szdmos médszerrel vizsgaltuk
a BLBC-ben expresszios kiilonbséget mutaté fehérjék szerepeit a tu-
morprogresszioban. Kvantitativtomegspektrometriai mddszereket
alkalmaztunk a transzszulfuracidos utak metabolomikai analizisére,
él6 sejtek és egérszovetmintak esetén.

EREDMENYEK: A cisztein a normal sejtek szamara ugyan nem
esszencidlis aminosav (a transzszulfuracids utakon el tudjak allitani),
ebben a tanulmanyunkban megmutattuk, hogy a BLBC tumoroknak
a progresszioja szamara nélkilozhetetlen a megfeleld cisztein-utanpot-
las. Sok irdnybol sikeriilt alatdamasztanunk, hogy a transzszulfuraciés
utakban szerepet jatsz6 enzimek expresszios szintjeinek és funkcidinak
madositasaival a BLBC sejtek kulcsfontossagu egyéb fehérjék funkciit
vezérlik a tumorprogresszié érdekében. Bizonyitékokat szolgaltatunk
arra, hogy ezeket a folyamatokat valészindileg az Un. perszulfidacios
fehérjemddosulatok dinamikus generalasaval és bontasaval érik el,
serkentik a hipoxids valaszt, illetve gatoljak az oxidativ sejthalalt.

MEGBESZELES: Tanulmanyunk eredményei Uj terapias eljara-
sok kidolgozasa el6tt nyitnak utat a BLBC eml6tumoros betegek
gyogyitasa érdekében.

A projekt a Témateruleti Kivalésagi Program (TUD-
FO/51757/2019-1TM, TKP2020-NKA26) és a Nemzeti Laboratériumok
Program (NLP-17) tdmogatasaval valésult meg.

A peroxiredoxin-2 potencialis szerepe tiid6-adenokarcinomaban
Erdélyi Katalin, Galambos Klaudia, Balog Noémi, Sz6ke Janos, Bathory-
Flép Laszlo, Tovari Jozsef, Nagy Péter

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: A peroxiredoxin (Prx) enzimcsalad egyes izoformai
a sejtekben magas koncentraciéban jelen lévé antioxidans enzimek,
melyek hatékonyan bontjak le az intracellularis hidrogén-peroxidot.
Védé szerepiik mellett fontos funkcidjuk van a hidrogén-peroxidhoz
kothetd redox-jelatviteli folyamatokban is. Azt talaltuk, hogy az A549
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sejtvonalban, mely human tiid6-adenokarcindma eredet(, a Prx2 szintje
kivételesen alacsony. Annak érdekében, hogy az alacsony Prx2-szint po-
tencialis szerepét a tumorprogressziéban megértsiik, az A549 sejtekben
stabil Prx2-tdltermelést hoztunk Létre. A génmddositott sejtvonalakkal
szamos in vitro és xenograft kisérletet hajtottunk végre. Legfontosabb
észleléseinket human tiidé-adenokarcindma mintakon is vizsgaltuk.
ANYAG ES MODSZER: A stabil transzfekciét Sleeping Beauty
transzpozon rendszerrel hoztuk létre, majd a Prx2-t taltermeld
egyedi klonokat izolaltuk és az adott klonokat felndvesztettiik. Az
enzimszinteket RT-qPCR-ral és Western blottal vizsgaltuk. A proli-
feraciot Sulforhodamine B modszerrel mértik, a tumorndvekedést
in vivo xenograft egérmodellben vizsgaltuk. A xenograft szdvetet,
illetve a human adenokarcindmabdl szarmazé tiidészovet tumoros
és nem tumoros terileteit immunhisztokémiaval vizsgaltuk.
EREDMENYEK: A human betegmintak alatamasztottak, hogy
atlid6-adenokarcinémas betegekben szignifikansan csokken a Prx2
expresszidja a nem tumoros szovethez képest, 6sszhangban az in
vitro észleléslinkkel. A Prx2-tultermelés kovetkeztében in vitro
csokkent proliferaciot, mig xenograft egérmodellben in vivo csok-
kent tumorndvekedést tapasztaltunk. Az in vitro kisérleteink soran
osszefliggést talaltunk a STAT3 transzkripcids faktor aktivitasa és
a Prx2 szintje kozott. Az in vitro és a xenograft kisérleteink soran
Gsszefliggést talaltunk a Prx2 és a STAT5a transzkripcids faktor
szintjében, melyet azonban human mintakbél tortént mérésekkel nem
tudtunk aldtdmasztani. Tovabba in vitro kisérleteink soran jelentds
kiilonbségeket detektaltunk az Egr1 transzkripcios faktor szintjében.
MEGBESZELES: /n vitro, xenograft egérmodell és human beteg-
mintakbol tértént méréseink alapjan a Prx2 fontos szerepet tolt be
a tumornovekedésben tiid6-adenokarcindma esetén, az e mogott
allé molekularis mechanizmusok feltérképezése folyamatban van.
A projekt a Tématerdleti Kivaldsagi Program (TKP2020-NKA-26),
a Nemzeti Laboratériumok Program (NLP-17) és a Richter Gedeon
Nyrt. altal létrehozott Richter Gedeon Talentum Alapitvany tamo-
gatasaval valésult meg.

Prehabilitacios szemlélet az onkoldgiai sebészeti ellatasban 1.:
a pszichés felkészités nem specifikus hatotényezéi

Esperger Zsofia', Kévari Réka Luca’, Novak Zoltan?, Mersich Tamas?,
Matrai Zoltan®, Kovacs Péter!

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Rehabilitacios Részleg, 2NGgyogyaszati
Daganatsebészeti Osztaly, *Daganatsebészeti Kozpont, Hasi-sebészeti
Osztaly, Budapest

CELKITUZES: Az onkoldgiai kezeléseket megel§z6 multimo-
dalis (pszichés és szomatikus) felkészités fontos nyereségekkel
jarhat a kezelés késdbbi szakaszaira nézve. A témaban sziiletett
vizsgalatok leginkabb a m(téti beavatkozasokat allitjak fokuszba.
Ajelentds invesztaciot igényld kutatasok alapjan leirt és bemutatasra
keril6 perioperativ pszichés felkészité modszerek jol koriilhatarolt
befolydssal birnak a posztoperatividészakra. Célunk a hatékonynak
bizonyulé modszerek bemutatasa mellett a pszichés felkészités nem
specifikus hatotényezdinek kiemelése.

ANYAG ES MODSZER: Az onkoldgiai mitéteket megeléz8 pszi-
chés felkészités hatasait bemutaté vizsgalatok kvalitativ elemzését
végeztik el.

EREDMENYEK: A pszichés felkészités hatékony médszerei kozé
tartozik a pszichoedukécid, a stresszmenedzsment fejlesztése (pl.
relaxacid, adaptiv megkilizdési stratégiak, problémamegoldas), pszi-
choterapia. A pszichés felkészités hatdsa a posztoperatividészakban
megmutatkozik a paciensek immunfunkcioiban, a szubjektiv pszichés
allapotaban és az életminéségében, ugyanakkor a tradicionalis
sebészi valtozdk terén (pl. fajdalomcsillapitds, kérhazban toltott
napok szama, szovédmények) nem minden esetben volt tapasztalhatd
mérhetd, pozitiv valtozas.



MEGBESZELES: A pszicholdgiai felkészités nem specifikus haté-
tényezGinek tekinthetjlik, hogy a felkészités soran a betegek partneri
szerepbe keriilnek, az intervencié hataséara élményvilagukat jobban
strukturaljak, és a beavatkozasok soran fokozott személyre szabott
figyelemben részesiilnek. Fontos célkit(izést jelent, de jelentds eréfe-
szitést igényel a pszichés felkészités modszereinek tovabbi hatasvizs-
galata. A mddszereken tul azonban nem szabad elfeledkezniink a nem
specifikus hatétényez6k szerepérdl, melyek a prehabilitacids szemlélet
jelentéségét hangsulyozzak az onkopszicholdgiai ellatas soran.

A FOLFOX terapia prediktiv biomarkerei kolorektalis tumorokban
Fekete Janos Tibor, Gydrffy Balazs
Semmelweis Egyetem, Budapest

CELKITUZES: A kolorektalis daganat (CRC) vildgszerte a masodik
leggyakrabban diagnosztizalt tumortipus. A CRC-betegek terapiaja
soran a leggyakrabban alkalmazott adjuvans kemoterapias kezelés
az 5-fluorouracil (5FU)/leucovorin/oxaliplatin kombinalt kezelés
(FOLFOX].

ANYAG ES MODSZER: 10 génexpresszios vizsgalat adatait toltottiik
le a Gene Expression Omnibus (GEO) adattarhazbdl, majd ezeket
egységes adatbazisba szerveztik. A terapias valasz kategorizalasa
a RECIST kritériumok alapjan tortént. Az adatbazis a kovetkezd ke-
zeléseket tartalmazza: 5-fluorouracil (n=355), capecitabine (n=67),
oxaliplatin (n=226), irinotecan (n=129) és bevacizumab (n=54). A gén-
expresszi6 és a terapias valasz kozotti kapcsolat elemzéséhez ROC
analizist és Mann-Whitney-tesztet hasznaltunk. A szignifikans gének
esetében ontoldgiai elemzést is végeztiink.

EREDMENYEK: Osszesen 59 olyan gént talaltunk, amelyek exp-
resszidja szignifikdns dsszefliggést mutatott a FOLFOX kezelés
kimenetelével. A legjobb harom, a rezisztensek csoportjaban felil-
szabalyozott gén az LTHA4 (p=1,12E-05, AUC=0,712), a SMURF2
(p=1,41E-05, AUC=0,710) és a TIMM22 (p=2,43E-05, AUC=0,704),
mig a szenzitivek csoportjaban feliilszabalyozott gének a CARM1
(p=8,02E-06, AUC=0,716), az IRF7 (p=1,19E-05, AUC=0,712] és az
NFKBIB (p=2,24E-05, AUC=0,705) voltak. A Mann-Whitney-elemzés
alapjan szignifikans eredményt mutatd gének ontolégiai elemzése
a SMAD2/SMAD3/SMAD4 heterotrimer transzkripcionalis aktivi-
tdsdnak a ddsulasat mutatta. A teljes adatbazist magaban foglald
alkalmazas a www.rocplot.org/crc/index cimen érhet6 el.

MEGBESZELES: A webalkalmazas adatbazisan elvégzett elemzés
soran meghataroztuk a FOLFOX kezelés kimenetelében potencialisan
szerepet jatsz6 géneket és Utvonalakat. A ROC Plotter webalkalmazas
a kolorektalis daganatok kezelésében leggyakrabban hasznalt gyogy-
szeres kezelések esetében nyujt lehet6séget a génexpresszid-alapu
prediktiv biomarkerek vizsgalatara és eredmények validalasara.

Angiogenezisgatlo célzott terapias VEGF-inhibitor és citotoxikus
peptidhormon-analég kombinalt alkalmazasanak vizsgalata uvealis
melanomaban in vitro

Fodor Petra’, Molnar-Fodor Klara', Zsebik Barbara', Szabo Zsu-
zsanna', Dobos Nikoletta', Schally Andrew Victor?, Halmos Gabor’
'Debreceni Egyetem, Gydgyszerésztudomanyi Kar, Biofarmacia
Tanszék, Debrecen, 2University of Miami, Veterans Affairs Medical
Center, Miami, USA

CELKITUZES: Bar a klinikai gyakorlatban egyre nagyobb az igény
a célzott daganatterapias molekuldk kombinalt alkalmazasara, a po-
tencialis gydgyszeres interakciokrol még keveset tudunk. Munkank
soran megvizsgaltuk, hogy van-e valamilyen szinergista vagy antago-
nista hatasa a VEGF-inhibitor terapidknak, a szabad doxorubicinnel
vagy egy doxorubicintartalmu célzott terapias peptidhormon-analdg
gyogyszerkészitménnyel valé kombinalt alkalmazéasa esetében.
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A vizsgalt daganatterdpids molekuldk tumorellenes hatasat ki-
lonboz6 terapias protokollok in vitro modellezésével vizsgaltuk, ezt
kovetden molekularis farmakolégiai vizsgalatokat végeztiink a tapasz-
talt gyogyszer-rezisztencidk molekularis hatterének felderitésére.
ANYAG ES MODSZER: Az 0CM3 human uvealis melanoma sejtek in
vitro kezelése soran ranibizumabot (anti-VEGF, Lucentis®), doxorubicint
(DOX) és a DOX-szal konjugalt LHRH-analdgot (AEZS-108) hasznaltunk.
A kezelések soran a sejteket VEGF-inhibitorral eldkezeltiik vagy kom-
binaltan adtuk egylitt a szabad DOX-szal, vagy annak célzott terapias
formajaval, tovabba a gyogyszerek monoterapias alkalmazasat is model-
leztiik. Amolekulak és azok kombinalt alkalmazasanak citotoxicitasat
MTS assay-vel vizsgaltuk. mRNS- és fehérjeizolalast kdvetéen RT-
gPCR-rel és Protein Profiler Human XL Oncology Array-vel vizsgaltuk
az angiogenezisben, az attétképzésben részt vevé gének, valamint
adrogrezisztencia-pumpak expressziojaban bekovetkezd valtozasokat.
EREDMENYEK: Az MTS assay alapjan a ranibizumabbal valé
el6kezelés csokkentette a szabad DOX és az AEZS-108 citotoxicitasat
OCM3 sejtekben. A ranibizumab kombinalt alkalmazasa a citotoxikus
terdpids molekuldkkal megndvelte az angiogenezisben és a sejt-
proliferacioban részt vevé gének expresszidjat. A kombinalt terapiak
hatdsara az MRP1, MRP2 és MRP4 expresszidja csdkkent, mig az
MRP5 expresszidja emelkedett a kontrollhoz képest. A VEGF-inhibi-
tor-el6kezelés mas expresszios mintazatot eredményezett a protein
array alapjan az attétképzésben kulcsszerep(i gének esetében.
MEGBESZELES: Eredményeink alapjan elmondhatjuk, hogy
a VEGF-inhibitorok képesek befolydsolni az OCM3 daganatsejtek
DOX-tartalmu célzott vagy klasszikus DOX-terapiara adott valaszat
az alkalmazott gyogyszerkészitmények alkalmazéasanak sorrendjétol
fligg6en. Az eredmények hozzajarulhatnak a szem leggyakoribb
Kutatasi tdmogatas: GINOP-2.3.2-15-2016-00043, TKP2020-
IKA-04, TAMOP-4.2.4.A/2-11-1-2012-0001

Egyéni besugarzasi technikak bal oldali emlorak esetén a radiogén
szivkarosodas kockazatanak csokkentésére

Gaal Szilvia, Kahan Zsuzsanna, K6szo Renata, Egyld Zsdfia, Paczona
Viktor, Deak Bence, Nikolényi Aliz, Hideghéty Katalin, Varga Zoltan
Szegedi Tudomanyegyetem, Onkoterapias Klinika, Szeged

CELKITUZES: A szivkarosodas kockazata a sziv sugarterhelésével
aranyosan né bal oldali emlé/mellkasfal besugarzésa esetén. A ra-
diogén szivkarosodas megelézésére szamos besugarzasi technika
all rendelkezésre, melyek kozil a mélybelégzésben végzett lég-
zésvisszatartas technika (.Deep Inspirational Breath Hold”, DIBH)
gyakorlati bevezetését vizsgaltuk.

ANYAG ES MODSZER: Prospektiv klinikai vizsgalatunkban bal oldali
emlé- vagy mellkasfal-besugarzast igénylé esetekben besugarzasi ter-
veket készitettlink DIBH és a hagyomanyosan alkalmazott (normal légzés
mellett haton és hason) mddszerekkel. A betegek égzését gydgytornasz
mérte fel és készitette fel 6ket a DIBH technikara. Vizsgaltuk a sziv és
a bal eliils8 leszalld coronariadg (..Left Anterior Descending Coronary
Artery”, LAD) dézisanak valtozasat a hagyomanyos technikakhoz képest,
tovabba betegeink kardidlis rizikdstatuszat a kockazati tényezdk (magas
vérnyomas, ismert coronariabetegség, kemoterapia, trastuzumabkeze-
lés, hypercholesterinaemia, diabetes mellitus) osszesitésével.

EREDMENYEK: Vizsgalatunkba 130, posztoperativ besugarzast
igényld beteget vontunk be. Kéziiliik 26 kiildnféle okok miatt a DIBH
technikara nem volt alkalmas, és 16 esetben a sziv vagy LAD dézisa
nem felelt meg az elvartnak, ezért mas technikat kellett alkalmazni.
Végiil a DIBH technika 88/130 (54 teljes emléallomany, 34 mellkasfal
+/- nyirokrégiok] esetben eredményezett jelentds javulast a szivter-
helés tekintetében. A sziv atlagdézisa (MHD) tébb mint 50%-Kkal, a sziv
legalabb 25 Gy-t kapd térfogata (V25 Gy) tobb mint 80%-kal, a LAD
atlagdozisa tobb mint 70%-kal, mig maximum dézisa koriilbelil felére
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A vizsgalod orvosok értékelése szerint a FIRE-3 vizsgalat nem érte el az altalanos valaszarany (ORR) szignifikans javitasara vonatkozo
elsédleges végpontjat a vad tipusi KRAS-t (exon 2) hordozé, mCRC-ben szenvedé betegeknél.® A CALGB/SWOG 80405 vizsgalat
nem érte el a teljes tulélés (OS) szignifikans ndvelésére vonatkozo elsédleges végpontjat a vad tipusu KRAS-t (exon 2) hordozé, mCRC-
ben szenvedd betegek Erbitux + kemoterapia kombinacioval kezelt csoportjaban a bevacizumab + kemoterapia kombinacioval kezelt
csoporthoz képest.” Az Erbitux EGFR-t expresszald, vad tipusi RAS-t hordozd, mCRC-ben szenvedd betegeknél javallott: irinotecan-
alapu kemoterapiaval kombinalva, els6vonalbeli kezelésben FOLFOX-szal kombinalva, vagy énmagaban alkalmazott terapiaként
azoknal a betegeknél, akiknél az oxaliplatin- és irinotecan-alapu kezelés sikertelen volt, és akik nem toleraljak az irinotecant?. FOLFIRI:
folinsav, 5-fluorouracil és irinotecan; FOLFOX: folinsav, 5-fluorouracil és oxaliplatin.

Irodalomjegyzék: 1. Holch JW et al. Eur J Can 2017;70:87-98. 2. Arnold D et al. Ann Oncol 2017;epub 12 Apr 2017. 3. Tejpar S et al.
JAMA Oncol 2016;epub 10 Oct 2016. 4. Venook AP et al. Oral presentation at ESMO 2016. 5. Qin S et al. ASCO Gl 2017 (Abstract No.
683). 6. Heinemann V et al. Lancet Oncol 2014;15:1065—-1075. 7. Venook AP et al. JAMA 2017;317:2392—-2401. 8. Erbitux alkalmazasi

elGirat;

Erbitux 5 mg/ml oldatos infazié Terapi-
as javallatok: az Erbitux az epidermalis
novekedési faktor receptort (EGFR) exp-
resszald, RAS vad tipusu metasztazist ado
colorectalis carcinoma kezelésére javallott
a) irinotekan alapu kemoterapiaval, b) els6
vonalbeli kezelésként, FOLFOX kezeléssel
kombindlva, c) monoterapiaban olyan be-
tegek esetén, akiknél az el6zetesen alkal-
mazott oxaliplatinés irinotekan alapu keze-
lés sikertelennek bizonyult, és akiknél az
irinotekannal szemben intolerancia alakult
ki. Az Erbitux a fej és a nyak laphamsejtes
carcinomajaban szenved® betegek keze-
Iésére javallott a) lokalisan el6érehaladott
betegség esetén sugarterapiaval kombi-
nalva, b) recidiv és/vagy metastasist ado
betegség esetén platina alapu kemoterapi-
aval kombinalva.

Kérjiik olvassa el a teljes alkalmazasi
eldirast! A hatalyos alkalmazasi el6iras
telies szbvegét megtaldlja az Orszagos
Gybgyszerészeti és Elelmezésegészség-
tgyi Intézet: (www.ogyei.gov.hu/gyogysze-
radatbazis/)vagyazEurépaiGyogyszerigy-
ndkség (www.ema.europa.eu) honlapokon.
OGYEI honlapon keresztul torténé eléré-
si utvonal: www.ogyei.gov.hu; Adatbazi-
sok,nyilvantartasok; Gyogyszer-adatbazis;
Gyobgyszer neve (gyogyszercsalad kere-
sés esetén: szabadszavas keresésben a
termék brand megadasa és az ATC-kod
mez6 kitdltése), a keresés inditasa, >>,
SPC vagy EMA ikon OGYI-T és CT termé-
kekre. CT termékre valo keresés esetén
annak kezddbetljére valé keresés/a le-
nyilé listdban a termék brand kivalasztasa/
Product Information flil megnyitasa/Language:
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csokkent. A betegek mintegy felénél volt ismert valamilyen kardialis
kockazati tényez6. A betegek onkokardioldgiai utankovetését a rizi-
kostatusznak megfeleléen végezziik a nemzetkdzi ajanlasok szerint.

MEGBESZELES: Tapasztalatunk szerint a DIBH besugarzasi
technika a betegek korilbeliil kétharmadanal alkalmazhaté j6
eredménnyel bal oldali emlé- vagy mellkasfal-irradiacid esetén.
Tervezziik adataink tovabbi elemzését a DIBH technika egyéni el6-
nyének elérejelzésére.

Redox rendszerek vizsgalata a dabrafenib-trametinib célzott te-
rapiara rezisztens melanomasejtekben

Galambos Klaudia'?, Erdélyi Katalin', Balog Noémi', Ditréi Tamas',
Liszkay Gabriella?, Nagy Péter’?

Orszagos Onkoldgiai Intézet, '"Molekularis Immunologia és Toxikologia
Osztaly, 20nkodermatoldgiai Osztaly, Budapest, *Debreceni Egyetem,
Laki Kalman Doktori Iskola, Debrecen

CELKITUZES: A BRAF V600E mutéciét hordozé melanomas betegek
kezelésére hatékonynak bizonyult a BRAF- és MEK-inhibitor terapia,
azonban a rezisztencia kialakulasa a legtdbb esetben elkeriilhetetlen.
Erdekes mddon a rezisztens sejtekre a reaktiv oxigénszarmazékok
magasabb szintje jellemz8 (Wang és mtsai, 2018, Cell). Célunk, hogy
megeértsiik a rezisztencia hatterében allé redox valtozasokat.

ANYAG ES MODSZER: Kisérleteinket BRAF V600E muténs A375
sejtvonallal és az altalunk létrehozott rezisztens vonallal végeztiik.
Az enzimszinteket Western blottal mértiik. A sejtek viabilitasat Sul-
forhodamine B médszerrel vizsgaltuk. A kéntartalmu metabolitokat
tomegspektrometrids médszerekkel mértik.

EREDMENYEK: Azt talaltuk, hogy a kontrollsejteket gydgyszerekkel
kezelve nagyjabdl két-haromszorosara né az oxidaciot indukalé peroxid
és szuperoxid lebontasaért felelds enzimek (katalaz, szuperoxid-dizmutaz
2) szintje. A rezisztens sejtekben ezek szintje a kezeletlen kontrollsej-
tekhez képest mintegy masfél-kétszeres, illetve a rezisztens sejtektdl
a gyogyszert megvonva visszaesik. Hasonlé tendenciat lattunk az oxida-
ciot kovetd redukcidért felelds enzimek (tioredoxin-reduktaz 1, TRP14,
glutation-peroxidaz 1,4) szintjében, illetve az ezen enzimek redukcids
ekvivalenseit biztositd NADPH termeléséért felel6s enzim, a gliikoz-
6-foszfat-dehidrogenaz szintjében. A redukalé enzimkaszkad szamos
szelenociszteint tartalmazd fehérjébél all. Szelénmegvonas hatasara
jelentés csokkenést tapasztaltunk a szelénfliggé enzimek szintjében,
illetve a szelénmegvonas kovetkeztében a rezisztens sejtek érzékenysége
kétszeresére nétt a cisztinmegvonas okozta sejthalallal szemben. Tovab-
ba arezisztens sejtekben a kezeletlen kontrollhoz képest a cisztinfelvétel
mértékében és az intracellularis glutationszintekben masfélszeres
novekedést észleltlink, az intracelluldris ciszteinszintek pedig felére
csokkentek. Emellett masfélszeresére emelkedett a xenobiotikumok
semlegesitéséért felelds enzim, a glutation-S-transzferaz pi szintje.

MEGBESZELES: Sikeriilt azonositanunk a rezisztencia kialakula-
saval jaré redoxenzimszint-valtozasokat. Eredményeink arra utalnak,
hogy a BRAF- és MEK-inhibitor terapiara rezisztens melanomasej-
tek az oxidativ stressz ellensulyozasara jelentésen megndvekedett
szelén- és ciszteinszlikséglettel rendelkeznek.

A projekt a Tématerileti Kivalésagi Program (TKP2020-NKA-26),
a Nemzeti Laboratériumok Program (NLP-17) és a Richter Gedeon
Talentum Alapitvany tdmogatasaval valdsult meg.

Ganofszky Erna, Hitre Erika, Németh Zsuzsanna, Rubovszky Gabor
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Mellkasi és Hasliregi Daganatok és
Klinikai Farmakoldgiai Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A tripla-negativ emlérak (j terdpias eszkoze
a PD-L1-gatlo kezelés. Jelenleg elsé vonalban, nab-paclitaxellel
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kombinacidban, egyedi méltanyossagi engedéllyel adhatd. Az els6
betegeinkkel szerzett tapasztalatainkat kozoljuk.

ANYAG ES MODSZER: A betegek adatainak retrospektiv elem-
zése, akik atezolizumab és nab-paclitaxel kombinacids kezelésben
részesiiltek.

EREDMENYEK: A kezelt 7 beteq atlagéletkora 56,3 év (49-68 év)
volt. A szdvettani tipus szerint: 6 betegnél invaziv duktalis tipus, 1
beteg esetében orsdsejtes metaplasztikus carcinoma. Hat esetben
a daganatsejtek 1-10%-a, egy betegnél tobb mint 50%-a expresszalt
PD-L1 fehérjét. Az ECOG status minden esetben jobb volt, mint 2. Hat
beteg kapott mar korabban kemoterapiat (neoadjuvans, adjuvans vagy
elsé vonalban). A hatékonysaggal és mellékhatasokkal kapcsolatos
adatokat a kongresszuson ismertetjik.

MEGBESZELES: A tripla-negativ emlédaganat hatasos elsd vo-
nalas kezelése az atezolizumab + nab-paclitaxel kombinacio.

l1zolalt tlidoperfuzios kisérleti modell hasznalata farmakoldgiai
agensekkel sebészileg eltavolitott tumoros tiidokon
GhimessyAron”, Gellért Aron®, Csende Kristof'?, Gieszer Baldzs'?,
Bogyd Levente'?, Radeczky Péter'?, Kocsis Akos'34, Agdcs LaszIlo",
Fillinger Janos®, Alexis Slama’, Megyesfalvi Zsolt’, Rényi-Vamos
Ferenc’?4 Madurka Ildiké®¢, Déme Balazs"**®

Orszagos Onkoldgiai Intézet, "Mellkasi Kozpont, 2Kézponti Anesz-
tezioldgiai és Intenziv Terdpids Osztaly, 3Semmelweis Egyetem,
Mellkassebészeti Klinika, Orszagos Koranyi Pulmonoldgiai Intézet,
“Mellkassebészeti Osztaly, “Tumorbioldgiai Osztaly, *Anesztezioldgiai
és Intenziv Terapias Osztaly, Budapest, *Ruhrlandklinik, University of
Duisburg-Essen, Thoraxchirurgie, Essen, Németorszag

CELKITUZES: A tiidéfizioldgiat és a terapids beavatkozasok ha-
tasait j6l lehet tanulmanyozni izolalt tidSperfuziés modelleken (ILP,
isolated lung perfusion). A technika lényege, hogy egy eltavolitott
fél oldali tlid6t vagy tidélebenyt egy extrakorporalis perfuzids korre
kotjlik és mesterségesen tartjuk kozel élettani koriilmények kozott.
Elséként 2001-ben alkalmaztak az ex vivo tidéperfuziés (EVLP)
eljarast tidétranszplantacio soran, hogy megitéljék a beiiltetendd
tud6 funkcigjat. A jelen munka célja, hogy a kisérleti tid6perfuzids
modellt sebészileg eltavolitott tumoros tiidélebenyek vagy féloldali
tiidék farmakolégiai vizsgalataira is felhasznélhatéva tegyiik.

ANYAG ES MODSZER: A sebészi beavatkozast az 4ltalanos klini-
kai gyakorlatnak megfeleléen végezziik nyitott vagy minimalinvaziv
madszerrel. Az eltavolitott tiid6t rogton hideg fizioldgias sooldattal
hatjiuk, majd konzervalé oldattal perfundaljuk, hogy eltavolitsuk
beléle a vért és thrombusokat. A vénas és artérias szajadékokhoz
kanuloket varrunk, majd a horgébe is tubust rogzitiink. A tidét
jégbe csomagolva, hitve szallitjuk a kisérleti m(tébe, ahol egy
ECMO (extrakorporéalis membranoxigenator) kérre kdtjik, melyen
keresztiil specidlis perfluzids oldattal perfundaljuk, lélegeztetégéppel
ventillaljuk és egy membranoxigenator segitségével eltavolitjuk
arendszerbdl a tiidé altal felvett oxigént. Afizioldgias paramétereket
artérids vérgaz vizsgalattal ellendrizziik (p02 és pCO2, pH, glikéz-
fogyasztas, laktattermel8dés), mig a klinikai adatokat (hdmérséklet,
ventilldciés paraméterek, pulmonalis nyomas, 6dématermelédés)
mUszerekkel mérjik. Amennyiben a pH tartésan 7 alé csékken vagy
az 6dématermelddés limitalja a gazcserét, befejezziik a kisérletet.
A cél a tid6é minimum 4 6ras perfundalasa és lélegeztetése, id6t
adva a perfundalt vagy inhalativ &gensek szerven beliili eloszlasahoz.
A kisérlet befejezése utan a tiid6 a patoldgiai osztalyra kerdl, ahol
a standard diagnézis és molekularis vizsgalatok mellett egy rep-
rezentativ teriiletbdl fagyasztadsos metszetet is készitenek, melyen
MALDI-MS (matrix assisted laser desorption/ionization] technikaval
vizsgaljuk a gyogyszerek eloszlasat, valamint penetranciajat.

EREDMENYEK ES MEGBESZELES: Ez az els§ alkalom, hogy Ma-
gyarorszagon EVLP modellt alkalmazunk tumoros szerveken. A kisér-
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leti modell implementaciéja megtortént, elvégeztiik az els6 sikeres
kisérleteket. A konferencia soran bemutatjuk a korai eredményeket
és az ezekre alapozott kisérletsorozatot.

A kissejtes tiidorak szervspecifikus attétképzési mintazatanak
vizsgalata

GhimessyA'ron’, Tallosy Bernadett!, Pipek Orsolya?, Fillinger Janos?,
Moldvay Judit’, Laszlé Viktéria, Rezeli Melinda®, Rényi-Vamos Fe-
renc', Megyesfalvi Zsolt?, Dome Balazs'

'Orszagos Onkoldgiai Intézet, Mellkasi Kézpont, 20rszagos Koranyi
Pulmonolégiai Intézet, *E6tvds Lorand Tudomanyegyetem, Budapest,
“Bécsi Orvostudomanyi Egyetem, Bécs, Ausztria, °Lundi Egyetem,
Lund, Svédorszag

CELKITUZES: Bar a kissejtes tiidérak (SCLC) egy agressziv, gyors
novekedésu és fokozott attétképzddési hajlammal bird daganattipus,
a pontos szervspecifikus attétképzési mintazata jelenleg nem ismert.
Tanulmanyunk célja volt az attétképzési mintazat vizsgalata a tavoli
attétek idébeli megjelenése és az érintett szervek fliggvényében.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalataink soran 6sszesen 1009, elére-
haladott stadiumu SCLC beteg adatait elemeztiik retrospektiv madon.
A tavoli attétek iddbeli és szervspecifikus megjelenését a primer
tumor elhelyezkedése szerint vizsgaltuk. A bronchoszkdposan lat-
haté daganatokat centralisnak, mig az igy nem lathato tumorokat
periférias elvaltozasnak tekintettik.

EREDMENYEK: Az 4ttétek altal leggyakrabban érintett szervek
amaj, az agy és a csontok voltak. Az id6beli megjelenés szempontjabél
megallapitottuk, hogy a csont- (p<0,001), az agy- (p<0,001) és a peri-
kardium- (p=0,02) attétek késén, mig a mellékvese- (p=0,005) és maj-
(p<0,001) attétek koran jelentkeznek. A primer tumor lokalizaciéja
nem befolydsolta jelent6sen a szervi attétek idébeli megjelenését. Az
egylttesen el6forduld attétek tekintetében, a csontattétek a majatté-
tekkel, mig az agyi attétek féként a mellékvese-attétekkel fordultak
el egyszerre. Ugyanakkor megallapitottuk, hogy az ellenoldali tidé-,
a mellhartya- és a perikardiumattétek szintén gyakran fordulnak
el6 szimultan. Bar centrélis primer tumor esetén alacsonyabb volt
a betegek teljes tulélése (OS], mint periférias elhelyezkedés esetén,
ezen Osszefliggés nem bizonyult statisztikailag szignifikdnsnak
(p=0,078). A varakozasoknak megfeleléen az érintett szervek szama
jelent8sen befolyasolta az 0S-t (p<0,0001).

MEGBESZELES: Tanulmanyunk informaciot szolgaltat az SCLC
attétképzési mintazatara vonatkozoan a tavoli attétek helyének, vala-
mint idébeli megjelenésének fliggvényében. Az egylittesen eléforduld
szervi attétek feltérképezése segitséget nyujthat az Uj - attétspe-
cifikus - diagnosztikai algoritmusok kidolgozasaban, hozzajarulva
ezaltal az adott attétek korai felismeréséhez.

PD-1 és PD-L1 prognosztikai szerepének vizsgalata malignus
pleuralis mezoteliomaban

Gieszer Balazs', Breic Luka?, Klikovits Thomas?, Fillinger Janos?, Kern
Izidor®, Lészl6 Viktdria®*, Jakopovic Marko®, Skarda Jozef’, Heged(is
Balazs®, Rényi-Vamos Ferenc’, Megyesfalvi Zsolt**#, Dome Balazs®3*
'0rszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest, ?Grazi Orvostudomanyi Egye-
tem, Graz, °Bécsi Orvostudomanyi Egyetem, Bécs, Ausztria, “Orszagos
Koranyi Pulmonoldgiai Intézet, Budapest, SLégz6szervi és allergids
betegségekre szakosodott Klinika, Golnik, Szlovénia, ®Zagrabi Egyetemi
Korhaz Kozpont, Zagrab, Horvatorszag, "Palacky Egyetem, Alamac,
Csehorszag, Duisburg-Essen Egyetem, Essen, Németorszag, ‘Orsza-
gos Onkoldgiai Intézet - Semmelweis Egyetem, Budapest

CELKITUZES: Az elmlt évek soran jelentésen felértékelddatt

a PD-1/PD-L1 fehérjék és az azokat gatld antitestek szerepe az on-
kologiai gyakorlatban. Ugyanakkor jelenleg e fehérjék prognosztikus
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szerepe javarészt ismeretlen mellkasi daganatok esetén. Vizsgalatunk
céljaa PD-1-, illetve PD-L1-expresszid prognosztikai jelentéségének
vizsgalata malignus pleuralis mezoteliomaban (MPM].

ANYAG ES MODSZER: Tanulmanyunk soran ot kozép-eurdpai
centrumban, 6sszesen 203 MPM beteg adatait és szévettani mintait
elemeztiik. A daganatsejtek (tumor cells, TC) és a tumort infiltralé
limfocitak (tumor-infiltrating lymphocytes, TIL) PD-1/PD-L1 exp-
resszidjat immunhisztokémiai mddszerekkel vizsgaltuk, majd az
expresszios szinteket a klinikopatologiai paraméterek és a teljes
tulélés (OS) figgvényében elemeztiik.

EREDMENYEK: Magas (>10%) TC PD-L1-expresszi6 az esetek
8%-aban, mig magas TIL PD-1-expresszio az esetek 24%-aban volt
megfigyelhetd. Kiemelendd, hogy a PD-L1-expresszios szintek rend-
kiviil alacsonyak voltak TIL esetén [31%, n=13 (8%]]. Nem talaltunk
jelentds 6sszefliggést a TC-k vagy TIL-ek PD-1/PD-L1 expresszidja
és a klinikopatologiai paraméterek kozott (stadium és szovettani
altipus). Hangsulyozandd ugyanakkor, hogy a magas (>10%) TC
PD-L1-expresszié szignifikdnsan alacsonyabb 0S-értékkel tarsult az
alacsony TC PD-L1-expresszidval rendelkez6 daganatokhoz képest
(median 0S 6,3 vs. 15,1 hdnap; p<0,001). A tobbvaltozés Cox-reg-
resszids modelliink alapjan pedig megallapitottuk, hogy a magas TC
PD-L1-expresszi6 (>10%) fliggetlen negativ prognosztikai tényezé
MPM-ben (p=0,005). ATIL PD-1/PD-L1 expresszidja nem befolyasolta
jelentdsen a tulélést.

MEGBESZELES: Multicentrikus tanulmanyunk soran kimutattuk,
hogy a magas (>10%) TC PD-L1-expresszié fliggetlen negativ prog-
nosztikai tényez6 MPM-ben. Eredményeink ezéltal hozzajarulhatnak
Uj utankovetési és kezelési stratégiak kialakitasahoz.

Immungenetikai médosito tényezok szerepe Lynch-szindromaban
Grolmusz Vince Kornél'?, Nagy Petra', Butz Henriett"?3, Bozsik
Anikd'?, Papp Janos'?, Olah Edit!, Patécs Attila’??

'0rszagos Onkoldgiai Intézet, Molekularis Genetikai Osztaly,
2E6tvos Lorand Kutatasi Halézat - Semmelweis Egyetem Orckletes
Daganatok Kutatécsoport, 3Semmelweis Egyetem, Laboratériumi
Medicina Intézet, Budapest

CELKITUZES: A Lynch-szindréma (LS) az egyik leggyakoribb
6roklédé daganatos hajlam, melynek talajan leggyakrabban vas-
tagbél- és méhtestdaganatok alakulnak ki. A hajlam hatterében
amismatch hibajavitds (MMR)] kulcsenzimeinek csirasejtes mutacioi
allnak, ennek kovetkeztében a kialakuld daganatokat magas muta-
ciés terheltség jellemzi, mely a neoantigének fokozott kifejezédése
miatt lehetdvé teszi azimmunrendszer aktivalédasat. A PD-1/PD-L1
immunellenérzépont kiemelked6 szerepet jatszik az immunvalasz
csendesitésében, gatlasa a korszer( immunterapiak egyik f6 célja.
Munkank soran célul tiztiik ki a PD-1-et és PD-L1-et kddolé PDCD1
és CD274 gének gyakori egypontos nukleotid polimorfizmusainak
(SNP-inek]) vizsgalatat LS-s betegekben.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalatunkba 85, fiiggetlen csaladbél
szarmazd, index LS-s beteget vontunk be, akiknek periférias vér-
b6l izolalt DNS-mintaikon betegségokozé mutaciok igazolddtak
az MLH1 vagy MSH2 génekben. In silico vizsgalat alapjan 8 SNP-t
valasztottunk ki (rs2227981 és rs7421861a PDCD1 gén, rs822338,
rs35744625, rs7341737, rs7042084, rs10481593 és rs10975124
a CD274 gén teriletérél), amelyek genotipizalasat TagMan al-
léldiszkriminacids assay-ek alkalmazasaval végeztiik el Applied
Biosystems 7500 kvantitativ valés ideji PCR késziiléken. A sta-
tisztikai analizis sordn vizsgaltuk az SNP-k hatasat az elsé kolo-
rektalis karcindma (CRC) kialakulasanak idejére, illetve az azzal
kapcsolatos tulélésre nézve log-rank és Gehan-Breslow-Wilcoxon
tesztek segitségével.

EREDMENYEK: Egyik vizsgalt SNP esetében sem volt szignifikans
Gsszefliggés a genotipus és a CRC kialakulasanak ideje kozott. Az



rs7042084 polimorfizmust hordozékban tendenciézusan késébb ala-
kult ki CRC (domin&ns modell, p=0,0784). Az rs822338 és rs10481593
polimorfizmusok esetében a ritkabb allélt hordozdk teljes tulélése
révidebb volt a gyakoribb allélt hordozokhoz képest (recessziv modell,
p=0,0307 és p=0,0239).

MEGBESZELES: A CD274 két SNP-jének hatasa lehet a LS-asz-
szocialt CRC-k prognozisara. Az 6sszefliggések karakterizalasa-
hoz fiiggetlen mintan torténd validalas és funkcionalis vizsgalatok
sziikségesek.

Mellékhatas-menedzsment a fej-nyaki régio sugarterapiaja esetén
az apolo szemszogébol

Gurgolné Marcsa Krisztina

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapias Kozpont, Budapest

CELKITUZES: Sugarterapias osztalyunkra gyakran keriilnek
felvételre fej-nyaki régidban elhelyezkedd tumorral kiizd6 betegek,
akik specialis apolast, gondozast igényelnek. Ellatasuk holisztikus
szemléletet kivan, mely az embert egésznek tekinti, feltételezi tes-
tének, szellemének és érzelmeinek egységét.

ANYAG ES MODSZER: Kezelésiik multimodalis onkoterapiat
igényel. Elsddleges a sebészi megoldas, majd ezt koveti a kemo-
vagy radio-kemoterapia. Sugarkezelésnél kulcsfontossagu az akut
mellékhatdsok ellatasa, hogy elkerdiiljik a terdpias sziineteket.
Az apolo rendkivil fontos szerepet jatszik a hatékony és sikeres
mellékhatas-menedzsmentben. Prevencids feladatokat lat el,
megfigyeld tevékenysége lévén gyorsan felismerhet6k a kialakulo
mellékhatasok és az orvossal egyiittm(ikddve hatékonyan részt
vesz az elharitadsukban is. Mindemellett pszichésen és érzelmileg
is tdmogatja a beteget.

EREDMENYEK: A koran felfedezett mellékhatasok konnyebben
és hatékonyabban orvosolhatdk, igy a beteg kezelése hosszu tavon
sikeresebb lesz. A beteg életmindsége javul és ez altal a compliance
és az adherencia is.

MEGBESZELES: Osztalyunkon a lehetd legmagasabb szint(
ellatast nydjtjuk betegeinknek, hogy a mellékhatdsok hatékony
redukalasaval a korilményekhez képest legoptimalisabb erénléti
allapotban tudjuk éket otthonukba bocsatani.

Szarkopénias obezitas kezelése az onkoldgidban
Hajdd Anett, Juhasz Agnes, Kerék Barbara, Dank Magdolna
Semmelweis Egyetem, Belgydgyaszati és Onkologiai Klinika, Budapest

A szarkopénia, melyet az izomtomeg, az izomerd és fizikai tel-
jesitmény vesztéseként definidlunk, gyakran eléfordul a daganatos
betegek korében, amely obezitassal is tarsulhat. A szarkopénias
obezitds negativan befolyasolja a daganatellenes kezeléseket,
hozzajarul a posztoperativ szovédmények kialakuldsadhoz, a meg-
novekedett kemoterdpids toxicitdshoz, valamint kedvezétleniil
befolydsolja a tulélést. A daganatos betegség ténye mar 6nma-
gaban is lelkileg megterheld, ha ehhez még elhizas is tarsul,
nagyobb a valdszin(isége a negativ testkép kialakulasanak, onér-
tékelési problémak jelentkezésének, az egészséggel 6sszefliggd
életmindség romlasanak vagy akar a depresszié megjelenésének.
A szarkopénids obez beteg magas testtomeggel, teljes testzsirral
és BMI-értékkel rendelkezik, és mindez elrejti a szarkopéniat,
félrevezetve ezzel a kezelGorvosokat. Az obez betegek esetében is
indokolt a taplalasterapia. Ez a koros taplaltsagi allapot egyénre
szabott étrend mellett pszichoterapiaval, valamint mozgasterapiaval
javithatd, amely javitja az aerob fitneszt, a testosszetételt, valamint
az életmindséget.
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Torekvés a terapiarezisztens tumorok progresszidjanak
korlatozasara

Harisi Revekka, Sebestyén Anna, Jeney Andras

Semmelweis Egyetem, |. Sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutatd In-
tézet, Budapest

A gyégyszer-rezisztencia felfliggesztése céljabol végzett kutata-
sok egyfelél a gyogyszerek hatdasmaddjanak a modositasara, masfeldl
a tumorok védelmi mechanizmusanak megsziintetésére iranyultak
az elmult évtizedekben. Id6kézben a tumorok komplex molekularis
bioldgiai vizsgalati eredményeinek alapjan a rezisztenciat a tumor-
progresszié kovetkezményei kdzé soroltdk. Megallapitottak, hogy
az osztddo6 tumorsejtek transzdifferenciaciojuk soran a vandorlas
mellett a rezisztencia képességét is megszerzik, hogy a metasztazis
soran ellenallok legyenek a varhato karosito tényezékkel szemben.
Atumorprogresszio els6 lépéseként értelmezhetd folyamatban fontos
szerepet jatszanak az immunsejtek, kiemelten a mdodosult makrofa-
gok (M2], valamint szamos jelatviteli Gtvonal, amelyek miikodésbe
hozzak az epithelialis-mesenchymalis atalakulast (EMT). Ennek az
eseménynek tulajdonithaté a tumorsejt 6ssejt-tulajdonsagainak az
atmeneti és visszafordithato felvétele, amely mikddhet fizioldgias és
patolégias korilmények kozott egyarant. Mindezen Uj felismeréseket
figyelembe véve tanulmanyoztuk a proteoglikdnok szerepét a tu-
morprogresszio elinditdsaban és a gyégyszerek megkiilonboztetett
hatdsat a proliferdcidra, valamint a migraciéra. Munkacsoportunk
megallapitotta, hogy a heparanszulfat proteoglikan invaziv noveke-
dést kivaltd hatdsa kapcsolatba hozhatd a topoizomeraz-1- és to-
poizomeraz-2-aktivitas hanyadosanak csokkenésével, valamint a Wnt
szignalutvonal miikodésével. Ennek alapjan ugy tapasztalhattuk,
hogy a magas heparanszulfat proteoglikant tartalmazd tumorsejtek
migracidja gatolhato hexil-dezoxiuridinnel, amely gatolja a hepa-
ranszulfat proteoglikdn bioszintézisét. Hasonléképpen az mTOR
altaliranyitott, transzlaciot gatlé hatdéanyagok csoportjaba sorolhatoé
rapamicin, ribavirin és a borrelidin jelentésen gatolja a tumorsejtek
atumormigracio gatlasa a rezisztens tumorok progresszidja igéretes
terapiai célpontjanak tekinthetd. Figyelembe véve azonban a tumor
migraciora torténd felkésziilésében szerepet jatszd szabalyozo me-
chanizmusok valtozatossagat, a terapia hatékonysagat elére jelzd
biomarkerek egyedi meghatarozasa sziikséges.

Okok, diagnosztikai és terapias lehetéségek az emltumor terapiaja
soran kialakulo nyirokpangas hatterében

Horvath Anna', Rédling Mariann?

'Semmelweis Egyetem, Belgydgyaszati és Hematologiai Klinika,
Onkoldgia, 2Dél-pesti Centrumkdrhaz, Belgydgydszati, Angioldgiai
és Nefroldgiai Osztaly, Bérgyogyaszat Szakrendeld, Budapest

Magyarorszagon is, mint szerte a vildgban, a szerzetten kialakuld,
azaz masodlagos limfédéma leggyakoribb oka az eml6tumor utani on-
koldgiai kezelés. A beavatkozasok utdan nemcsak a végtagi limfodéma,
de azeml8odéma is lehet életmindséget zavaro elvaltozas. Az irodalmi
adatok alapjan 13-43% volt az incidencidja a kiilonboz6 onkoldgiai
centrumokban, de az Uj szakmai irdnyelvek bevezetésével csokkent az
el6forduldsa. Az onkoldgiai terapia soran a végtag- és emléduzzanat
okanak kideritése sokszor okoz gyakorlati nehézséget. A kialakult nyirok-
6déma mihamarabbi kivizsgalasat a beteg életmindségének romlasa,
a progresszi6 lehetdségének sulya, valamint a terapia felfiiggesztésével
vagy modositasaval jaro varhatd élettartam-csokkenés is siirgeti. A teljes
hoénalji nyirokcsomé-eltavolitd miitét utan a kialakulas valészinlisége
tovabbra is magas. Ezért is lehetett kordbban altaldnos a nézet, mely
a sebészi kezelés nyirokrendszert érintd beavatkozasat tette feleldssé,
de mara mar egyértelmd, hogy a sugarterapia, a kemoterapia és az
oralisan adott gyogyszerek egy része is okozhat akar 6nmagaban is
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Pre-vagy perimenopauzaban Iévé néknél az endokrin kezelést luteinizald
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A Verzenios az egyetlen térzskdnyvezett CDK 4/6
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A Verzenios fulvesztranttal kombinacidban
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HR+, HER2- emlérakban szenvedd betegeknél,
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a nyirokkeringésben zavart és a szdvetek kdzott kéros folyadékgyii-
lem-felszaporodast. A m(itét utani célzott fizioterapia segiti a megfeleld
nyirokdramlds kialakulasat, de a korai manualterapia nem elézi meg
a nyirokpangast. A lassan progredialé allapot miatt az onkoldgusok és
a betegek altal is sokszor alulbecsiilt a probléma jelent6sége. Amikor
a diagndzis késlekedése miatt a limfédémakezelés korai megkezdése
eltolodik, az késéi szovédményekhez vezethet. Javasolt, hogy az em-
[6tumor miatt onkoldgiai kezelésre jelentkez6 betegeknél a statuszba
kerlljon leirasra a kezelés megkezdése el6tt mindkét kar korfogata
és az emld bdrszovetének 6démdja is, majd minden kontrollvizsgalat
soran dokumentalédjon Ujra az aktudlis allapot. igy hamarabb észlelhetd
a betegség kialakuldsa, kdvethetd a terapia hatékonysaga. A terapias
lehetéségek koziil Magyarorszagon a konzervativ terapiak érhetdk el,
jelenleg a szupermikrosebészeti technikat igénylé nyirokrekonstrukcios
mitéti lehet6ség nincs a kezelési palettan. A komplex nyirokmentesité
kezelés az elsddleges valasztandd kezelési mod, melynek f6 elemei
a kompresszio, a manualis nyirokdrainage, mozgasterapia és bérapolas.
Akomplex kezelés kiegészitéseként oralis gydgyszerek megvalasztasa
novelheti a hatékonysagot (benzopirinek, hialuronidaz, szomatosz-
tatinanaldgok), valamint 0j terapias lehetéség a VEGF-C-expresszio
indikalasa transzgén terapiaval.

2020 és 2021 kozott a Belgyogyaszati és Hematoldgiai Klinika egy
onkoldgiai ambulanciajan megjelentek populaciéjaban diagnosz-
tizalt felso végtagi nyirokodéma gyakorisaga

Horvath Anna', Téth Eva Katalin', Graf Lészlé!, Lohinszky Julia',
Rumaszauer Agnes’, Tegze Balint!, Szabo Akos', Barab3s Lérand?,
Turcsanyi Gabor?, Novak Andras?, Toth Eniké?, Pollner Péter*, Fonyad
Laszld? Istvan Gabor?, Rédling Mariann®

Semmelweis Egyetem, 'Belgydgyaszati és Hematoldgiai Klinika,
Onkoldgia, 2ll. Sz. Sebészeti Klinika, 3I. Sz. Patolégiai és Kisérleti
Rakkutato Intézet, *“MTA-ELTE Statisztikus és Bioldgiai Fizika Kuta-
técsoport, *Dél-pesti Centrumkérhaz, Belgydgyaszati, Angioldgiai és
Nefroldgiai Osztaly, B6rgydgyaszat Szakrendeld, Budapest

CELKITUZES: A szerzetten kialakuld, azaz mésodlagos limfodéma
leggyakoribb oka az eml6tumor utani onkoldgiai kezelés. Az irodalmi
adatok alapjan az emlétumor kovetkeztében fellépd nyirokodéma
incidencidja 13-43% volt a kiilonbz6 onkoldgiai centrumokban. Az
6déma tobb tényezdre vezethetd vissza. A regionalis nyirokcsomaok
m(itéti eltavolitasa, a sugarkezelés, a kemoterapia egyarant szerepet
jatszhat a kialakuldsaban, és az 6rokletes hajlam genetikai szerepét
is vizsgaljak. A kronikus nyirokodéma az életminéséget jelentésen
befolydsold, élethosszon at kezelést igényld allapot. Tapasztalatunk
szerint az elmult években az Gj szakmai irdnyelvek bevezetésével
csokkent az el6fordulasa.

ANYAG ES MODSZER: A Belgydgyaszati és Hematolégiai Klinika
Onkolégiai Ambulancian 2020. januar és 2021. majus kozott 100,
emlétumorral gondozott beteg leleteit tekintettiik at.

EREDMENYEK: 99 n6 és 1 férfi eml6rakos kozott - az adott id6-
szakban - a felsd végtagon limfédéma 15%-ban fordult eld. A nyi-
rokkeringési zavar egyharmaduknal mar az emlétumor diagnézisa-
nak felallitdsakor is észlelhet6 volt, igy a kezelések hatasara csak
legfeljebb 10%-os incidenciat tapasztaltunk. A felmérésiink szerint
38, hdnalji nyirokcsomd-blokkeltavolitassal m(itott (ABD) beteghdl
osszesen 5 betegnél alakult ki a mGtét utan nyirokkeringési zavar.
A tobbi 6t beteg mas kezelésben részesiilt (pl. SLNJ. A gondozott
betegek kozott csak egy terapiarezisztens limfodéma volt. Az axillaris
nyirokcsomokat eltavolitd mitét (ABD) utan a kialakulas valdszin(isé-
ge korabbi nemzetkdzi adatok szerint 33-69%-0s. A mostani 13%-os
aranyszam kilondsen jonak szamit, hisz ebben a munkacsoportban
a nyirokerek rekonstrukciéjara nem volt a sebészeknek lehet6sége
a m(itét alatt. A nyirokereket megfeleléen kimélé m(itéti technika,
a szigoru szakmai kritériumok szerint alkalmazott sugarterapia
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és az (j irdnyelvek szerint személyre szabott kemoterapia lehet
a nemzetkozi szinten is igen szép eredmény mogott.

MEGBESZELES: Kritikaként felhozhatd a kicsi esetszam, tovabba,
hogy a betegpopulaciéba a pandémia alatt gondozdson megjelent
betegek kerlltek bevalasztasra, ezéltal nem teljes a vizsgalat. A felso-
roltak miatt az adatok kiegészitését tervezziik. Addig is a mindennapi
gondozas soran észlelt nyirokkeringési zavar okozta végtagi m(ikodési
elégtelenség csokkend eléforduldsanak bemutatasaval szeretnénk
visszajelzést adni a szakmanak.

Kinek a feladata a daganatos betegek életvégi ellatasa? - A ma-
gyarorszagi onkologusok és haziorvosok kozott végzett felmérés
eredményei

Horvath Orsolya’, Budai Barna', Hegedis Katalin?

'0Orszagos Onkoldgiai Intézet, C Belgydgyaszat, 2Semmelweis Egye-
tem, Magatartastudomanyi Tanszék, Budapest

CELKITUZES: A daganatos megbetegedéshen szenvedék be-
tegutja soran tobb szakma dsszehangolt munkajara van sziikség
a diagnozistol az aktiv onkoldgiai kezelésen keresztiil a gydgyult
betegek kovetéséig, illetve az életvégi terapiaig. Mind szakmai, mind
érzelmi szempontbol érzékeny pontja az ellatadsnak, amikor a beteg
kezelésének iranyitdsat egy masik orvos kell atvegye. Kiilongsen
igaz ez az életvégi terapia esetében.

ANYAG ES MODSZER: 104 onkolégus és 99 haziorvos hospice-
palliativ ellatdssal kapcsolatos attitldjét mértiik fel egy nemzet-
kozileg validalt kérddivvel. A Magyar Onkolégusok Tarsasaga le-
velezérendszerének segitségével, a Magyarorszagon regisztralt
klinikai onkoldgia szakorvosok 20,4%-anak valaszat megkaptuk.
A héziorvosokat zart orvosi portalon keresztil értiik el. Elemeztiik,
hogy melyek azok a kérdések, melyekben leginkabb egyetértenek,
és hol vannak a legnagyobb kiilonbségek.

EREDMENYEK: A haziorvosok és az onkolégusok egyetértenek
abban, hogy a daganatos betegek életiik utolsé szakaszaban speci-
alis ellatast igényelnek. Az alabbi kijelentésekkel mindkét szakma
képviseldi egyetértettek: 1. Minden el6érehaladott stadiumud daga-
natos betegnek korszer( palliativ kezelésben kell részesiilnie, még
akkor is, ha egyidejlileg tumorellenes kezelése is zajlik (p=0,96); 2.
A haldoklé betegnek nem az aktiv onkoldgiai osztalyon van a helye
(p=0,88). Ugyanakkor nincs egyetértés abban, hogy ennek a specialis
palliativ ellatadsnak az iranyitasa kinek a feladata. Az onkoldgusok
a sajat feladatuknak érzik, mig az alapellatasban dolgozdk szerint
a haziorvosi munka része kell legyen. Ebb6l adddhat, hogy az erre
vonatkozd kérdésben voltak a legeltérébbek a valaszok: 1. A dagana-
tos betegek ellatasanak iranyitdsa minden stddiumban az onkologus
feladata, a betegség kezdetétdl az életvégi ellatasig (p=0,00004).

MEGBESZELES: A daganatos betegek életvégi ellatdsaban az
onkolégus, a haziorvos és a palliativ orvos szoros egyiittmdkédésére
van szlikség. Fontos cél, hogy a megfeleld idében, a megfeleld beteg
a megfeleld mindségu palliativ ellatasban részesiiljon. A feladatok és
kompetencidk tisztdzasahoz konnyen hasznalhato, hatékony referala-
si modellek, protokollok megalkotasara van sziikség. A szakképzések
soran a protokollokat az ajanlasokba épitve, az orvostarsadalom
minél szélesebb rétege szdmara ismertté kell tenni.

Amit a betegedukaciorol tudni érdemes
Horvath Szimonetta
Zala Megyei Szent Rafael Kérhaz, Onkoldgia, Zalaegerszeg

A betegoktatas az a folyamat, amely sorén a beteg megszerzi az
egészségi allapota altal igényelt gyakorlatot, tudast és szemléletet,
tovabba a beteggel kapcsolatba épve oldhatjuk szorongasat, enyhit-
juk félelmét, el6segitjik gyogyulasat. A beteget a terapids oktatas
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képessé teszi az optimalis életvezetésre. A betegedukacié folyamatos
kommunikacioval valdsul meg. Minden beteg felé irdnyuld oktatasi
tevékenységet magaba foglal. Betegoktatast minden egészségligyi
szakember végezhet, igy mindig a gyogyité folyamat szerves részét
képezi. Célkitlizés, hogy minGségi adatok, informaciok jussanak el
a betegekhez a kezelésrél, a megeldzésrél és arrél, hogy hogyan
éljenek egyutt a kronikus betegséggel. Fontos, hogy edukéacid ha-
tasara létrejojjon a betegek és az egészségligyi személyzet kozotti
jo kapcsolat, annak érdekében, hogy az ellatast érinté dontéseket
kozosen hozzak meg. Az oktatast mindig meg kell tervezni, idénként
a beteggel egyditt Ujraértékelni. A jol megtervezett és kivitelezett
oktatads eredményeképpen a beteg nagyobb felelésséget érez a sajat
egészségéért, egylittmiikoddbbé és elkatelezetté valik a gyogyulas felé.

Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Palliativ Mobil Team bemutatkozasa
Jakus Nikoletta, Horvath Orsolya
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Palliativ Mobil Team, Budapest

CELKITUZES: Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Palliativ Mobil
Teamje 2019. szeptemberben kezdte meg mikddését azzal a céllal,
hogy az intézményben onkoldgiai kezelés alatt allg, palliativ ellatast
is igénylé betegek idében jussanak hozza az allapotuknak megfeleld
palliativ szakellatashoz intézményiinkon kiviil is. A team fogadtatasa
a munkatarsak kérében varakozasunkon felili volt, a gondozasunk-
ban lévé betegek szama novekedést mutat. Poszterlink célja, hogy
bemutassuk eddigi eredményeinket, és szélesebb szakmai kdrben
is bemutathassuk az onkoldgiai ellatassal torténd szoros egyiitt-
m(ikodés elényeit, valamint a jové fejlédési irdnyainak lehetdségeit.

ANYAG ES MODSZER: 2020-ban 77 beteget lattunk el, mig 2021-
ben junius 30-ig 134 paciens palliativ kezelésének szervezésében
kérték a segitségiinket. E betegek adatainak feldolgozasaval be-
mutatjuk tobbek kozott:

¢ hogyan alakult a betegek tulélése a specilis palliativ ellatas

megkezdésétdl szamitva

e milyen indokkal kérték a Palliativ Mobil Team segitségét

e valtozott-e a nem tervezett korhazi felvételek szdma a Team

altal gondozott betegek esetében

e az Onkoldgiai Intézet aktiv agyain elhunyt betegek szamanak

valtozasa a Team munkajanak megkezdése utan

MEGBESZELES: A palliativ gondozas olyan megkozelitésmadd, amely
azt célozza, hogy javuljon az életet veszélyeztetd betegségben szenveds
beteg és csalddtagjai életmindsége. Megakadalyozza, illetve csokkenti
a szenvedést azzal, hogy a palliativ terapiat a betegség elérehaladasakor
idejében integralja. Ennek a szemléletnek a gyakorlati megvalésulasaban
segit a korhazi konzultativ csoportként miikodé Palliativ Mobil Team,
mely Magyarorszagon még nem terjedt el széles kdrben, de bizunk
benne, hogy idével egyre tobb onkologian lesz elérheté ez az ellatas is.

Izominvaziv holyagrak trimodalis kezelése képvezérelt, hipofrakcio-
nalt sugarterapiaval, intravezikalisan befecskendezett lipiodolos
tumoragy-jeldlés segitségével: prospektiv vizsgalat 3 éves klinikai
eredményei

Jorgo Kliton'?, Polgar Csaba', Takacsi-Nagy Zoltan', Kocsis Zsuzsan-
na’®, Nallbani Marsel®, Tenke Péter®, Major Tibor', Stelczer Gabor’,
Agoston Péter’

'0rszagos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapias Kézpont, 2Semmelweis
Egyetem, AOK, Onkoldgiai Tanszék, 0rszagos Onkoldgiai Intézet,
Sugarterapias Kozpont, Klinikai Sugarbioldgiai és Onkocytogenetikai
Osztaly, “Magyar Honvédség Egészségiigyi Kozpont, Uroldgiai Osztaly,
SJahn Ferenc Korhaz, Uroldgiai Osztaly, Budapest

CELKITUZES: Izominvaziv hélyagdaganatok intravezikalis lipio-
dol injekcidval jelolt tumoragyalapl képvezérelt sugarkezeléssel
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(IGRT) és szimultan integralt boost (SIB] technikaval végzett ra-
dio-kemoterapidja utan kialakult mellékhatasok és klinikai ered-
mények vizsgalata.

ANYAG ES MODSZER: 2016. 04. és 2021. 04. kdz8tt 22 izominvaziv,
tranziciocellularis karcindmas beteget vontunk be prospektiv vizs-
galatunkba. A radio-kemoterapia megkezdése el6tt mindegyikiiknél
tumoragy-reszekciot végeztiink (maximalis TURBT). ATURBT soran
a daganatagyba szubmukozalisan 10 ml lipiodolos (Lipiodol® Ult-
ra-Fluide, Guerbet LLC, Bloomington, IN) oldatot fecskendeztiink
be, igy jeldlve a tumor helyét az emelt ddzisi besugarzashoz. A ra-
dio-kemoterapia soran 30 frakcidban a kismedencére 51 Gy-t (napi
1,7 Gy), a teljes hdlyagra 57 Gy-t (napi 1,9 Gy), a lipiodollal megjel6lt
tumoragyra 63 Gy-t (napi 2,1 Gy) adtunk SIB formajaban, forgdives,
intenzitdsmodulalt (RapidArc) technikaval. A besugérzas pontossagat
kilovoltos kupsugaras CT-vel végzett IGRT-vel biztositottuk, napi
online korrekcidval. A korai és késéi radiogén urogenitalis (GU) és
gastrointestinalis (Gl) mellékhatdsokat az RTOG-beosztds szerint
osztalyoztuk.

EREDMENYEK: A lipiodol beadasa soran és azt kovetéen érdemi
perioperativ mellékhatast, toxicitast nem észleltiink. A sugarkezelés
idétartama 6 hét volt (heti 5 frakcid). A kilovoltos CT ellendrzések
soran a lipiodollal jelolt tumordgy minden esetben jol lathato volt.
A median kovetési id6 38 honap volt. Korai grade »2-es Gl és UG
mellékhatas 32% és 41%-ban fordult el6. A késéi grade >2-es Gl és
UG mellékhatasok gyakorisaga 9-9% volt. Lokalis recidivat az esetek
23%-aban észleltiink. A helyi kitjulasok 80%-a ..in situ”karcindma-
nak bizonyult. A kezelt betegek 95%-a megérizte a hdlyagjat, csak
1 betegnél kellett radikalis cystectomiat végezni daganatkiudjulas
miatt. A Kaplan-Meier szerinti 3 éves daganatspecifikus és a teljes
tulélés 81,6% és 81,6% volt.

MEGBESZELES: A lipiodollal jelslt tumoragy alapjan végzett su-
garterdapia biztonsagos és jol toleralhatd az izominvaziv holyagrakos
betegek trimodalis kezelésénél. A teljes kezelésiid6 4 nappal meg-
rovidiilt, a tumoragyra leadott bioldgiai 6sszdozis emelése mellett.
A korai és késdi radiogén mellékhatasok mérsékeltek voltak, grade
4-es mellékhatast egyetlen betegnél tapasztaltunk. A betegek dont6
tobbsége megdrizte a sajat hélyagjat, megfeleld lokalis daganatkont-
roll és betegségspecifikus tulélés mellett.

A hypoxias mikrokoérnyezet altal indukalt szénsavanhidraz IX (CAIX)
negativ 0sszefliggést mutat azimmunsejtes infiltratum mértékével
emlécarcinomaban

Juhasz Péter’, Hasulyo Déra?, Beke Livia’, Bedekovics Judit!, Méhes
Gabor!

'Debreceni Egyetem KK, Patologiai Intézet, 2Debreceni Egyetem,
TDK-hallgatd, Debrecen

CELKITUZES: Az eml8rakok diagnosztikajaban Gj prognosztikai
markerként értelmezheté a hypoxia, valamint a szdveti szinten
bekdvetkez6 necrosis. A hypoxia ugyanis megneheziti az emlérak
kezelését, mert a tumorsejtek alkalmazkodnak az oxigénhianyhoz,
megvaltoznak az anyagcsere-folyamataik, ezaltal a standard tera-
pidkkal szemben rezisztenciat alakitanak ki. Alacsony oxigénszint
mellett a tumorsejtek specifikus géneket hoznak mékodésbe a hy-
poxiaindukalt faktor-1 a (HIF-1a) hatdsara, amelyek fokozzék a da-
ganat vaszkularizaciojat és a fennmaradashoz sziikséges minimalis
oxigén- és tapanyagellatast. igy aktivalodik a szénsavanhidraz IX
(carbonic anhydrase IX, CAIX) enzim, amely fontos szerepet jatszik
a daganatsejtek sav-bazis egyensulyanak fenntartasaban hypoxias
korilmények kozott. A metabolikus eltérések a tumorsejtek kor-
nyezetében lezajlé stroma- és immunsejtes klcsonhatasok terén
is jelentds heterogenitast idéznek eld.

ANYAG ES MODSZER: Munkank soran az emldrakok immun-
infiltradtuma megoszlasanak vizsgalatara egy képanalizisen alapuld



szOvettani mddszert dolgoztunk ki. Ennek segitségével dsszesen 36
invaziv emldrakos eset bevonasaval tanulmanyoztuk a CAlX-expresz-
szi6 hatdsat az immunsejtek eléforduldsara.

EREDMENYEK: 19 minta esetében detektaltunk CAIX-pozitivi-
tast, mig 17 esetet negativ kontrollként hasznaltunk. Vizsgalatunk
soran jelentds kiilonbséget tapasztaltunk ugyanazon tumoron beliil
a CAIX-pozitiv és CAIX-negativ teriiletekben azonosithaté CD8-po-
zitiv T-lymphocytdk szama kozott (23423 vs. 165+105, p<0,005).
A CAIX-negativ teriiletekben atlagosan 7-szer tébb lymphocytat
detektaltunk.

MEGBESZELES: Eredményeink arra utalnak, hogy a CAIX-expresz-
szio lokalisan jelzi a mikrokdrnyezet valtozasat emldcarcinomaban,
és a hypoxia eredet( szoveti aciddzis jol mérhetéd modon 6sszefligg
az immunsejtek bedramlasaval. A napjainkban egyre szélesebb
korben hozzaférheté immunterapidk hatdsossagat a hypoxia nega-
tivan befolyasolhatja.

A férfi emlérak mas, mint a n6i? - 15 év tapasztalata

Kelemen Gyéngyi', Hetényi Alexandra', Dobi Agnes', Uhercsak Gabri-
ella’, Santha Déra’, Valicsek Erzsébet’, Készé Renata’, Vorés Andras?,
0lah-Németh Orsolya?, Hamar Sandor?, Lazar Gydrgy®, Simonka
Zsolt®, Paszt Attila®, Ormandi Katalin®, Hoffmann Csilla*, Telek Anna®,
Kahan Zsuzsanna', Olah Judit', Nikolényi Aliz'

Szegedi Tudomanyegyetem, 'Onkoterapias Klinika, 2Patolégiai Intézet,
3Sebészeti Klinika, “Radioldgiai Klinika, Szeged

CELKITUZES: A férfi eml6rak ritka betegség, az emlérakok csupan
1%-3at teszi ki, incidencidja azonban folyamatos novekedést mutat.
Mivel a tudomanyos élet elsésorban a néi emlérakra koncentral,
a férfi emlérak diagnosztikéja és kezelése a mai napig nagymeérték-
ben a ndi emldrakkal kapcsolatos klinikai vizsgalatokra és terapias
szempontokra épil. Célunk a férfi emlérak egyedi jellemzdinek
hangsulyozasa, és egyben az alkalmazott terapia jellemzése volt
a betegség szélesebb korl megértése és jovébeni hatékonyabb
ellatasa érdekében.

ANYAG ES MODSZER: Retrospektiv vizsgalatunkban a klini-
kankon 2006 és 2020 kozott kezelt, szdvettanilag igazolt férfi em-
6rakos betegek adatait dolgoztuk fel. Az etikai engedély szama
151/2020-SZTE.

EREDMENYEK: 30 beteg adatait értékeltiik. A betegek medi-
an életkora 64 év volt. A tumorok tobbsége szovettanilag invaziv
ductalis carcinomanak bizonyult. Képalkoto vizsgalatok alapjan
a betegek 63,3%-a I-ll-es stadiumban keriilt felismerésre, 5 be-
teg volt de novo attétes. Az 6sztrogénreceptor (ER) 96,6%-ban,
a progeszteronreceptor (PR) 82,8%-ban, a HER-2 6,9%-ban volt
pozitiv. A leggyakoribb klinikopatolégiai altipus a Luminalis B,
HER-2-negativ volt. EmlémUtét 27, nyirokcsomomiitét 26 esetben
tortént. Emlémegtarté mitétet 1 esetben végeztek. Posztoperativ
sugarkezelésben 15 beteg, adjuvans kemoterapidban 12 beteg
részesiilt, amely 58,3%-ban antraciklin és taxan alapu volt. Az
ER-pozitiv esetek 89,3%-aban indult adjuvans hormonterapia,
ami 88%-ban tamoxifen volt. A HER-2-pozitiv esetekben adjuvans
trastuzumabterapia indult.

MEGBESZELES: A férfi emldrak jellemzéen a ndi emléraknal
késbbbi életkorban és elérehaladottabb stadiumokban keriil diag-
nosztizalasra. A hormonreceptor-pozitiv esetek aranya magasabb,
a HER-2-pozitivitas és a tripla-negativ tumorok el6forduldsa rit-
kabb volt. Lényegesen gyakrabban tortént mastectomia, mint ngi
emlérakok esetén. A terapia nem kovetett egységes protokollt.
Az ellatas optimalizalasa érdekében fontos lenne férfi emlérakos
betegek bevondsa a klinikai vizsgalatokba, valamint nemzetkozi
guideline-ok kidolgozasa.
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A daganatos betegek tulélési mintazatanak 6sszehasonlitasa
a 2001-2005 és a 2011-2015 kozotti idoszakban a Nemzeti Rak-
regiszter adatbazisa alapjan

Kenessey Istvan', Széke Georgina®, Dobozi Maria’, Szatmari Istvan’,
Wéber Andras', Fogarassy Gydrgy?, Nagy Péter?, Kasler Miklds?,
Polgér Csaba’®, Fogarassyné Vathy Agnes®

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Nemzeti Rakregiszter és Biostatisztikai
Kézpont, 2Molekularis Immunoldgia és Toxikoldgia Osztaly, *Sugar-
terapias Kozpont, “Orszagos Onkologiai Intézet, Budapest, *Pannon
Egyetem, Rendszer- és Szamitastudomanyi Tanszék, Veszprém,
$Allami Szivkérhaz, 1. Sz. Kardioldgiai Osztaly, Balatonfiired

CELKITUZES: A daganatos tUlélés népességalapon torténd re-
gisztracidja jol mutathatja az onkolégiai kezelések hatékonysagat,
és értékes adatokkal szolgalhat az onkoldgiai ellatorendszer fej-
lesztéséhez és szervezéséhez. A legpontosabb mindségbiztositasi
visszacsatolast a tulélések elemzése jelentheti, azonban a szakiro-
dalomban elérhetd tanulmanyok donté tobbsége becslési alapt mo-
delleket alkalmaz. Munkank soran a jéval pontosabb, populaciéalapt
adatokat elemeztiik ki.

ANYAG ES MODSZER: A Nemzeti Rakregiszternek 2001-2015
kozotti idészakban jelentett vastagbélrakos, tidérakos, emlérakos,
prosztatarakos és méhnyakrakos eseteket elemeztiik. Az incidenciat
a 2013-as Eurdpai Standard Populacionak megfeleléen standardi-
zaltuk, és dsszevetettiik a Kozponti Statisztikai Hivatal mortalitasi
adataival. Tisztitott adatbazison elvégeztik a betegek tulélésének
statisztikai elemzését. Az 6sszehasonlitas két kiilonbozd id6szak
(2001-2005 és 2011-2015), valamint a daganatos stadium viszony-
lataban tortént.

EREDMENYEK: Avizsgalt idGszakban a kolorektalis, az eml6- és
a prosztatarak standardizalt incidenciaja névekedést mutatott, mig
a tid6- és a méhnyakrak esetén csokkenés volt tapasztalhaté. Emel-
lett 2001-2005-hoz képest 2011-2015 kozott javult a kolorektalis, az
eml6- és a prosztatakarcindmas betegek tulélése. Ezzel szemben
a tidérak esetén kismértékd romlast tapasztaltunk, mig méhnyakrak
esetén nem volt szignifikans valtozas. A tulélési mintazat dagana-
tos stadium alapjan végzett vizsgalata ravilagitott, hogy alacsony
stadium mellett szinte minden daganattipus esetén kedvezgbb volt
a kimenetel, azonban elérehaladottabb stadiumban az onkolégiai
kezelést6l mar nem varhato tulélési elény. Az egyes stadiumok
eloszlasanak elemzése megmutatta, hogy mig a 2011-2015 kozotti
iddszakban a kolorektalis, az eml6- és a prosztatarakos esetek felfe-
dezése altalaban alacsonyabb stadiumban tortént, addig a tid6- és
méhnyakrakos csoportot nagyobb aranyban a magasabb stadiumu
betegek tették ki.

MEGBESZELES: Eredményeink alatdmasztjak, hogy az uj tipust
onkolégiai terdpidas mddszerek hatékonyabbak a korai stadiumu
betegek esetén, emiatt nagyobb eldrelépés a szlir6halézat fejlesz-
tését6l varhato. Mindazonaltal, az onkoldgiai kéltségek emelkedése,
illetve a betegek hosszabb tulélése folytonosan novekvo terhet jelent
a tarsadalom szamara.

A jelen munkat a Tématerileti Kivalésagi Program Nemzeti
Kihivasok Alprogram (TKP2020-NKA-26), és a Nemzeti Tumorbio-
l6giai Laboratérium projekt (TUDFO/51757/2019-1TM) tdmogatta.

Tartos centralis vénabiztositas az onkoldgiai gyakorlatban
Keresztes Tamas, Kocsis Judit, Rimai Judith, Szécs Aniké, Kovacs
Viktorné, Horvath Zsolt

Bacs-Kiskun Megyei Oktatokdrhaz, Onkoradioldgiai Centrum,
Kecskemét

CELKITUZES: Centrumunkban tartés véna biztositasara port-a-

cath és picc-line katéter formajaban van lehetéség. A leggondosabb
port-a-cath beiltetés és gondozas ellenére is el6fordulnak szovéd-
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mények, melyeket folyamatosan dokumentalunk. A jelen 6sszefog-
lalé a 2017. januar és 2019. junius (30 hénap) soran elvégzett 311
beliltetés eredményeit veti 6ssze a 2019. julius 1. és 2020. december
31.(28 hénap) kozti iddszakban 294 beliltetés tapasztalataival. Ezen
id6szak alatt a betegszelekcion és a beiiltetés metodikajan valtoz-
tattunk. Célkitlizésiink az volt, hogy csokkentsiik a korai és késéi
szévédmények aranyat.

ANYAG ES MODSZER: Centrumunkban kialakult gyakorlat alapjan
a pectoralis fascidhoz rogzitve, a vena subclavia Seldinger szerinti
kanulalasaval torténik a port-a-cath beliltetés. A kdvetkezé mo-
dositasok torténtek: elényben részesitettiik a kisebb feji portok
bediltetését, a szubdominans oldalra torténd behelyezést, tovabba
a technikailag nehéz kanilalas esetén intraoperativ doppler UH
alkalmazasat vezettik be.

EREDMENYEK: 294 betegnél tortént portbeliltetés, 65,3%-ban
emésztérendszeri daganatos betegeknél (a korabbi vizsgalt id6-
szakban 56,3%), 17,7%-ban eml8daganat (kordbban: 28,9%), illetve
17%-ban egyéb daganatok esetében (kordbban: 17,5%). Perioperativ
szovédményként arteria subclavia punkciét (2,4%-ban vs. el6z6
idészakban: 1,29%) és légmell kialakuldsat (2,4%-ban vs. korabbi
idészakban 0,64%) észleltiik. 7 napon tuli szovédményként a port
atforduldsat észleltiik 0,68%-ban (korabban vizsgalt idészak: 0,94%),
portkanil-asszocialt trombozist 1,7%-ban (korabban vizsgalt idészak:
0,64%). A tervezettnél kordbbi portextrakciéra bér dekubitalédasa
miatt 10,2%-ban volt sziikség (korabban vizsgalt idszak: 3,86%),
portasszocialt fert6zés vagy kanilszepszis 0,34%-ban (kordbban
vizsgalt idészak: 1,6%), fajdalom 0,68%-ban (kordbban vizsgalt
id8szak: 0,96%). A kiildnbségek nem szignifikdnsak.

MEGBESZELES: A vizsgalt 28 hénap adatait elemezve és az azt
megel6z6 30 hdnap adataival 6sszehasonlitva megallapithatd, hogy
a korai és késGi szovédmények aranya szignifikans mértékben nem
valtozott a beliltetés technikajanak a modositasaval. Ugyanakkor
a doppler UH intraoperativ hasznéalata javitja a beavatkozas sike-
rességét. Tovabbi elemzéseket terveziink végezni a portalkalmazas
korai és késd6i szovédményeinek pontosabb felderitésére és meg-
elézésére, kiemelt hangsulyt fektetve a portasszocialt trombotikus
eseményekre.

A novényi alapu shikonin onkogén jellegli miRNS-expresszio-
nak vizsgalata human vesedaganat-sejtvonalakon Nanostring
technolégiaval

Kiraly Jozsef, Halmos Gabor, Szabo Zsuzsanna

Debreceni Egyetem, Gyogyszerésztudomanyi Kar, Debrecen

CELKITUZES: Vildgszerte a veserak és annak terapiaja tovabbra
is komoly problémat okoz. A betegség rossz prognézisu és nehezen
kezelhet6, terapidja napjainkban egyre nagyobb kihivast jelent. Az
utébbi években a metasztatikus veserdkban szenvedd betegeknél
alkalmazott sunitinibkezelés nem bizonyult eredményesnek. Ezért
az Ujabb terapids lehetdségek és az ezek hatterében allé moleku-
laris mechanizmusok tanulmanyozasara iranyuld kutatasok nagy
jelentéséggel birnak. Célunk volt egy kinai novénybdl szarmazé
kivonat, a shikonin citotoxikus hatasanak a vizsgalata a CAKI-2 és az
A-498 human vildgossejtes vesecarcinoma sejtvonalakon 2, 4, 6 és
24 6ras kezelést kovetGen. A shikonin in vitro sejtvonalakra kifejtett
sejtproliferacio-gatlo hatasanak, valamint a Nanostring technologia
segitségével egyes miRNS-csoportok expressziéjanak vizsgalata, to-
vabba ezekre a miR-ekre specifikus targetgének elemzése a kontroll
és a kezelt CAKI-2 és A-498 sejtvonalakon.

ANYAG ES MODSZER: A sejtproliferacios kisérletekhez a shiko-
nint 1-40 uM-os koncentraciéban alkalmaztuk, a kezelést kovetGen
a citotoxikus hatast klonogenitasi assay-vel mértiik. A Macherey-
Nagel kit segitségével izolalt totdl RNS-t a Nanostring nCounter®
microRNS platformmal miRNS profilozdsahoz hasznaltuk fel a gyarto
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utasitasainak megfeleléen. A mintdk normalizaldsa a BRB arraytools
szoftver segitségével tortént. Az egyes targetgének altal kodolt fe-
hérjék expresszidjaban bekdvetkezett valtozast Western blot (WB)
segitségével mértik.

EREDMENYEK ES MEGBESZELES: A shikonin dézisfiiggs hatast
fejt ki mindkét vizsgalt sejtvonalon, és mar egészen alacsony, 2,5
pM-os koncentracidban is szignifikans sejtproliferacio-gatlast ered-
ményez in vitro. A nanostringes elemzést kdveten az tapasztaltuk,
hogy Ugy a CAKI-2, mint az A-498 sejtvonalak esetében a miR-ek
egy csoportjanal (hsa-miR-99b-5p, hsa-miR-365a-3p, miR-29a-3p,
miR-15b-3p) jelentds downregulaltsag mutatkozott a kontrollsejtek-
hez képest. Ezzel ellentétben a miR-ek egy része (hsa-miR-873-3p,
hsa-miR-6721-5p, hsa-miR-612, hsa-miR-582, hsa-miR-3144-3p,
hsa-miR-221-3p) a shikoninkezelést kdvetéen csupan az A-498
sejtvonalban mutatott upreguléciot a kontrollsejthez viszonyitva, mig
a CAKI-2 sejtvonal esetén az emlitett miR-eknél a shikoninkezelést
kovetéen nem volt eltérés. A targetfehérjék WB vizsgalata soran a 24
oras kezelést kovetéen a PTEN és az NF-kB fehérjék expresszidjaban
mindkét sejtvonal esetében csdkkenés volt megfigyelhetd.

Orvoshoz fordulasi szokasok, diagnosztikus késedelmi faktorok
a tiidédaganatos betegek kdrében

Kiraly Zsolt

Veszpém Megyei Tiddgydgyintézet, Farkasgyepi

CELKITUZES: A tiidédaganat stlyos népegészségiigyi problémat
jelent szerte a vildAgon a megbetegedések és a halalozasok szamat
tekintve is. A kutatasunk célja volt meghatarozni, hogy a betegek
mennyi id6 elteltével keresik fel panaszaikkal az orvost (betegké-
sedelem). Ezt kovetGen a beteg kivizsgalasara forditott id6 mellett
a kezelés elkezdéséhez sziikséges id6 is meghatarozasra keriilt.
A felmérés kapcsan a betegek szociodemografiai és daganatspe-
cifikus paramétereit is elemeztiik. A Covid-pandémia kihatasait is
e kritériumok mentén vizsgaltuk.

ANYAG ES MODSZER: Kvantitativ, keresztmetszeti vizsgalat
tortént 2020. januar 1. és 2020. december 31. kozott a Veszprém
Megyei Tidégyogyintézetben oncoteamen bemutatott 6sszes primer
tid6daganatos beteg esetén. Leiro statisztikai elemzés mellett
khi-négyzet-préobat, ANOVA-t és korrelacidelemzést végeztiink 95%-
os valoszinlségi szinten az SPSS 26 statisztikai program felhasz-
nalasaval (p<0,05).

EREDMENYEK: A vizsgalatban 171 beteg adatait elemeztiik. Az
atlagéletkor 66,95+8,2 év volt. 109 férfi és 62 n6. A betegkésedelem
37,32 nap, a diagnosztikus késedelem 48,58 nap, a terapias kése-
delem 17,58 nap volt. A pandémia kapcsan a betegszam csokkend
tendenciat mutatott. A betegkésedelem a masodik és harmadik
negyedévben csokkent, de a negyedik negyedévre megnétt. A diag-
nosztikus késedelemben is csékkenés igazolodott.

MEGBESZELES: A betegek, amig panaszukkal felkeresik az orvost,
révidebb id6, mint a diagndzis felallitdsahoz, a terdpia elkezdéséhez
sziikséges id6.

Az extracellularis vezikulak szerepe a sugarzas hatasara kialakulo
leukémiakban

Kis David, Hargitai Rita, Persa Eszter, Szatmari Tiinde, Kis Eniké,
Safrany Géza, Lumniczky Katalin

Nemzeti Népegészségligyi Kozpont, Sugarbiolégiai és Sugaregész-
ségligyi Féosztaly, Budapest

CELKITUZES: A csontveld egy kiilsnésen sugarérzékeny
szerv, és a csontvel6t ért sugarexpozicié nyoman megemelke-
dik a leukémiak gyakorisaga. A sugarzas karositja a csontveld
Gs- és progenitor sejtjeit és zavarokat okoz az 6ssejtallomany és
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a csontvelGi sztroma sejtjei kozotti kommunikaciéban. A mun-
kank f6 célja az volt, hogy tanulmanyozzuk a csontveldi eredeti
extracellularis vezikuldk (EV-k) hatasat a kialakuld leukémiak
gyakorisagara és vizsgaljuk szerepiiket a leukémia kialakulasanak
mechanizmusaban.

ANYAG ES MODSZER: A sugarzas okozta leukémiakialakulast
CBA egerekben vizsgaltuk, mivel ez az egértorzs fokozottan haj-
lamos akut mieloid leukémidra sugarzas hatasara. Az egereket
besugaraztuk. Egy résziiket életiik végéig nyomon kovettik. Egy
masik részilknek a csontvel6jébdl izolaltunk EV-ket és azokat
vagy kezeletlen, vagy korabban besugarazott egerekbe oltottuk.
Vizsgaltuk a leukémidk kialakuldsénak gyakorisagat és tipusat,
a betegség kialakulasanak az idejét, valamint az EV-k altal be-
folyasolt és a leukémidkra jellemz6 cellularis és molekularis
elvaltozasokat.

EREDMENYEK: A spontan médon kialakulé leukémiék inciden-
cidjahoz (1-2%) képest a nagy dozisl egésztest-besugarzas 19%-ra
novelte a leukémiagyakorisagot. Az EV-kezelés hatasara a leukémiak
gyakorisaga 4,5-6% kozott alakult és nem volt szignifikans kiilonbség
a besugarazott vagy kontrollallatokbol szarmazo EV-k hatasa kozott.
Akombinalt sugarzas és EV-kezelés additiv médon megemelte a le-
ukémiaincidenciat 25%-ra. Az EV-k jelent6s mértékben befolyasoltak
a kialakuld leukémiak fenotipusat. Mikdzben csak sugérzas hatasara
az éretlen, mieloblasztos leukémiadk aradnya az 9sszes leukémian
beliil 25%-o0s volt, kombinalt sugarzas és EV-kezelés hatasara ez
az arany 60-80%-ra emelkedett, attdl fligg6en, hogy besugarazott
vagy kontrollallatbél szarmazo EV-vel tortént a kezelés. Az EV-k
jelentés mértékben és tipusfiiggéen befolyasoltdk a leukémiadk
kialakulasanak idejét is.

MEGBESZELES: Kimutattuk, hogy a csontvelsi eredet(i EV-k
besugarzastol fliggetleniil befolydsoltak a sugarzas hatasara ki-
alakuld leukémiak incidencidjat és fenotipusat. Eredményeink fel-
hivjak a figyelmet az intercellularis kommunikacio jelentéségére
a csontvel6ben a sugarzas indukalta leukémiak kialakulasa soran.

Tamogatas: Euratom research and training programme
2014-2018, szerz6désszam: 662287 (CONCERT)

Elérehaladott cutan angiosarcomak elektro-kemoterapias kezelése:
europai regiszter alapu prospektiv kohorszvizsgalat

Kis Erika

Szegedi Tudomanyegyetem, Plasztikai Sebészeti Osztaly, Szeged

CELKITUZES: A cutan angiosarcomak (CAS) ritka, agresszivan
novekvd daganatok, melyek a radikalis eltavolitas tekintetében
kihivast jelentenek a sebésznek. A citotoxikus szer és elektromos
szolid tumorok kezelésében hatasos eljaras, mely intraoperativ
adjuvans kezelésként, mint Uj lehet6ség meril fel a CAS terapi-
ajaban. Egy nemzetkozi kohorszvizsgalat eredményein keresztiil
mutatjuk be az ECT-vel 0sszegydilt tapasztalatokat az elérehaladott
CAS kezelésében.

ANYAG ES MODSZER: 2013 oktébere és 2018 oktobere kézstt 8
eurdpai centrumban ECT-vel kezelt, lokalisan elérehaladott/me-
tasztatikus CAS beteg InspECT (International network for sharing
practices of ECT) adatbazisba prospektiven gy(jtott adatait dolgoztuk
fel. Az ECT-kezelések minden centrumban az ESOPE protokoll alapjan
torténtek. A kezelésre adott tumorvalaszt a Recist 1.1, a mellékha-
tadsokat CTCAEV5.0 alapjan, a kezelés utani fajdalmat a VAS-skala,
az életmindséget az EQ-5D kérddiv szerint értékeltik.

EREDMENYEK: A vizsgalatba 20 beteget vontunk be, akiknek
elérehaladott CAS helyezkedett el a skalp/arc [n=7), a mellkas/t6rzs
(n=10) vagy a végtagok (n=3] teriiletén. A tumorok (n=51) mérete 2,3
cm (1-20] volt. 24 alkalommal az ECT-kezelés 1-4 cm-es biztonsagi
zénaval tortént, 5 esetben az elektro-kemoterapia sebészi kezeléssel
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volt kombinalva. A szévetekre leadott aramerdsség 3 A (1,5-10 A},
atumorszélek lefedettsége 75% (15/20 beteg) volt. 40%-ban sikerilt
teljes remissziét elérni, az objektiv tumorvalasz 80% volt. 15%-ban
tapasztaltunk ulceraciot, 10%-ban fajdalmat a kezelés utan. Kifeké-
lyesed§, vérz6 tumorok esetében a vérzés kontrolljat 13/14 betegnél
értiik el. A median teljes tulélés 12,5 honap, mig a helyi recidivatol
mentes tUlélés 10,9 honap volt.

MEGBESZELES: El6rehaladott CAS esetén ECT-kezeléssel hosz-
szan tartd tumorvalasz érhetd el kevés mellékhatas mellett, ezért
megfontolandd, mint 0j terapids lehetdség. A kezelést a betegek
jol toleraljak, tovabbi jotékony hatdsa a hosszas lokalis tumor- és
vérzéskontroll. A beavatkozas pontos idézitésének, az alkalmazott
biztonsagi zonanak és sebészeti kezeléssel torténd kombinacionak
a meghatarozasa tovabbi vizsgalatokat igényel.

Sztereotaxias sugarkezelés IV-es stadiumi melanomaban

Kispal Mihaly Tamas', Janvary Levente Zsolt?, Baranyai Fanni’, Czir-
besz Kata', Danyi Timea', Vattay Dorottya', Stelczer Gabor?, Panczél
Gitta', Bdcs Katalin®, Kontra Gabor?, Bajcsay Andras?, Balatoni Timea',
Liszkay Gabriella’

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Onkodermatoldgiai Osztaly, 2Sugar-
terapias Kozpont, *0Onkoldgiai Képalkoté és Invaziv Diagnosztikai
Kozpont, Budapest

CELKITUZES: A disszeminalt melanomaban gyégyszeres tera-
piadval elérhet6 eredményekhez a megfeleld indikacidoban elvégzett
sugarsebészeti beavatkozas is hozzajarulhat. A CyberKnife technika,
ami a sztereotaxias sugarterapia cstcstechnoldgidjanak szamit, 2018
6ta Magyarorszagon egyetlenként intézetlinkben is elérhetévé valt.

ANYAG ES MODSZER: 2018. januar és 2020. oktdber kdzott 30,
disszeminalt melanomaban szenvedd beteg esetében multidisz-
ciplindris onkoteam déntése alapjan alkalmaztuk a beavatkozast
gy6gyszeres kezelés mellett. 22 esetben (73%) intracranialis, 4
esetben (13%) pulmonalis, egy-egy esetben (3%) az epipharynx
tertletén, retrobulbarisan, a vesében és a mellékvesében talalhatd
gocokat kezeltlink, kisszdmU panaszokat okozo gdc esetén, intézeti
protokoll szerint.

EREDMENYEK: 30 betegiink koziil 15 (50%) esetben parcilis,
4 (13%) esetben komplett remissziét értiink el, 4 (13%) esetben
stabil betegséget észleltiink, 7 (24%) esetben a kezelt gdcok
progredialtak. A 30 kezelt betegh6l a vizsgalati periédus végén,
9,5 honap median kovetési idével, 14 beteg (47%) tovabbra is
szisztémas terdpia vagy observatio alatt allt, 16 betegnél (53%)
a szisztémds terdpia és a sztereotaxids besugarzas ellenére
progresszio jelentkezett. Gr 1-2-es, valamint két esetben Gr 3-as
mellékhatast 16 betegnél (53%) észleltiink, a leggyakoribb a ce-
rebralis metasztazisok irradiatidja kovetkeztében a 12 betegnél
(40%) jelentkezd szédiilés, fejfajas volt. Pulmonélis besugarzas
soran a leggyakoribb mellékhatéas a kezelést kdvetd enyhe foku
bronchitis volt 2 esetben (7%]). A sztereotaxias kezelést megeld-
z8en 8 beteg (27%) célzott Braf-MEK gétlé terapiat, 8 beteg (27%)
immunterdapiat, 4 beteg (13%) kemoterapiat kapott szisztémasan,
és 10 beteg (33%) esetében nem volt megeldz4 szisztémas kezelés.
A besugarzast kovetGen 16 (53%) beteg esetében tudtuk folytatni
a kezelés elétt megkezdett terapiat.

MEGBESZELES: Kezdeti eredményeink arra utalnak, hogy
a sztereotaxias sugarsebészet, azon beliil is a CyberKnife technika
hozzajarulhat a szisztémas terapia eredményességéhez. Tovabbi,
nagyobb betegszamd klinikai tapasztalatok sziikségesek a pontos
indikacié meghatarozasahoz, tovabbi eredmények eléréséhez me-
lanomaban is.



Tumoragnosztikus célzott terapia - TRK-gatlas a gyakorlatban
Kiss Edina’, Szabé Adam', Szendréi Miklés?, Agoston Péter®, Papai
Zsuzsanna’

'Magyar Honvédség Egészségligyi Kozpont, Onkologia Osztaly, ?Sem-
melweis Egyetem, Ortopéd Klinika, *Orszagos Onkoldgiai Intézet,
Sugarterapias Kozpont, Budapest

A személyre szabott, molekularis diagnosztikai vizsgalatokra
alapozott onkoldgia Uj szemléletvaltozast jelezhet a rakterapia-
ban. Az NTRK (neurotrofikus tropomiozin receptor-tirozin-kinaz)
génfaziok fontos driver gén célpontok gyermek- és felnéttkori
daganatokban egyarant, gyakorisaguk daganattipusonként valtozik,
aritka daganatokkal gyakrabban tarsulnak. A génfazio kiilonb6z6
molekuléris diagnosztikai modszerekkel detektalhatd. A TRK (tro-
pomiozin receptor-tirozin-kinaz) fizids fehérjék szelektiv gatlasa
személyre szabott, Ugynevezett precizids onkolégiai terapiat jelent
szamos tumortipusban. Forradalmi a jelent6sége, hogy a korabbi
szoveti altipusra vagy lokalizaciora alapozott kezelésekkel szemben
ez azoktdl fliggetlen, azaz tumoragnosztikus, a terapia indikacidja
a molekularis célponton alapul. Attorést jelent a célzott terapiak
torténetében, hogy az FDA (Egyesiilt Allamok Elelmiszer-bizton-
sagi és Gyogyszerészeti Hivatala) az elsé generaciés TRK-gatlo
larotrektinibet 2018. november 26-an, majd az entrektinibet 2019.
augusztus 15-én gyorsitott eljarassal torzskonyvezte molekularis
diagnosztikai mddszerekkel kimutatott NTRK-génflzié esetén fiig-
getleniil a daganat tipusatol, lokalizacidjatol és a beteg életkoratol.
Az eléadds soran lagyrészszarkémaban szenved¢ fiatal betegiink
esetét szeretnénk bemutatni, akinél a disszeminalddott betegség
miatt alkalmazott szisztémas kezelések érdemi terapias valaszt
nem mutattak. Molekularis diagnosztikai vizsgalattal egy nagyon
ritka driver onkolégiai célpont, az NTRK-génfuzié igazolddott.
OGYEI altal engedélyezett, korai hozzaférési program keretében
hozzaférhetd TRK-gatld larotrektinibterapiat alkalmaztunk nagy
effektivitassal, alacsony mellékhatasprofil mellett. Oralisan alkal-
mazhatd, jol tolerdlhato, kényelmes kezelés volt a végtaghianyos
beteg szamara. Ez volt az elsd és egyetlen szisztémas terapia,
melyre a betegség reagalt. A driver onkogének elleni Gj genera-
cids célzott terdpiak alapjaiban valtoztatjak meg, individualizaljak
a daganatok kezelését.

Nagy kiterjedésii ajakdaganatok komplex miitéti kezelése szabad
alkarlebennyel

Klarik Zoltan, Oberna Ferenc

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Fej-Nyak Daganatok Multidiszciplinaris
Centrum, Budapest

CELKITUZES: A j6 prognézist ajakdaganatok kezelése elsésorban
sebészi. Konny( felismerhetdségiik ellenére a mai napig eléfordul,
hogy a betegek mar tul késén jelentkeznek kezelésre és nagy ki-
terjedésiik miatt jelentds szovethidny alakul ki daganateltavolitast
kovetéen. Az ajakrekonstrukcio legfontosabb feladata az eredeti
allapothoz hasonlé anatdmiai viszonyok és funkcié helyreallitasa.
El6adasunkban a kiterjedt, az ajak allomanyanak 80%-at meghaladd
szovethianyok poétlasara altalunk alkalmazott, a m. palmaris longus
innal kombinalt szabad fasciocutan alkarlebennyel végzett ajakre-
konstrukcids eseteink kerlilnek bemutatasra és az elért eredmények
értékelését prezentaljuk.

ANYAG ES MODSZER: 2017 és 2021 kozott kézpontunkban 6sz-
szesen 6 férfibeteglinknél (atlagéletkor: 65 év) végeztiink daganatos
ablatio mutétet kovetéen kombinalt fasciocutan alkar- és palmaris
longus in szabad lebenyes azonnali rekonstrukciét. Egy esetben
radio-kemoterapiat kovetéen recidiva, négy esetben tumoreltavo-
litdssal primer rekonstrukcio, és egy betegnél daganatsebészeti
beavatkozas utan kialakult microsomia secundaer megsziintetése
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céljabdl. A neoplasiak lokalizacidja négy betegnél izolaltan az alsé
ajkat, egy betegnél a teljes felsé ajkat, egy betegiinknél a teljes also
ajkat és a felsd ajak 1/3-at érintette.

EREDMENYEK: Esettanulmanyukban teljes lebenyelhalast nem
tapasztaltunk, egy esetben részleges vénas elégtelenség miatt
ismételt m(tétet végeztlink a posztoperativ negyedik napon. A szaj-
tregi funkcié helyredllitdsa mind a 6 betegnél eredményes volt, ezt
a nemzetkozileg elfogadott, validalt funkcionalis ajakrekonstrukcids
kérddiv (FLiGS) posztoperativ eredményei is igazoltak.

MEGBESZELES: Az als¢ ajak és felsé ajak teljes vagy kizel teljes
hianyanak sebészeti rekonstrukcioja nagyméreti kétoldali képzett
lokalis vagy tavoli lebennyel oldhaté meg. A fej-nyak sebészetben
alkalmazott szabad lebennyel, microvascularis technikaval végzett
szOvetpotlas lehetGséget ad a defektusok funkcionalis helyreallita-
sarais. Mindig torekedni kell azonban az ajakdaganatok eltavolitasat
kovetden a rekonstrukcios elvek szempontjainak betartasara: a szaj-
lireg zarasanak, illetve az ajak sphincter funkciéjanak megérzésére,
anatdmiai hatarok, egységek helyreallitasara, étkezéshez, beszédhez
megfeleld szajnyitas elérésére, az ajak érzd funkcidjanak megdérzé-
sére, valamint a kielégitd esztétikai megjelenés helyreallitasara.

Mikroszatellita-instabil daganatok pembrolizumabkezelésével
szerzett tapasztalataink

Kocsis Judit!, RadeczkyAgota’, Vizhanyd Rita', Fajth Bence', Kelemen
Zsuzsa', Cserni Gabor?, Horvath Zsolt!

Bacs-Kiskun Megyei Oktatokorhaz, 'Onkoradiolégiai Centrum, ?Pa-
toldgiai Osztaly, Kecskemét

CELKITUZES: A mismatch repair deficiencia (AMMR) kovet-
keztében kialakuld tumorok sajatos bioldgiai csoportba tartoznak.
A genomot mikroszatellita-instabilitds (MSI-H) jellemzi, magas
a tumormutacids rata és ezek a tumorok jol reagalnak immuncheck-
pointgatld kezelésre. 2017 majusaban az elsé tumoragnosztikus
terapia, a PD-1-gatlé pembrolizumab torzskdnyvezésre keriilt az
FDA altal MSI-H fenotipust szolid tumorokban. Célunk az volt, hogy
elemezziik a Bacs-Kiskun Megyei Oktatokorhazban elérehaladott
MSI-H szolid daganat miatt pembrolizumabkezelésben részesiilt
betegek eredményeit.

ANYAG ES MODSZER: Kdzpontunkban az elmult 1,5 év soran eddig
9 MSI-H fenotipusu szolid daganatos beteg szamara kérvényeztiink
és kaptunk finanszirozasi engedélyt pembrolizumabkezelésre, 6
betegnél elérehaladott colorectalis daganat, 3 betegnél endomet-
riumdaganat indikacidban.

EREDMENYEK: Endometrium indikaciéban az 1. betegnél a 2.
vonalban alkalmazott pembrolizumabkezelés masodik ciklusa utan
stlyos immunmedialt mellékhatasok alakultak ki (myasthenia gravis,
myositis, carditis), mely miatt kezelését be kellett fejezni, restaging
CT parcialis regresszidt igazolt. 2. betegiink eddig 24 ciklus kezelést
kapott metasztatikus elsé vonalban és komplett remisszioban van.
3. betegiink eddig 4 ciklust kapott masodvonalban, betegsége stabil,
engedély hosszabbitasara var. Attétes colorectalis indikacidban az
1. betegnél nem indult el a kezelés (6t6dvonal) tovabbi progresszio
miatt. 2. betegtinknél 1 ciklust kovetéen ischaemias stroke alakult
ki, ezért kezelését nem tudtuk folytatni. A 3. beteg masodvonalbeli
pembrolizumabkezelését 4 ciklus utdn progresszio miatt fliggesz-
tettik fel, a tobbi 3 betegnél, akik a pembrolizumabterapiat elsé
vonalban kapjak, a kezelés szovédménymentesen folyik, parcialis
remisszio, illetve stabil betegség mellett.

MEGBESZELES: Eldrehaladott colorectalis daganat és endomet-
riumdaganat esetén mikroszatellita-instabilitas igazolddasakor az
immuncheckpointgatlé kezelés hatékony terdpia. A mikroszatelli-
ta-instabilitas vizsgalata kiemelten fontos ezekben a daganatokban,
ezaltal lehetéség nyilik hatékony, kemoterapiamentes terapia adasara
korai kezelési vonalban.
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Sugarbioldogiai modszerek a sugarterapias mellékhatasok
predikcidjara

Kocsis Zsuzsa', Agoston Péter?, Farkas Gyongyi', Kun-Gazda Mar-
ta', Székely Gabor!, Major Tibor?, Mihaly Dalma?, Pesznyak Csilla?,
Stelczer Gabor?, Jorgo Kliton? Gesztesi Laszld?, Polgar Csaba??,
Juranyi Zsolt'

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Sugarbioldgiai és Onkocytogenetikai
Osztaly, 2Sugarterapias Kdzpont, 3Semmelweis Egyetem, Orszagos
Onkoldgiai Intézet, Sugarterapias Kozpont, AOK, Onkoldgiai Tanszék,
Budapest

CELKITUZES: A kimenetelt, illetve mellékhatasokat elére jelzé
biomarkerek fejlesztése mindenféle tumorterapianal létfontossagu,
azonban nagyon kevés ilyen marker létezik. Sugarterapia esetén
ez azért kilonosen fontos, mert a késéi mellékhatasok évekkel
a kezelés utan jelentkezhetnek, amikor a terapia médositdsara mar
nincs lehetdség.

ANYAG ES MODSZER: Négyféle, intézetiinkben prosztatarak
kezelésére hasznalt sugarterapia esetén (high dose rate és seed
brachyterapia, CyberKnife és LINAC alapu teleterapia) vizsgaltuk
a kromoszémaaberraciés és RILA (Radiation Induced Lymphocyte
Apoptosis) mddszerek teljesitéképességét a mellékhatdsok elre-
jelzésének céljabol (224 beteg). A terapia eldtt vett vért 8 Gy dozissal
besugaraztuk és a CD8+ limfocitak flow citométerben meghatarozott
apoptotikus aranyabol (propidium-jodid DNS-festéssel, DNS-meny-
nyiség és méretcsokkent sejtek] nyert RILA értéket hasonlitottuk
a terapias mellékhatasokhoz. Terapia utdn harom hénaponként (az
els§ év utan évente) is vért vettlink és a limfocitak kromoszéma-
aberracioit mikroszkoposan hataroztuk meg.

EREDMENYEK: A besugarzas hataséra a sugarspecifikus dicent-
rikus és ring kromoszomak szdma minden karon megnovekedett,
és a LINAC alapu terapia esetén volt megfigyelhetd a legnagyobb
valtozas (LINAC: 0,6+0,1-rél 8,3+1,0-re, CyberKnife: 0,420,1-rél
5,040,6-re, seed: 0,5+0,1-r6l 2,1+0,2-re, HDR: 0,4+0,1-rél 1,2+0,2-re)
(3 hénapnal, 100 sejtre viszonyitval. A dicentrikus+ring aberraciok
mennyiségi sorrendje minden iddpontban a kdvetkezd volt: LINAC>Cy-
berKnife>seed>HDR. Az 6sszes aberracidk szama a dicentrikus
kromoszémakéhoz hasonlé novekedést mutatott a sugarzas utan
és késobb lecsokkent, de eldszor csak a négyéves kovetési pontnal
érte el a laborunkban hasznalt alapvonali értéket (5%). A nemzetkozi
ajanlasoknak megfeleléen megallapitottuk a RILA mddszer labo-
runkban hasznalandd hatérértékét, és hogy a preparalaskor hasznalt
inkubacids idék megfeleléen be vannak allitva. Tovabba talaltunk
a kromoszomaaberraciok és a RILA mddszer altal szolgaltatott
eredmények kozott kapcsolatot: a kilenc hénappal a sugarterapia
utdn mért kromoszématorések és a RILA érték kozotti Spearman
korrelaciés koefficiens=0,56. Ez az 6sszefiiggés regressziés anali-
zisben is szignifikans volt (R2=20,0%, p=0,032).

MEGBESZELES: Eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy
a sugarbioldgiai értékek prediktiv markerei lehetnek a sugarterapias
toxicitdsoknak.

Onkoldgus és pszichologus szovetsége: az onkoldgian végzett
pszichologiai munka specialis keretei, hatarai és kihivasai

Koncz Zsuzsa

Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Magatartas-
tudomanyi Intézet, Budapest

HATTER ES CELKITUZES: A rakbetegség patogenezisének rej-
télyes, dsszetett folyamata évszazadok ota foglalkoztatja az embe-
riséget. A hasonldan titokzatosnak ting érzelmi életet sokan oki
kapcsolatba hoztak vele. Az ilyen feltételezéseket az '50-es évektdl
felvaltottdk a tudomanyos kutatasok, melyek mentén a pszicholdgia
parbeszédbe léphetett az onkoldogidval. Elkdtelezett szakemberek
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tobb évtizedes kitarté munkaja nyoman szovetség alakulhatott ki
a két szakterilet kozott, amibdl megsziiletett az onkopszicholdgia.
Ma mar a pszicholégiai intervenciék alapvet6 részét képezik az
onkolégiai ellatasnak, viszont kereteinek és hatarainak kialakitasa
a mindennapi gyakorlatban komoly kihivast jelent a szakemberek
szamara. Ennek egyik oka, hogy az onkoldgiai kdrnyezetben végzett
pszicholdgiai munka sajatossagai eltéréek a hagyomanyos pszicho-
terapias keretektdl. Tovabba a magyarorszagi onkopszicholdgiai
szakképzés hianyabol adodoan ezen a szakteriileten a tajékozodas,
betanulas jelent6s személyes elkotelez6dést, a szakemberek kozott
egymas iranti tiszteletet, tiirelmet, figyelmet és folyamatos, kdlcsonos
kommunikaciét igényel. Ez az egészségiigyi rendszer talterheltsége
mellett jelent6s nehézségeket okozhat a mindennapokban, azonban
a szakma gyakorlasahoz nélkiilozhetetlen az onkoldgiai szaknyelv
elsajatitasa, a kollégak megismerése és a rendszeres szupervizio.
Masfeldl a pszicholégusra nehezedd érzelmi nyomas is igen specialis
ezen a szakteriileten. A jelen el6adas célja az onkopszicholdgiai
munka sajatossagainak attekintése az onkolégus-beteg-pszichologus
egylttmikodés tdmogatésa és fejlesztése érdekében.

ANYAG ES MODSZER: A nemzetkdzi ajanlasok és kutatasi ered-
mények attekintésére, valamint a klinikai tapasztalat feldolgozasara
alapozva adok dsszefoglalast az onkopszicholdgiai szakma torténe-
térél, sajatossagairdl és jelenlegi helyzetérdl.

EREDMENYEK ES MEGBESZELES: El6addsomban betekintést
nydjtok az onkopszicholdgia torténetébe, a daganatos megbetege-
dések kialakuldsaban tévesen alkalmazott lelki hatasok elméleteitdl
a tudomanyosan megalapozott multidiszciplinaris teammunkaig.
Felvetem az onkoldgiai megbetegedéshez és kezelésekhez kapcso-
l6do gyakori pszichés nehézségeket és ezek pszicholdgiai kezelési
lehetdségét, kiilonds tekintettel a pszichologus-paciens kapcsolat
sajatossagaira, az onkoldgus-pszicholégus egylittmikodés lehetd-
ségeire és a kompetenciahatarokkal kapcsolatos kényes kérdésekre.

A komplementer és alternativ medicina hasznalatanak vizsgalata
emlorakkal kiizdo nék kérében a perioperativ idészakban

Koncz Zsuzsa', Gyorffy Zsuzsa', Matrai Zoltan?

'Semmelweis Egyetem, Altalédnos Orvostudomanyi Kar, Magatartas-
tudomanyi Intézet, 2Orszagos Onkolégiai Intézet, EmL6- és Lagyrész-
sebészeti Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A komplementer és alternativ medicina (KAM)
népszer(sége vildgszerte emelkedik a daganatos betegek korében.
A rédkbetegek 51%-a, az emlérakos nék 45%-a hasznal KAM-ot, ez
azarany a fiatalabb emlrakos nék korében 62,5%. Magyarorszagon
kevés adat all rendelkezésre a témaban. Az onkolégiai kezelések
soran a gyogyszerkdlcsonhatasok miatt kockazatos lehet a KAM
szerek alkalmazasa, ezért rendkiviil fontos megismerniink a betegek
terapiavalasztasi gyakorlatat, motivacidit. Célkitlizésiink a szisztema-
tikus adatgydjtés a betegellatas biztonsaganak fokozasa érdekében.

ANYAG ES MODSZER: Kérdéives vizsgalatunkat az Orszagos On-
koldgiai Intézet EmLG- és Lagyrészsebészeti osztalyan végeztiik az
osztalyon bent fekvé nék korében. Kérddiviinkben a szociodemografiai
kérdések mellett validalt méréeszkozoket hasznaltunk a pszicholdgiai
faktorok (distressz, depresszid, szorongas, megkiizdés, egészség-
kontroll) és a KAM-hasznalat felmérésére, és klinikai adatokkal
egészitettiik ki adatbazisunkat. Kérddiviinket 146 né toltotte ki.

EREDMENYEK: A kérdéiv kitoltésekor a valaszaddk 58%-a még
mutét el6tt allt, 41% mar tal volt legaldbb egy mitéten, 51% kapott
mar kemoterapiat és 21% sugarterapian is tul volt. A valaszaddk
70,5%-a hasznal valamilyen KAM készitményt, 63,7%-a alkalmaz
valamilyen onsegit6 gyakorlatot. A legtdbb beteg egészségligyi szak-
ember (24%) vagy csaladtag javaslata (14,4%) alapjan valasztotta ki
a hasznalt KAM készitményt. A kit6lték tébbsége (56,8%) az alkalma-
zott készitménnyel az immunrendszere erdsitését szeretné elérni.
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A mintaban az egészség holisztikus megkdzelitése, valamint a belsé
és tarsas kiils6 egészségkontroll dominans. A KAM szolgaltatokat
felkeres6 betegek szimpatizalnak jobban a természetgydgyaszat-
tal, inkabb a belsé kontroll jellemzd rajuk és jobbnak itélik meg
sajat egészségi allapotukat. A KAM készitményeket alkalmazokra
szintén bels6 kontroll jellemzd. A depresszié és a szorongas szintje
emelkedett a mintaban.

MEGBESZELES: Vizsgalatunk eredményei azt mutatjak, hogy
a paciensek amellett, hogy aktiv szerepet szeretnének vallalni ke-
zelésiikben, leginkdbb a kezelikben biznak és télik szeretnének
informaciot kapni. A KAM-hasznalat nagy aranya feltétlenil sziik-
ségessé teszi a téma megbeszélését az orvosi konzultacidk soran,
valamint a motivacids hattér tisztdzdsa megalapozza olyan onkopszi-
cholégiai intervenciok kidolgozasat, melyek adekvat és biztonsagos
distresszcsokkentést tesznek lehetdvé.

Az indolamin-2,3-dioxigenaz (IDO) és a PTEN expresszidéjanak
vizsgalata vesetumorokban és human vesedaganat-sejtvonalakon
Konya Gabor', Kiraly Jozsef!, Dobos Nikoletta', Szegedi Krisztian?,
Zsebik Barbara’, Fodor Petra', Szabo Zsuzsanna', Halmos Gabor'
Debreceni Egyetem, 'Gydgyszerésztudomanyi Kar, Biofarmacia Tan-
szék, 2Klinikai Kézpont, Urolégiai Klinika, Debrecen

CELKITUZES: A tumorsejtek immunoldgiai folyamatai jelentésen el-
térnek a normal sejtekétsl. Eppen ezért a daganatok kialakuldsat érintd
immunfolyamatok az immunterapia, valamint az ezzel kombinalhaté
kemoterapia alapjat képezhetik. Azimmunfolyamatok soran termelt
IDO molekula gatlasa egy igéretes terapias lehetdséget nydjthatna
novekedése soran szerepet jatsz6 tumorszuppresszorok, pl. a PTEN
is befolydsolhatja a betegség prognoézisat és azimmunterapiat. Célul
tlztlik ki a vesetumorokban lejatszodd azon folyamatok feltarasat,
melyek képesek az immunrendszer mikodésének blokkoldsara.
Ehhez kapcsoléddan munkankban az IDO és a PTEN jelenlétét vizs-
galtuk human vesetumoros és ép szévetmintakon, valamint human
vesedaganat- (CAKI-2 és A-498) sejtvonalakon.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalatainkhoz a Debreceni Egyetem
Urolagiai Klinikajarol vesetumoros betegekbdl mitétileg eltavoli-
tott 20 par tumoros és ép veseszovetminta allt rendelkezésiinkre.
A mintakbdl és a human vesedaganat-sejtvonalakboél teljes RNS-t
és fehérjét izolaltunk. Reverz transzkripciét kovetéen, specifikus
oligonukleotid primerek segitségével real-time gRT-PCR technikaval
(CFX-96, BIORAD] vizsgaltuk az IDO és a PTEN gének expresszidjat.
A vizsgalt fehérjék jelenlétét Western blot technikaval igazoltuk.

EREDMENYEK ES MEGBESZELES: Eredményeink szerint a vizs-
galt tumoros vesemintadkban a PTEN és az IDO gének jelentdsebb
mértékben expresszalédnak az ép mintadkkal 0sszehasonlitva, amit
a Western blottal végzett vizsgalataink is igazoltak. Az esetek korcso-
port, valamint nemek szerinti megoszlasa nem mutatott 6sszefliggést
a vizsgalt gének expresszidjaval. A PTEN expresszidja az A-498 és
a CAKI-2 sejtvonalakban is megfigyelhet6 volt, mig az IDO-t egyik
vizsgalt human vesedaganat-sejtvonal sem expresszalta.

Kutatdsi tdmogatas: GINOP 2.3.2-15-2016-00043 (H.G.), TKP2020-
IKA-04 (H.G.)

A komplex onkopszicholdgiai ellatas gyakorlata az Orszagos On-
koldgiai Intézetben

Kovacs Péter, Horvath Orsolya

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Rehabilitacios Részleg, Budapest

Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Rehabilitacios Részlegén 6nalld

munkacsoportként mikdd6 Onkopszicholégiai Team tevékenysége
a komplex aktiv és palliativ orvosi ellatas minden teriletét szervesen
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atszovi. Kutatasok szerint hozzavet6legesen majdnem minden méa-
sodik onkoldgiai beteg él at onkologiai kezelései soran distresszt. Az
egyre effektivebb modern onkomedikalis kezelések mentén kialakulé
pszicholdgiai, pszichiatriai szimptomak, illetve a sokszor pszichogén
eredetd fizikai és testi tlinetek, premorbid pszichopatoldgiak kidju-
lasa jelentds mértékben ronthatjak a betegek életmindségét, illetve
akadalyozhatjak a kezelésekkel valé egylittm(ikodést. A permanenssé
valo szorongas mellett akut stresszhelyzetek, valamint krizisallapotok
kialakulasaval, depresszios tlinetképzéssel, illetve intenzivebbé vald
karakterpatolégids mikodésekkel is gyakran szamolni szlikséges
az ellatas soran. Az éppen zajlé és manifeszt, és sokszor ugyanugy
a krizis kovetkeztében eldalld, de rejtett pszicholdgiai folyamatok
megnehezitik az orvos-beteg kommunikaciét és akadalyozhatjak
az egylttmikddést. A pszicholdgiai intervenciok eszkozrendszere
illesztve alkalmazhaté a szomatikus gyogyitas, igy az onkolégiai
ellatas sokrétl kihivasaihoz. Pszichodiagnosztikai eszkozdk, pszi-
choszocialis dllapotfelmérés, orvosi kezelésekre és beavatkozasokra
torténd célzott lelki felkészités, stresszoldd technikak, kiilonbozd
pszichoterapids lehetéségek egyarant rendelkezésre allnak, hogy
a gyogyitasi folyamat soran biztosithato legyen a sziikséges pszi-
choszocialis tdmogatas. A multidiszciplinaris teammunkaban meg-
valésuld gydgyitasi és gondozasi folyamat soran a lelki integraciot
elésegitd pszichoszocialis beavatkozasok a holisztikus szemléletd
rehabilitacié zalogat jelentik.

MLH1 (MutL Homolog 1) prediktiv szerepe immunterapiaval kezelt
rosszindulatd tumorokban

Kovéacs Szonja Anna'?, Balajti Maté?, Gyérffy Balazs'?
'Semmelweis Egyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar, Bioinforma-
tika Tanszék, 2E6tves Lorand Kutatasi Halozat, Természettudomanyi
Kutatokdzpont, Enzimoldgiai Intézet, Onkoldgiai Biomarker Kutatd-
csoport, Budapest

CELKITUZES: Az MLH1 (MutL Homolog 1) a DNS hibajavita-
saban vesz részt, mutacidi gyakoriak MSI-H/dMMR tumorokban.
Az MLH1 alacsony expresszidja (hidnya) egyes tumortipusokban
a kemoterapiakkal/célzott teradpiakkal szembeni rezisztenciahoz,
mig masokban az érzékenységhez kothetd. Az immunterapiakra
adott valaszkészségben betoltott szerepe azonban még kevéshé
vizsgalt. Célunk, hogy rosszindulatu tumoros betegek génexpresszios
és tulélési adatait feldolgozva, megvizsgéljuk az MLH1 szerepét az
immunterapidra adott valasz el6rejelzésében.

ANYAG ES MODSZER: Az NCBI GEO és a CRI iAtlas adatbazisat
felhasznalva, transzkriptomikai és klinikai adatokat gy(jtottiink
Ossze olyan betegektdl, akik anti-PD-1, anti-PD-L1 vagy anti-CTLA-4
kezelésen estek at. A duplikatum talalatok eltavolitdsa utan kizartuk
azon mintakat, amelyek egysejtes RNS-szekvenalasbol, sejtvonalbal,
egérbdl, immunsejtekbdl vagy nem tumoros szovetb6l szarmaztak.
Az RNS-szekvenalashol, NanoString platformbdl, valamint RT-qgPCR-
b6l szarmazd nyers expresszids adatokat kvantilis normalizaltuk.
A mintdkhoz tartozé, génenkénti expressziés adatokat egyetlen
adattablaba kombindltuk R programkérnyezettel. A szignifikdns
génexpresszios kiilonbségeket Mann-Whitney-teszttel szamitottuk.

EREDMENYEK: 154 vizsgalatbol 3006 klinikai mintat dolgoztunk
fel, a végsd adatbazisba 1323 beteg 1806 mintaja keriilt be. Az MLH1
génexpresszids valtozasait anti-PD-1 (pembrolizumab, nivolumab),
anti-PD-L1 (atezolizumab) és anti-CTLA-4 (ipilimumab, tremelimu-
mab) kezelések hatdsara vizsgaltuk nyeldcsérakban, melanomaban,
urothelialis, valamint fej-nyaki tumorokban. A nyeldcsé- és urothel-
daganatbol szarmazé mintak kemoterapias kezelésben is részesil-
tek. A 722 melanomas beteg koziil dsszesitve 177 reagalt a vizsgalt
immunterapias kezelésekre, 545 rezisztensnek bizonyult. Az MLH1
alacsonyabb expressziét mutatott az anti-PD1 (p=1,25E-07, FC=0,69),
valamint az anti-CTLA-4 (p=0,002, FC=0,82) kezelésekre nem rea-



galé melanomas betegekben, a tébbi tumortipusban nem talaltunk
szignifikans 6sszefliggést. Tovabba, pembrolizumab- és nivolumab-
rezisztens melanomas mintdkban az MSH3 (p=4,13E-08, FC=0,54)
és MSH6 (p=0,0001, FC=0,68) csékkent expresszidjat tapasztaltuk.

MEGBESZELES: Az MLH1 eltérd expresszidjat figyeltiik meg
melanomaban 722 beteg alapjan a pembrolizumabbal, nivolumabbal,
ipilimumabbal és a tremelimumabbal szembeni rezisztencia ese-
tén. Az anti-PD-1 gatldszerek rezisztencidjaban az MSH3 és MSH6
géneknek is szerepe lehet az MLH1 mellett.

Prehabilitacios szemlélet az onkoldgiai sebészeti ellatashan 2.:
a relaxacios technikak lehet6ségei

Kévari Réka Luca', Esperger Zsdfia', Novak Zoltan?, Mersich Tamas®,
Matrai Zoltan Tamas*, Kovdcs Péter!

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Rehabilitaciés Részleg, 2Négyogya-
szati Daganatsebészeti Részleg, *Hasi Sebészeti Osztaly, “‘Eml6- és
Lagyrészsebészeti Kozpont, Budapest

Hazai és nemzetkozi kutatasi adatok szerint a daganatos bete-
gek harmada jelentds, kozel fele pedig mérsékelt szint( distresszt
él at onkologiai kezelései soran. A m(itéti beavatkozdshoz kapcso-
l6d6 fokozott szorongds a pszichés jollétet jelentés mértékben
megterheld érzelmi allapot, mely a szenvedésnyomas fokozddasa
altal mind az aktualis életminéség, mind a kés6bbi adherencia
szempontjabol kritikus jelentdségl. Az akut szorongéasos alla-
pot distresszszintje anxiolitikus farmakoterapia alkalmazéasan
kivil stresszcsokkent6 pszicholdgiai intervenciok altal is mér-
sékelhetd. A kiilonféle pszicholégiai terapiak széles spektrumon
mozg6 eszkozrendszert hasznalnak: készségszinten elsajatithato
stresszcsokkentd technikak, alacsony intenzitdsd pszicholégiai
intervenciok, onkoterapiara lelki felkészitést segité és pszicho-
edukaciot is szolgald beavatkozasok, autogén tréning, progressziv
izomrelaxacio, illetve egyéb relaxacids és imaginaciéos médszerek
egyarant rendelkezésre allnak. Szamos kutatas vizsgalta és iga-
zolta, hogy a preoperativ szakaszban alkalmazott pszicholédgiai
intervenciok jotékony hatassal birnak a posztoperativ idészak,
illetve a felépiilés tekintetében. M(tétet megelézden a relaxacios
technikdk megtanuldsa és rendszeres gyakorlasa alacsonyabb
posztoperativ distresszszinttel és fajdalommal jart egyiitt, ennek
kovetkeztében pedig néhet az adherencia és javulhat a compliance.
A pszicholdgiai megterhelédés csokkenése az orvos-beteg kap-
csolat tekintetében is jotékony hatasu. Az el6addsban bemutatasra
keriilnek az Orszagos Onkoldgiai Intézetben alkalmazott, mtétre
valo lelki felkészitést tdmogatd gyakorlatok, kiilonds tekintettel
a személyre szabhato relaxacios technikakra.

O0SSZEFOGLALOK 35

EREDMENYEK: 36 beteg kapott abirateront prednisonszubszti-
tacioval, 11 beteg kapott abirateront hydrocortisonszubsztiticioval
és 15 beteg kapott enzalutamidot. A hydrocortisonnal szubsztitualt
betegek median tulélése nem volt rosszabb a prednisonnal szubsz-
titualt betegek median tuléléséhez képest. A bioldgiai progresszidig
kezelt betegek median tulélése nem volt rosszabb a klinikai vagy
radioldgiai progresszidig kezelt betegek median tuléléséhez képest.
Az abirateront és az enzalutamidot kapo betegek tumormarker-ki-
netikaja megfelelt a regisztracios vizsgalatok PFS-értékei alapjan
vart eredményeknek.

MEGBESZELES: Amennyiben eredményeinket magasabb eset-
szamu vizsgalatok is megerdsitik, akkor az abirateronkezelés mellett
sziikséges szteroidszubsztiticioban a prednison hydrocortisonnal
volna helyettesithetd, illetve a masodvonald hormongatlé kezelést
elegendd volna bioldgiai progresszidig adni. Az alternativ alkalma-
zasi mod kedvezébb mellékhatasspektrumot, illetve alacsonyabb
koltségraforditast biztosithatna.

Palliativ ellatasban Llévo és végstadiumu betegek hozzatartozoinak
pszichoszocialis tamogatasa

Lacsan Katalin, Kovacs Péter

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Rehabilitacids Részleg, Budapest

Az onkoldgiai diagndzissal vald szembestiilés nem csupan a beteg
életének drasztikus kdvetkezményd, lélektanilag kritikus id6szaka,
hanem hozzatartozéi szamara is jelentds kovetkezményekkel jard
hatassal bir. A csaladtagok érzelmi bevonoddasa kiilonb6zé mértékd,
emiatt a kezelési folyamat vagy az életvég lélektanilag megterheld
torténései is eltéréek lehetnek rajuk nézve is. A kritikus élethelyzetek
széls6séges érzelmi reakciokat valtanak ki beteghdl és hozzatartozébol
egyarant. Mar a kezelésekkel megkezdddden a vikarius traumatizalodas
lehetésége is fennall. Az ambivalens vagy konfliktuozus kapcsolatok
megnehezithetik a hozzatartozok szamara, hogy érzelmi szempontbél
megfelelden, elég jol tudjanak segiteni szerettitknek, tdmogatni tudjak
6tanehézidészakokban. Kiilonds és pszichés szempontbol kiemelten
megterheld idészaka a betegségnek a palliativ kezelések, illetve az élet-
vég szakasza. A hozzatartozokkal valdo mindségi kapcsolat fenntartasa
és kialakitasa, a szocialis tdmogatas hatasa altal, jelentés mértékben
hozzajarul a beteg életmindségének fenntartasahoz. Ugyanakkor ez
a lélektani szempontbdl kihivassal jaro folyamat tobbletterhelddést is
okozhat a beteg csaladjanak, mellyel valé telitédés klinikai mértéki
pszichés panaszokat is indukalhat. Az eléadasban a szakirodalmi atte-
kintés mellett az Orszagos Onkoldgiai Intézet palliativ munkacsoportjaval
kozosen alkalmazasra keriil hozzatartozé-tdmogatd pszicholdgiai
intervencids lehetéségek keriilnek bemutatésra.

Kasztraciorezisztens attétes prosztatadaganatok masodvonalu
hormongatlo kezelésével szerzett egycentrumos tapasztalatok
Kullmann Tamas', Kocsis Karoly', Ambrus Adél’, Szepesvary Zsolt?
Petz Aladar Egyetemi Oktato Korhaz, 'Onkoradioldgiai Osztaly, 2Uro-
ldgiai Osztaly, Gy6r

CELKITUZES: A kasztracidrezisztens attétes prosztatadaganatok
prognozisat tébb kozelmultban bevezetett kezelés, kdzottik a ma-
sodvonall hormongatlo kezelések jelentdsen javitottak. Ugyanakkor
a kezelés optimalis alkalmazasaval kapcsolatban szamos nyitott
kérdés van még. Tobbek kozott, van-e hatranya az abirateron szubsz-
titicios kezelésében a hydrocortisonnak? Illetve, van-e hatranya,
ha a masodvonalt hormongatlé kezelést csak bioldgiai és nem
radioldgiai progresszidig folytatjuk?

ANYAG ES MODSZER: A hazi onértékelés részeként elemeztiik az
ambulanciankon 2019. 12. 31-ig kezelést kezdett 62 beteget felleld
adatbazisunk eredményeit.

A HLA-I-expresszié csokkenése ipilimumabbal kezelt melanomas
betegek progredialo attéteiben

Ladanyi Andrea’, Hegyi Barbara?, Balatoni Timea®, Liszkay Gabriella®,
Dudas Jozsef*

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Sebészeti és Molekularis Patoldgiai
Osztaly, 2Mellkasi és Hasiiregi Daganatok és Klinikai Farmakolégiai
Osztaly, *0Onkodermatoldgiai Osztaly, Budapest, “Medical University of
Innsbruck, Department of Otorhinolaryngology and Head and Neck
Surgery, Innsbruck, Ausztria

CELKITUZES: Az immunellendrzé pontokat célzé ellenanyagok
tartos klinikai valaszt idéznek eld a kezelt elérehaladott daganatos
betegek egy részében, a betegek tobbsége azonban nem reagal
a kezelésre, vagy a kezdeti kedvezd reakciot kdvetéen rezisztencia
alakul ki. A primer és szerzett rezisztencia kialakulasaért felelés
mechanizmusok még kevéssé ismertek. Minthogy a HLA-I molekuldk
kulcsfontossaguak a citotoxikus T-limfocitak antigénfelismerésében,
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kutatasunk célja a tumorsejtek HLA-I-expressziéjanak longitudinalis
vizsgalata volt ipilimumabterapidban részesiilt metasztatikus mela-
nomas betegekben, a kezelés el6tt és azt kovetden operalt attétek
6sszehasonlitasaval.

ANYAG ES MODSZER: Immunhisztokémiai médszerrel, harom-
féle, kilonb6z8 HLA-I-lancokra specifikus ellenanyag (HC10, HCA2,
anti-béta2-mikroglobulin) felhasznalasaval vizsgaltuk a HLA-I-exp-
resszi6 szazalékos aranyat a melanomasejtekben. Hat beteg 29
metasztazisa (18 kezelés elétti, 11 kezelés utani) allt rendelkezésre.

EREDMENYEK: Az ipilimumabkezelés megkezdése el6tt operalt
attétekhez viszonyitva szignifikansan alacsonyabb HLA-I-expresz-
sziods szintet detektaltunk a terapia utan operalt metasztazisokban.
Betegenként vizsgélva az eltéréseket, a csckkenés a kezelésre nem
reagald betegek progredialé attéteiben volt megfigyelhetd. Bar
a korlatozott esetszam nem tette lehet6vé a betegenkénti statiszti-
kai elemzést, megjegyzendd, hogy a HLA-I-expresszié csokkenése
a két legrosszabb prognozisu beteg esetén volt a legmarkansabb.
Vizsgaltuk a CD8+ T-limfocitak és az NK-sejtek infiltraciéjanak in-
tenzitasat is, azonban nem taldltunk konzisztens eltérést a kezelés
el6tti és utani tumormintak kozott.

MEGBESZELES: Eredményeink - bar megergsitésiik sziikséges
nagyobb esetszamu tanulmanyokban - felhivjak a figyelmet a csok-
kent HLA-I-expresszié szerepére az immunellendrzépont-gatlok,
illetve egyéb, T-sejt-alapt immunterapiak alkalmazasakor megfi-
gyelhetd rezisztencia lehetséges mechanizmusaként.

Tamogatas: NKFIH ANN 128524, K105132

Linearis gyorsité alapu prosztata sztereotaxias ablativ radioterapia
alacsony és kozepes kockazatu prosztatadaganatok esetén
Lakosi Ferenc, Glavak Csaba, Kisivan Katalin, Farkas Andrea, Laszlo
Zoltan

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz, Baka Jozsef Diagnosztikai,
Onkoradioldgiai, Kutatasi és Oktatasi Kézpont, Kaposvar

CELKITUZES: Linearis gyorsité alapl prosztata sztereotaxias
ablativ radioterapiaval (ProSABR) szerzett klinikai tapasztalatok
bemutatasa

ANYAG ES MODSZER: 2017. oktdber és 2021. januar kozott 28 ala-
csony (8), ill. kbzepes kockazatd (20) beteg részesiilt 5x7,25 Gy SABR
kezelésben VMAT technikaval doziskiemeléssel az intraprosztatikus
lézidra, amennyiben a mpMRI-n lathatd volt. A ProSABR kezeléseket
Varian TrueBeam (2.7 verzié, +Advanced IGRT & Motion Package) line-
aris gyorsiton végeztiik, kezelés el6tti és utani CBCT-vel folyamatos
kezelés alatti aranymarker-monitorozassal. A betegek életmindségét,
hugyuati mellékhatasait EPIC, illetve IPSS kérdGivesomaggal mértiik
le. A mellékhatasokat RTOG and CTCAE v4.0 alapjan rogzitettik.

EREDMENYEK: Huszonnégy hdnapos median (3-45) kdvetés utan
nem detektaltunk biokémiai relapszust, a median PSA a legutolso
kovetés pillanataban 0,13 ng/mL (0,006-1,5). A PSA-nadirt a betegek
70%-aban még nem értiik el. Egy beteg hunyt el végtag-amputaciot
kovetd szivelégtelenségben. Akut hdgydti mellékhatast minden
betegnél észleltiink a kovetkez eloszlassal: LUTS (Lower Urinary
Tract Symptoms) Gr. 1: 7/28, Gr. 2: 20/28; TURP-ot igénylé retencid
Gr. 3: 1/28; haematuria, cystitis Gr. 2: 1/28. Akut Gl mellékhatast
minddssze 7 betegnél észleltiink, kdztik 7 Gr. 1 urgency és 2 Gr. 2
analis fajdalom. A késGi mellékhatasok (10/28) kizarélag hugyatiak
voltak Gr. 3 mellékhatéas nélkil: LUTS: Gr. 2: 6, Gr. 1: 4; cystitis Gr.
2: 1 (post-TURP, atmeneti); inkontinencia Gr. 1 2/28. Az alfa-blokko-
l6-igény idGvel csdkkent, az utolsd kovetés pillanataban a kiindulasi
allapothoz képest minddssze 3 beteggel tobb szed gyogyszert, koz-
tik 2 esetben antikolinerg szerrel kombinalva. Az IPSS-es féléves
kovetésnél kozeliti a kiindulasi allapotot. A kezelést megel6zéen
intakt szexualis funkcidkkal bird 10 beteg kozil ketténél lépett fel
gyogyszeres kezelésre jol reagalo erectilis diszfunkcio.
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MEGBESZELES: A lineéris gyorsité alapd ProSABR-ral szerzett
kétéves klinikai tapasztalatok pozitivak, kivalo PSA-valasszal kedvezd
mellékhatasrata mellett. Tovabbi betegbevalasztas és betegkovetés
szlikséges a hosszu tavu klinikai eredmények leméréséhez.

Uj, apoptoézist indukalé heterociklusos molekulak tervezése és
impedanciaalapu sziirése

Lang Orsolya’, Takadcs Angéla’, Dorman Gyorgy?, Magyar Csaba®,
Lajko Eszter!, Bertok Béla?, Kéhidai Laszlo'

'Semmelweis Egyetem, Genetikai, Sejt- és Immunobioldgiai Intézet,
2Comlnnex Zrt., *Természettudomanyi Kutatokézpont, Enzimolégiai
Intézet, Budapest

CELKITUZES: A hasnyalmirigy ductalis adenokarcinéma (PDAC)
az egyik legagresszivebb tumortipus, az 6téves tulélés alacsonyabb,
mint 5%. A rossz halalozasi adatok egyik f6 oka a hatékony onkolégiai
kezelés hianya. A kemoterapias kezelés kudarcahoz hozzajarulhat
a szakirodalomban jélismert tény, a hasnyalmirigy-karcinoma sejtek
apoptdzissal szembeni rezisztencidja. Kutatasunk célja olyan uj,
heterociklusos molekulak tervezése és létrehozésa volt, melyek
apoptozist indukalnak PDAC sejteken. Ennek érdekében vizsgaltuk
(i) U}, heterociklusos vegyiiletek citotoxikus hatasat kiilonbdzd
tumorsejtvonalakon HTS impedimetriaval; (ii) az 4j molekuldk
lehetséges molekularis célpontjait; illetve (iii) az apoptozisinduk-
ciora kifejtett hatasukat.

ANYAG ES MODSZER: A hatéanyagkényvtar Target Oriented Lib-
rary Platform segitségével kerilt megtervezésre, melybdl azon
kis molekulatomegl molekuladk, melyek kedvez6bb fizikai-kémiai
tulajdonsagokkal rendelkeztek és magasabb sp3/sp2 atomaranyu-
ak, kerliltek szintézisre. A bioldgiai sz(irévizsgalatokat kiilénb6z6
tumorsejtvonalakon, PANC-1 (hasnyalmirigy-adenokarcinémal,
COL0205 (vastagbélrak], A2058 (melanoma), EBC-1 (tlid8rak] sejteken
végeztiik. A citotoxicitast impedimetriai méréssel (xCELLigence SP;
ACEA), illetve AlamarBlue assay-vel detektaltuk. Az apoptézisin-
dukciot dramlasi citometridval kaszpéaz 3 vagy 7 aktivitds mérésével
igazoltuk BD FACSCalibur™-ral.

EREDMENYEK: Osszesen 231 Uj, konjugaciéra alkalmas funkciés
csoportokat tartalmazd, viszonylag kis molekulatémeg( (<600 Dal-
ton), heterociklusos molekula lett megszintetizalva nagy tisztasagban
(>95%). A vizsgalt vegyliletekbdl 43 szignifikdnsan citotoxikusnak
bizonyult hasnyalmirigy-daganat sejteken (PANC-1), ezek képesek
voltak cs6kkenteni mas tumorsejtvonalak (COL0205, A2058 és EBC-1)
viabilitdsat is. A strukturalis hasonlésagok alapjan végzett adatba-
zissz(irés azt mutatta, hogy tobb komponens potencialis célpontja
az XIAP (X-kapcsolt apoptézisinhibitor). Az apoptézisvizsgalatok
igazoltak, hogy az 0j molekuldk egy része képes a kaszpaz 3 és 7
aktivaciojat kivaltani a modellsejtekben.

MEGBESZELES: Noha a XIAP nem expresszalédik egészséges
ductalis sejtekben, a kdzelmultban szamos klinikai tanulmany bizo-
nyitotta, hogy a hasnyalmirigy-karcinéma sejtjeiben overexpressza-
lodik és rossz prognozissal asszocial, igy a XIAP szelektiv gatlasanak
kedvezg terapias hatasa lehet.

A projektet a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacios Hivatal
tamogatta (NVKP_16-1-2016-0036).

Transzvaginalis ultrahangvezérelt biopsziak onkoldgiai pacienseknél
Lengyel Daniel’, Novak Zoltan’
'Orszagos Onkoldgiai Intézet, N6gydgyaszati Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A magyarorszagi ndgyégyaszati osztalyok koziil
el6szor osztalyunkon valt mindennapossa a transzvaginalis ultra-
hangvezérelt vastagt(s biopszia. El6adasunkkal szeretnénk bemu-
tatni tapasztalatainkat és eredményeinket.
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ANYAG ES MODSZER: Bizonytalan dignitasu elvaltozasok szovet-
tani tisztdzadsanak egyik jol hasznalhato és megbizhatd lehetésége
avastagt(-biopszia. Az eljards ambulans ellatas keretein beliil, k-
londsebb eldkészités nélkil, rovid id6 alatt elvégezhet6. Az Orszagos
Onkologiai Intézetben a Radioldgiai Osztaly mellett 2018 oktébere
6ta a NGgyogyaszati Onkologiai Osztalyon végziink ultrahangvezérelt
transzvaginalis vastagt(s biopsziakat.

EREDMENYEK: Ultrahangvezérlés mellett valtozatos lokalizaci-
6bol sikerilt daganatokat kimutatni, mint példaul endometriumbal,
rectovaginalis spatiumbdl, Douglas-peritoneumbdl, hélyagbél, para-
iliacalis nyirokcsomobol vagy ovarialis képletbdl, parametriumbol.
Az el6adas soran bemutatjuk tapasztalatainkat, képi és videdanya-
gokat, az elért eredményeinket és azok hatésait. Az osztalyunkra
négyogyaszati daganat gyantja miatt referalt paciensek transzva-
ginalis core-biopszidja az esetek kb. negyedében nem ndgyogya-
szati eredet( daganatot igazolt, igy gasztrointesztindlis, uroldgiai,
lagyrész- és bdrgyogyaszati daganatok is felismerésre keriltek.
A hiively fertétlenitése nélkil harom esetben észleltlink infekcids
szovédmeényt, a fert6tlenités bevezetése utan ilyen szovédményiink
nem ismétlédott. Egylittmkodésben intézetlink Patoldgiai Osztalya-
val, a biopszids mintak automatikusan rovid id6 alatt feldolgozasra
keritilnek. Azon pacienseknél, akiknél egy hiivelyi vizsgalat eleve
rendkiviil fajdalmas, példaul irradiatio utan, azoknal narkdzisban
végzett mintavétel is torténik.

MEGBESZELES: Az eljaras bevezetése 6ta a pacienseink betegutjai
lerovidiiltek, legféképpen a disszeminalt ovariumtumoros paciensek
esetén a neoadjuvans kemoterapias kezeléseket lényegesen révidebb
idén belil lehetséges megkezdeni. Pacienseink korében az eljaras
jol toleralhatd, alacsony fajdalommal jar csak.

Szolubilis rexinoid-regulalt ZG16B faktor hatasa emléepithelsejtek
Lengyel Maté, Uray Ivan Péter

Debreceni Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar - Onkoldgia Nem
Onallé Tanszék, Debrecen

CELKITUZES: Az emlddaganatok kialakulasanak gyégyszeres
megel6zése lehetséges, de célzott kemopreventiv hatas fliggvénye.
A rexinoidok Gsztrogénreceptor-fliggetlen génszabalyozé funkciéi
kozil a legtobb indukalt kifejezédésen alapul, a jelen munkankban
olyan célpontokat kerestiink, melyek szuppresszalasa része lehet egy
antiproliferativ, és potenciadlisan kemopreventiv mechanizmusnak.
Immortalizalt normal emldepithelsejtek RNS-szekvenaladsa igazolta
a ZG16B gén szuppresszidjat bexarotene hatasara, ami alacsony
dozisu szinergista gydgyszerkombinaciokkal fokozhaté. A ZG16B
gén egészséges emldszovetben alacsonyabb expressziot mutat, mint
primer és metasztatikus emlétumorokban. Hipotézisiink szerint

ANYAG ES MODSZER: A fehérje funkciéjanak vizsgalatara a ZG16B
gént pEGFP-C3 plazmidba klénozva HEK293 sejtekben fejeztettiik
ki. A ZG16B gén kifejez6dését RT-qPCR assay, Western blot és to-
megspektrometrias mérések segitségével igazoltuk. ZG16B fehérjét
tartalmazo feliildszoval in vitro tenyésztett premalignus és malignus,
ER-pozitiv és -negativ sejteket (normal’ HMEC-hTert, MCF7, T47D,
MDA-MB-231, HCC38, HCC1143) kezeltiink. A sejtek proliferacidjat
mikroszképos analizissel, a migraciot ‘wound healing” assay-vel
vizsgaltuk. Western blottal vizsgaltuk a fokozott proliferacidért és
migraciéért felelds jelatviteli utvonalak (MAPK/Erk1/2, PI3K/Akt,
Src) aktivalodasat ZG16B-kezelést kovetéen. AZG16B transzformald
hatasat soft agar assay segitségével vizsgaltuk.

EREDMENYEK: A ZG16B fehérje ndvelte az 4ltalunk vizsgalt 8sz-
szes sejtvonal migracios képességét, azonban csak a HMEC-hTert,
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MCF7, T47D sejtvonalak proliferacidjat fokozta. ZG16B-kezelést
kovetden, receptorstatusztol és transzformaltsagtol fiiggetlenil az
Akt és Src kindzok aktivalédasa bekovetkezett, az Erk1/2 fehérjék
foszforilacidja azonban csak HMEC-hTert sejtekben volt detek-
talhaté. A ZG16B szignifikdnsan emelte a T47D és MDA-MB-231
spheroidok szamat is.

MEGBESZELES: Az 4ltalunk vizsgalt jelatviteli Gtvonalak aktiva-
l6dasa dsszhangban all a proliferacios és migraciés assay-vel nyert
eredményekkel. A ZG16B fehérje altal befolyasolt bioldgiai folyamatok
kedveznek az emldtumorok kialakulasanak és progresszidjanak,
igy a fehérje potencialis preventiv és antitumor terapiak célpontja
lehet. Tekintve, hogy a fehérje kifejez6dése szérummintakbdl meg-
hatarozhato, felvetheté biomarker korai tumorok invazivitasanak
predikcidjara.

Az érzelmi grafikon hazai adaptacidja sebészeti beavatkozason
atesett betegek korében - eddig elért eredményeink daganatos
betegséggel operaltak csoportjan

Lévai Tiinde, Krajinovic Erna, Lazar Gyérgy, Latos Melinda

Szegedi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar, Sebészeti
Klinika, Szeged

CELKITUZES: Kutatasunk célja krénikus betegek korében a be-
tegség diagnosztizalasa és a m{téti beavatkozas kozétti idGszakra
vonatkozo érzelmi allapotvaltozas felmérése, tovabba a betegség
folyamata soran megélt érzelmek és a mitétet kovetd pszichés
allapot kozotti 6sszefliggések feltarasa.

ANYAG ES MODSZER: A kit(izétt célt egy olyan, eddig hazank-
ban még nem alkalmazott kvalitativ, grafikus technika (Thygesen
és munkatarsai, 2011) felhasznalasaval valdsitjuk meg, amely
lehetdvé teszi a teljes betegségfolyamat soran a beteg szamara
jelentés események, a hozzajuk kapcsolodo affektiv allapot és
annak valtozasanak felmérését a beteg altal megrajzolt grafikon
segitségével. Célkitlizésiink megvaldsitasanak alapjat képezi az
érzelmi grafikon magyar mintan torténd adaptacioja. Eddigi, 93
f6s vizsgalati mintankat kronikus betegségbdl kifolydlag operacion
atesett betegek alkotjak, akik koziil 63 személy daganattal operalt,
atlagéletkoruk 55,05 év (szdras: 9,76). A tesztfelvétel a m(itétet
koveté 1-5. napon belil torténik meg, amely soradn az érzelmi
grafikon megalkotdsa mellett felmérjik a betegségpercepciot,
a vonas- és allapotszorongas, a depresszid, az életmindség és az
észlelt stressz mértékét.

EREDMENYEK: A grafikonon abrazolt érzelem tdltete alapjan
a daganatos betegek mintéja két csoportra bonthaté: a 42 fgs, ne-
gativ érzelmet abrazoldk és a 21 fds, pozitiv érzelmet abrazoldk
csoportjara. A negativ toltet( érzelmet megnevez6k csoportjaban,
a grafikon megrajzolasa soran abrazolt érzelem intenzitasa szignifi-
kans, pozitivirdnyu, mérsékelt erésségi korrelaciot mutat a mitétet
koveten felmért depresszié (p=0,009), vonasszorongas (p=0,020) és
betegségpercepcié (p=0,004) szintjével.

MEGBESZELES: Eddigi eredményeink alapjan az altalunk adaptalt
eljaras hatékony kutatasi és intervencios eszkdznek bizonyul tobb
szempontbdl is: a vizualis technika alkalmazasaval 6sszefliggések
tarhatok fel a betegségfolyamat sordn megélt érzelmek valencidja,
intenzitasa és a mitétet kdvetd pszicholdgiai dllapot kozott. A mdd-
szer alkalmazasaval lehetdévé vélik a paciensek szamara a betegségiik
id6szakaban kiemelkedd tapasztalatok, események strukturalasa,
a hozzajuk kothetd érzelmi reakcidik rogzitése, azok intenzitasa-
nak és alakuldsanak értékelése, amely ismeret elengedhetetlen
a sikeres pszicholdgiai intervenciohoz, mind a preoperativ, mind
a posztoperativ idészakban.



TOETVA - heg nélkiili pajzsmirigymiitét

Lévay Bernadett, Révész Mdonika, Oberna Ferenc

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Fej-nyaki Daganatok Multidiszciplinaris
Kozpont, Budapest

BEVEZETES: A pajzsmirigym(itétek soran a nyakon jél lathato
és nehezen takarhaté heg keletkezik, mely a paciensek életmi-
ndéségét hosszu tavon befolydsolhatja. Az elmult két évtizedben
szamtalan, minimalinvaziv m(téti behatolast dolgoztak ki, amelyek
méretben csokkentették vagy kevésbé lathatd régidba helyezték
a pajzsmirigymutétek hegeit. A mddszerek sokszinlisége azt jelzi,
hogy egyik eljaras sem tudta megfelelden biztositani az elvart
klinikai és kozmetikai eredményt. A természetes testnyilasokon
keresztll végzett m(tétek lathato heg nélkili gydgyulast ered-
ményeznek. A szajiregi behatolashbdl kidolgozott mitétek kozil
a szajon (vestibulum oris) keresztili thyroidectomia (TOETVA -
Transoral Endoscopic Thyroidectomy Vestibular Approach) bizonyult
a leghiztonsdgosabb és legjobb eredményt ad6 m(itéti eljarasnak.
Indikacios teriletét a kisebb méret( cisztas pajzsmirigylebenyek,
gobos lebenyek, kisebb méretl papillaris carcinoma, valamint
a mellékpajzsmirigy-adenoma adjak.

ANYAG ES MODSZER: Az Orszagos Onkoldgiai Intézet Fej-nyaki
Daganatok Multidiszciplinaris Kozpontjaban 2018. 06. 12.-2020. 02.
18. kozott 7 betegnél végeztiink pajzsmirigymitétet szajon keresztiili
behatolasbol, endoscopos technikéval. A szovettani vizsgalat 5 esetben
papillaris carcinomat, 1 esetben follicularis adenomat, illetve benignus
colloid gobot véleményezett. A 10-30 mm-es képletek eltavolitasa 1
esetben isthmectomiaval, 6 esetben lobectomiaval tortént.

EREDMENYEK: M(itét soran 2 esetben kényszeriiltiink vérzés
miatti konverziéra. Az 5 endoscopos m(tét végén draint nem he-
lyeztlink be, betegeinket az 1. posztoperativ napon hazabocsatottuk.
A két konvertalt mUtétes pacienst a 2. posztoperativ napon, a nyaki
drain eltavolitasat kovetéen emittaltuk. A daganatok eltavolitasa
hisztologia alapjan megfelelt az onkoldgiai elveknek, n. recurrens-sé-
rilést vagy egyéb szovédményt nem észleltlink. Az atlagos mtéti
id6 127 perc volt.

MEGBESZELES: A TOETVA a pajzsmirigy-eltavolitas egyetlen olyan
mUtéti modszere, amely kiilsé heggel nem jar, keloidképzddést nem
eredményez. 15-20 m(tétben adjak meg a tanulasi fazist, mely utan
a mtéti id6 csokken. Biztonsagos és eredményes kivitelezéséhez
azonban a nagyszamu nyitott pajzsmirigymdtétet végzett, endoscopos
sebészetben is gyakorlott specialista sziikséges.

A primer tumor BRAF- és NRAS-mutacidjanak prediktiv és prog-
nosztikai értéke a sentinelnyirokcsomo-statusszal 6sszefiiggésben;
159 beteg retrospektiv vizsgalata

Liszkay Gabriella', Matrai Zoltan', Czirbesz Kata', Jani Néra?, Bencze
Eszter?, Kenessey Istvan®

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Onkodermatoldgiai Osztaly, ’Sebészeti
és Molekularis Patoldgiai Osztaly, *Semmelweis Egyetem, Il. Sz.
Patoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: Az 6rszemnyirokcsomé- (SLN) statusz a melanoma
egyik legfontosabb prognosztikai faktora. Tanulmanyunkban a primer
prognosztikai tényezék mellett a sentinelnyirokcsoma-statusszal,
valamint a tuléléssel Gsszefliggésben.

ANYAG ES MODSZER: Retrospektiv vizsgalatunkban 159 beteg
életkorat, nemét, a primer tumor lokalizaciéjat, Breslow-értékét,
exulceraciojat, szovettani tipusat, a tumorban észlelt mitozissza-
mot, lymphovascularis és perineuralis invaziét, a tumort infiltralo
lymphocytak jelenlétét, regresszios jeleket, valamint a BRAF- és
NRAS-mutaciot vetettiik 6ssze a sentinelnyirokcsomd-statusszal,
valamint a kiilonb6z6 tulélési paraméterekkel.
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EREDMENYEK: A vizsgalt klinikopatoldgiai faktorok koziil tobbval-
tozos analizissel egyediil a tumorvastagsag novelte az SLN-pozitivitas
kockazatat (p=0,0025). A primer tumor BRAF- és NRAS-mutacidja
nem bizonyult az SLN-statusz prediktoranak. Mig az NRAS-mutéans
alcsoport progresszidémentes és tavolimetasztazis-mentes tulélése
a legkedvezétlenebb volt, 6sszehasonlitva a BRAF-pozitiv és a kett6s
vad tumorokéval. NRAS-muténs melanomakban az 6rszemnyirok-
csomo pozitivitasa ritkabb volt, mint a masik két csoportban. A sen-
tinelnyirokcsomo-statusz mellett a primer tumor NRAS-mutécidja
a progresszid fliggetlen prognosztikai tényezdjének bizonyult.

MEGBESZELES: Elemzésiink alapjan megallapithatjuk, hogy az
NRAS-muténs alcsoport negativ SLN-statusz ellenére is szorosabb
obszervaciot igényel a magasabb aranyban el6forduld progresszio
korai felismerése céljabol.

Szorongas és depresszio 0sszefiliggései az onkologiai kezelések
tipusaival

Maraz Andrés Gabor, Kovacs Péter

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Pszichoonkoldgiai Osztaly, Rehabilitacios
Részleg, Budapest

CELKITUZES: A kutatas célja pontosabb képet kapni a magyar
onkoldgiai betegek pszicholdgiai allapotarél, pszichoszocialis jel-
lemzG8ikrél, valamint a daganattal valé egyiittélés lelki és testi
aspektusairol.

ANYAG ES MODSZER: A vizsgélat az Orszagos Onkoldgiai Intézet-
ben alkalmazott onkopszicholégiai szlirécsomagok adatait dolgozza
fel. A retrospektiv vizsgalat soran 893 daganatos beteg pszicholdgiai
kérdGives adatai keriltek 6sszesitésre (559 n8, 334 férfi). A vizsgalat
soran felvételre kerult a Beck Depresszié KérdGiv (BDI), a Spiel-
berger-féle Allapot- és Vonasszorongas Kérddiv (STAI), valamint
a Caldwell-féle Tarsas Tamogatas Kérddiv. A kapott eredmények
az aktiv onkoldgiai ellatds jellemz8 onkomedikalis kezeléseivel (ke-
moterapia, adjuvans terapia, sugarterapia, sebészi beavatkozasok)
osszefliggben kerlltek 6sszehasonlitasra.

EREDMENYEK: A kutatas soran kapcsolat mutathaté ki a tarsas
tdmogatottsag és a betegek szorongas- (r=-0,241 p<0,00), illetve
depressziépontszdmai kozott (r=-0,209 p<0,001). A korrelacid ne-
gativ: minél kiterjedtebb kapcsolati haldja van a betegnek, annal
kevésbé jellemzé rajuk a szorongas és a klinikai szintl depresszio.
A kutatds tovabbi eredménye, hogy a kiilonb6z6 onkoterapiaval kezelt
betegek szorongas (F(3,882)=7,82, p<0,001); (F(3,879)=9,13, p<0,001)
és depresszidértékei kozott (F(3,886)=40,87, p<0,001) szignifikans
kiilonbség van. A legmagasabb szorongéasértékkel jellemezhetd
csoport a kemoterapias alminta volt (STAI | atlag: 44,96 szoras: 12,70;
STAI Il atlag: 45,57 széras: 10,58), mig a sebészeti beavatkozason
atesdk csoportja rendelkezett a legmagasabb depressziomutatokkal
(atlag: 12,92, szérés: 9,26).

MEGBESZELES: Kutatasunk alapjan a tarsas tamogatas pro-
tektiv tényez6t jelent, hiszen moderald hatassal bir a szorongas és
depresszio megjelenését és mértékét illetéen. A kiilonbozé kezelési
tipusok sajatos mellékhatasokkal és kihivasokkal allitjak szembe
a betegeket. A kemoterapia soran a betegek nagy mérték( szo-
rongast mutatnak, a sebészeti beavatkozas pedig hozzajarulhat
a betegek depresszidjanak kialakuldsahoz vagy sulyosbodasahoz.
A sugarterapiaval kezelt betegek depresszio- és szorongasértékei
szintén nagyobbak, mint a sine morbo populacié atlaga. E tényezdk
figyelembevétele az onkomedikalis ellatas soran segitséget nyujthat
a betegek testi és lelki egészségének javitadsaban.
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Rectumtumorok. Preoperativ onkoldgiai kezelés, miitét, patologiai
komplett remisszio

Marké Laszlo!, Sikorszki LaszIld?, Horvath Zsolt!, Vajda Kornél?,
Barték Adém?, Kocsis Judit', Gébor Gabriella’

Bacs-Kiskun Megyei Korhaz, 'Onkoradioldgia, ?Sebészeti Osztaly,
Kecskemét

CELKITUZES: Megujult a sugarterapias géppark Magyarorsza-
gon a 13 Onkoldgiai Kozpontban. A rectumtumorok preoperativ
radio-kemoterapias kezeléseinél is Uj gyogyszert alkalmazunk.
Minden rectumdaganatos beteg kezelési tervét Onkoteam hataroz-
za meg kdérhazunkban. A laparoscopos mitétek szama jelentdsen
emelkedett.

ANYAG ES MODSZER: Az elmUlt négy évben 616 colorectalis
tumor miatti mitétet végeztiink, ebbd6l 268 volt rectumdaganat.
A posztoperativ onkoteamben a rectum vonatkozasaban 23 betegnél
patoldgiai komplett remissziét észleltiink (8,6%). Ez az arany a korabbi
évekhez képest novekedett.

EREDMENYEK: Erdemesnek tartanank orszagos szinten atte-
kinteni ezt a beteganyagot. Ugy gondoljuk, hogy az egyénre sza-
bott, mindségileg jobb, hatdsosabb preoperativ radio-kemoterapia
miatt a tendencia hasonlé lehet més, hazai sebészeti/onkoldgiai
osztalyokon is.

MEGBESZELES: A Magyar Sebész Tarsasag Sebészeti-Onkolégiai
szekcidjanak kovetkez4 kongresszusan targyalni lehetne a kisebb
radikalitasu rectummitétek vagy a mutét nélkili szoros onkolégiai
kovetés lehet6ségét a preoperativ komplett staging vizsgalatok
birtokaban a cCR-eseteknél (Angelita Habr-Gamal).

iPAAC WP5 - Szdjiiregi daganatok korai felismerésére iranyuld
pilotprogram Magyarorszagon

Marosi Edit', Polgar Csaba’, Takacsi-Nagy Zoltan', Oberna Ferenc’,
Zambé Orsolya’, Ungor Beata', Kenessey Istvan', Wéber Andras’,
Kis-Gyérgy Rita?, Bertékné Tamas Renata’, Arvané Egri Csilla®, Nagy
Katalin?, Nagy Péter', Miiller Cecilia®, Surjan Orsolya®, Kasler Mikldos*
'0rszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest, ?Szegedi Tudomanyegyetem,
Szeged, *Nemzeti Népegészségligyi Kézpont, “Emberi Eréforrasok
Minisztériuma, Budapest

BEVEZETES ES CELKITUZES: Az iPAAC JA (Innovative Partnership
on Action Against Cancer) az Eurdpai Uni¢ altal tarsfinanszirozott
egylttes fellépés (2018-2021), amely elsédleges célkitlizése az
innovativ rakkontrollprogramok kidolgozasanak elésegitése és har-
monizalasa. Hazankat a projektben az Orszagos Onkoldgiai Intézet
(00I) képviseli. Az 00l aktivan részt vesz a WP5 (Prevencié) és a WP10
(Az Integralt Komprehenziv Onkoldgiai Ellatas Iranyitasa) munka-
csomagok tevékenységében. A WP5 munkacsomag, amelyben az
00l tarsvezetd, tobbek kozott a ,Daganatos megbetegedések korai
felismerését célzo stratégiak kidolgozasara” koncentral. Ennek ér-
dekében a szajiiregi daganatok korai felismerését célzé pilotprogram
megvalositadsara keril sor Magyarorszagon a Nemzeti Népegész-
ségligyi Kozpont (NNK], a Szegedi Tudomanyegyetem (SZTE]) és az
00l egyuttm(kodéseként. Az ajak-, szajlireg- és garatdaganatok
jelentds terhet jelentenek a magyar lakossag korében, a Nemzeti
Rakregiszter szerint ez hazankban a 9. leggyakrabban eléforduld
rosszindulati daganattipus. A GLOBOCAN adatai alapjan a szajiiregi
daganatokra fékuszalva (BNO C00-06) a korra standardizalt, mind-
két nemre vetitett, becsilt incidencia és mortalitas tekintetében
Magyarorszag vilagviszonylatban a 8., Eurdpaban az 1. helyen all. Az
NNK felmérése orszégon belili kiilonbséget igazolt az ajak, szajlreg
és garat rosszindulati daganatainak nemenkénti incidenciajaban:
a legkedvezé6tlenebb megbetegedési mutatdkat férfiak esetében
Borsod-Abauj-Zemplén megyében, nék esetében Heves megyében
meérték. A pilotprogram célkitlizése a felzarkozo kistelepiiléseken élé
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5000 személy sztomato-onkoldgai szlirése sziir6buszokon, valamint
a kapcsolodd betegutak kidolgozasa, illetve a lakossag felvilagositasa
a szajlregi rosszindulatu elvaltozasok megel6zésérdl és a korai
felismerés fontossagarol.

ANYAG ES MODSZER: A pilotprogramban részt vevd intézmények
kozésen hataroztdk meg a program mddszertanat (pl. protokollok,
vizsgalati lap, betegutak kidolgozasa). A szlirések a Szegedi Tudo-
manyegyetem dentalhigiénikus hallgatéinak, illetve mar végzett
szakembereinek bevonasaval zajlik. Az infrastruktirat az NNK altal
mUkddtetett sz(irébuszok adjak, amelyek 2021. janius 21. és oktober
7. kozott 15 megye 62 felzarkozo kistelepiilésén allnak meg.

EREDMENYEK: A kutatas vart eredménye 5000 f§ szajiiregi szl-
rése. Az elvaltozast mutaté személyek szakorvosokhoz valé iranyi-
tasa és ellatasa, tovabba a szlirések soran nyert statisztikai adatok
feldolgozasa a Nemzeti Rakregiszter segitségével.

Kemoterapia kivaltotta émelygés és hanyas megelozésének Uj-
donsagai, gyakorlati tapasztalatok

Martin Tamas', Szényi Marta', Kiironya Zséfia?, Bird Krisztina'
Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Kemoterapia B, 2Kemoterapia C,
Budapest

Ujabb gyégyszerek keriiltek be a kemoterapia altal kivaltott
émelygés és hanyas (CINV) megel6zésének protokolljaba, e kom-
binaciok jelentésen csdkkentették ennek a félt mellékhatasnak az
eléfordulasat. Ugyanakkor mind a késleltetett, mind az attoréses
CINV komoly kihivast jelent a mindennapi gyakorlatban, és Uj kezelési
stratégiakat kell meghonositanunk. Ujabb randomizalt vizsgalatok
azt mutatjak, hogy az olanzapin, ez az atipusos antipszichotikum,
jelentds szerepet jatszik a magas és kdzepes emetogén potencialu
kemoterapiak altal kivaltott CINV megel6zésében és kezelésében is.
Az olanzapint tartalmazo kombinaciok, a rutinszerden alkalmazott
5-HT-antagonistak (ondansetron, granisetron) és kis dézisu szteroid
(dexamethason) mellett jelentdsen javitotta a CINV kialakuldsanak
megel6zését. Attréses hanyasra az Gnmagaban alkalmazott olanza-
pin jobb hatasfoku volt minden mas standard hanyinger-csillapitéhoz
képest. Tapasztalataink alapjan a napi 5 mg dézisban alkalmazott
olanzapin a magas emetogén potenciall kemoterapidban részesilé
pacienseinkél, a standard ondansetron és dexamethason adasa
mellett jelent6sen csokkentette a hanyinger és hanyas kialakulasat.

Kissejtes tiidorak (SCLC): terapias kimenetel - Semmelweis Egye-
tem Pulmonoldgiai Klinika adatai alapjan

Matics Zsombor, Biré Andrea, Erdélyi Tamas, Tamasi Lilla, Miiller
Veronika

Semmelweis Egyetem, Pulmonoldgiai Klinika, Budapest

CELKITUZES: A tiidérak rossz prognézist, magas mortalitasd
korkép, ezen beliil a kissejtes tiidérak (SCLC) kezelési lehetségei
limitaltak, és kimenetele az egyik legrosszabb a tiidéraktipusok
kozil. Célunk a Semmelweis Egyetem Pulmonolégiai Klinikajan
kezelt, SCLC-ben szenvedd betegek jellemzdinek, kezelésének és
a kezelések kimenetelének vizsgalata volt.

ANYAG ES MODSZER: Prospektiv adatelemzésiinkben a 2018.
12. 01.-2020. 05. 31-ig tarto6 idészakban klinikai onkoteamen be-
mutatott prevalens esetek adatait dolgoztuk fel (N=1012). A vizsgalt
id6szakban 121 esetben igazolédott SCLC (12%). A pacienseknél
stadiummeghatarozas, terapia és terapiara adott valasz keriilt rog-
zitésre 2021. 03. 31-ig.

EREDMENYEK: A betegek atlagéletkora 668 év (férfi:né arany
57:64) volt, Performance Status (PS) tekintetében a donté tobbség
(83,5%) jo altalanos allapotban (PS: 0-1) keriilt diagnosztizalasra.
Egyidejlleg fennalld COPD az esetek 51%-aban volt kimutathato,



a betegek 95%-a dohanyos vagy exdohanyos volt. Az SCLC stadiumat
tekintve elérehaladott (I11B-1V) dllapotban keriilt felismerésre (80%).
Az onkoteam-bemutatéds soran metasztazissal rendelkez6k kozotti
attétek megoszlasa dontéen pleura- és maj- (22%-22%), valamint
mellékvese- és agyi (19%-19%]) lokalizaciot mutatott. A terapia
tekintetében elsé vonalas kezelésben 88% részesilt, a betegek
12%-anal a PS mar els6 vonalbeli kezelést sem tett lehetévé, vagy
a beteg a kezelést elutasitotta. Az els6 vonalbeli terdpia 95%-ban
platina-etoposid kombinaciobol allt, az esetek 39%-aban lehetett
terapids hatast elérni (CR/PR/SD). A masodvonalas terapia kezdetéig
atlagosan eltelt id6 kozel 9 honap volt. A betegek 41%-a bizonyult
alkalmasnak masodvonalbeli kezelésre. A mortalitas a vizsgalt
idészakban magas volt, a 6 honapos tulélés 51%, az egyéves tulélés
23% volt.

MEGBESZELES: Az SCLC hazéankban is altalaban elérehaladott
stadiumban kertil felfedezésre. A betegek 88%-a alkalmas elsé vo-
nalbeli kezelésre, melynek terdpias valaszadasi aranya 39%. A 10-17
hénapot feldleld utankovetési periédusban a haldlozads magas, ezért
Ujabb és hatékonyabb kezelési protokollok bevezetése sziikséges.

A kissejtes tliidorak molekularis altipusainak prognosztikai és
klinikopatoldgiai jelentésége

Megyesfalvi Zsolt', Barany Nandor?, Lantos Andras? Valko Zsu-
zsanna’®, Pipek Orsolya*, Lang Christian®, Schwendenwein Anna®,
Bugyik Edina?, Paku Sandor®, Ferencz Bence', Fillinger Janos?,
Lohinai Zoltan? Schlegl Erzsébet?, Nagy Erzsébet?, Moldvay Judit?,
Galffy Gabriella®, Luka Brcic’, Helmut Popper’, Izidor Kern®, Mile
Kovacevic®, Rezeli Melinda’, Marko-Varga Gyérgy’, Bogos Krisztina?,
Rényi-Vamos Ferenc’, Schelch Karin®, Laszlo Viktdria?, Déme Balazs'
'0rszédgos Onkoldgiai Intézet, Semmelweis Egyetem, ?0Orszagos
Koranyi Pulmonoldgiai Intézet, Budapest, *Bécsi Orvostudomanyi
Egyetem, Bécs, Ausztria, “E6tvds Lorand Tudomanyegyetem, 5Sem-
melweis Egyetem, |. Sz. Patolégiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet,
Budapest, ¢Tid6gyogyintézet, Torokbalint, ’Grazi Orvostudomanyi
Egyetem, Patoldgiai Osztaly, Graz, Ausztria, 8Légzdszervi és allergias
betegségekre szakosodott Klinika, Golnik, Szlovénia, Lundi Egyetem,
Lund, Svédorszag

CELKITUZES: Klinikai szempontbél a kissejtes tiiddrakot (SCLC)
még mindig homogén daganattipusként kezeljik. A legtjabb adatok
alapjan azonban az SCLC tovabbi alcsoportokra bonthaté a neuroen-
dokrin differencidcié és négy, vele kapcsolatba hozhaté gén (ASCLT,
NEUROD1, POU2F3, YAP1) expresszids profiljanak figgvényében.
Ezen alcsoportok vizsgalata és megismerése lehetdséget bizto-
sithat Uj terapias agensek és kezelési stratégiak kifejlesztéséhez.
Tanulmanyunk célja a molekularis altipusok klinikai jelentéségének
vizsgalata human klinikai mintakon.

ANYAG ES MODSZER: A molekularis alcsoportok klinikai rele-
vanciajanak és prognosztikai értékének vizsgalatahoz 6sszesen 388,
m(itétileg kezelt SCLC-beteg klinikopatologiai adatait és szdvettani
mintait elemeztiik. A bevont betegeket vizsgalati és validaciés ko-
horsz szerint csoportositottuk a rendelkezésre allé szévettani minta
tipusanak fliggvényében (FFPE vs. TMA]. A szdvettani mintakat
immunhisztokémiai vizsgalatokkal elemeztiik az altipus-specifikus
fehérjék expresszidinak meghatarozasahoz.

EREDMENYEK: Vizsgalataink soran igazoltuk az SCLC-A, SCLC-N
és SCLC-P alcsoportok jelenlétét human mdtéti mintakon, valamint
kimutattuk egy negyedik - SCLC-AN - és egy 6tddik - tripla-negativ
- alcsoport jelenlétét is. Kiemelendd, hogy 6nalléd YAP1 szubtipus
jelenlétét nem sikerilt bizonyitani. A szubtipus-specifikus fehérjék
prognosztikus relevancijat tekintve a magas ASCL1-expresszio rossz,
mig a magas POU2F3-expresszid j6 prognozissal jar. A tbbvaltozds
Cox-regressziés modell alapjan a magas ASCL1-expresszio fiiggetlen
negativ prognosztikai tényezének bizonyult (p=0,03).
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MEGBESZELES: Jelen tanulmanyunkban a nemzetkozi szakiro-
dalomban elséként vizsgaltuk az SCLC molekularis altipusainak
klinikai relevanciajat nagyszamu m(itéti beteganyagon. Eredmé-
nyeink igazoljak, hogy az SCLC, mint klinikopatoldgiai entitas, ki-
lonb6z6 altipusokba sorolhaté az ASCL1, a NEUROD1, valamint
a POU2F3 expresszids profiljanak fliggvényében, tovabba, hogy ezen
altipus-specifikus markerek egy része kiilonb6zé prognosztikai
értékkel bir. Osszességében, tanulmanyunk lehetdséget biztosithat
Uj - molekularis alcsoportok szerint torténé - SCLC-biomarkerek
és kezelési stratégiak kifejlesztéséhez.

Terapiaval szembeni rezisztencia biomarkerei glioblastoma mul-
tiforme esetében

Menyhart Otilia, Fekete Janos Tibor, Gyérffy Balazs

Semmelweis Egyetem, Bioinformatika Tanszék, Budapest

CELKITUZES: A glioblastoma multiforme molekuldris hatterének
ismerete ellenére jelenleg a gyogyaszatban kevés és limitalt klinikai
relevanciaval rendelkezé prediktiv biomarker alkalmazhato. Célunk
ezért a kezelés kimenetével kapcsolatba hozhaté génexpresszids
mintazat feltarasa volt. A temozolomid- és nitrozourea-alapu keze-
lésre reagalo, illetve terdpiara rezisztens betegek esetében a kezelés
megkezdése el6tti tumormintak vizsgalataval hataroztuk meg a két
csoportot elkiilonit génexpresszidés mintazatot.

ANYAG ES MODSZER: A génexpressziora vonatkozo adatokat tébb
fliggetlen adatszett alapjan gy(jtottiik dssze. Terdpiara reagalénak
mindsiltek azon paciensek, akik életben voltak a m(tétet kovet6 16
honapban, ellenkez6 esetben a rezisztens besorolast kaptak. Minden
gén esetében Mann-Whitney U-teszt segitségével hasonlitottuk 6sz-
sze az expresszio mértékét a terapias valasz fliggvényében. A ,.roc”
csomag hasznalataval szamoltuk ki az AUC-értékeket.

EREDMENYEK: Osszességében 454 paciensbél szarmazé 10103
gén expresszids adata szerepel az altalunk dsszegydijttt adatba-
zisban. A kombinalt temozolomid-nitrozourea terapia esetében
a paciensek 68%-a reagalt a terapiara, ahol az FCGR2B gén felil-
expresszalddasa rendelkezett a legmagasabb prediktiv értékkel
(AUC=0,72, p<0,001). A CSTA és MRPS17 gének megndvekedett
expresszioja tobb terdpias kezeléssel szembeni rezisztenciaval
allt osszefiiggésben. Ezzel szemben a magas DLL3-expresszidval
rendelkezd paciensek j6l reagaltak barmely temozolomidtartalmu
terapids protokollra. A fiatal, altalaban jobb kilatasokkal rendelkez6
betegek kohorszaban a magas PLSCR1-, MX1- és MDM2-expresszid
rossz prognozissal tarsult.

MEGBESZELES: Az altalunk azonositott biomarkerek tovabbi
preklinikai vizsgalatok alapjat teremtik meg, hasznosak lehetnek
a terapias valasz eldrejelzésére, illetve tdmpontot nyujtanak a glio-
blastomaval diagnosztizalt betegek terapias szempontbél torténd
csoportositasara.

A CovidSURG Week study eredményei, sebészeti ellatas és
a pandémia

Mersich Tamas, Sztipits Tamas, Wettstein Daniel, CovidSURG Week
Hungarian study

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Daganatsebészeti Centrum, Hasi Se-
bészeti Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A CovidSURG Week prospektiv, keresztmetszeti
tanulmany célja az volt, hogy felderitse a Covid-19-pandémia se-
bészeti beavatkozasra gyakorolt morbiditasi és mortalitasi adatait.

ANYAG ES MODSZER: Az oltasok bevezetésének érajaban a tanul-
many 1 hét idétartam alatt az 9sszes m(tétre keril6 beteg adatait
gyUjtotte, demografiai, Covid-status és mUtéti morbiditas és morta-
litds vonatkozasaban, minden mtéti szakmaban. A vizsgalatban 114
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orszag 143 000 betege kerdilt bevonasra, koztlik Magyarorszagrol 6
intézmeény 8 osztalya vett részt.

EREDMENYEK: Az eredmények analizise szerint a valaszthaté
mtétre vard betegeknek a lakossag tobbsége el6tt meg kell kapniuk
a Covid-19-oltasokat - ezaltal csokkenthetbk a virus okozta, mitét
utani halalesetek. A tanulmanyba bevont betegek korében 0,6% és
1,6% kozott alakul ki Covid-19-fertézés valasztott mutétet kovetben.
Azoknal a betegeknél, akiknél Covid-19-fert6zés alakul ki, 4-8-szoros
a halalozas kockazata a mitétet kdvetd 30 napban. Példaul daga-
nat miatt operalt 70 éves vagy idésebb betegek halalozasi aranya
altaldban 2,8%, Covid-19-fert6zés esetén ez 18,6%-ra né. A mUtéti
halalozas kockazata a betegek mdtét el6tti beoltasaval jelentésen
csokkenthetd vagy visszaallithato a kiindulasi szintre.

MEGBESZELES: A fenti eredmények alapjan a kivetkezé ajanlasok
fogalmazhatoak meg:

1. Elektiv mitét el6tt a beteg beoltasa javasolhaté a Covid okozta
szovédmeények elkeriilése érdekében. Ez akkor is javasolhato, ha
a beteg PCR-szliréssel keriil m{tétre.

2. Daganat miatt mdtétre keriilé beteg esetében:

2a. Neoadjuvans terapia kozben célszer( a beteget biztatni az
oltas felvételére.

2b. Primer m(itéti ellatas esetén a miitéti kezelés relativ siir-
g6sségét és az oltastol varhatd hasznot mérlegelni kell. Tekintve,
hogy a mutéti el6készités ritkan révidebb, mint 2-4 hét, igy egy oltas
felvétele is javasolhatd. A m(itétet kdvetGen az oltasi sor befejezhetd.

3. Siirgds miitét esetén természetesen nincs mod az oltas fel-
vételére hivatkozva halasztani a m(tétet.

Szupratentorialis gliomas betegek valproatterapiajanak hatasa
a tulélésre - szupportiv lehetdség radio-kemoterapia esetén?
Mezei Tamas', Mészaros David? Pollner Péter®, Bago Attila Gyorgy',
Fedorcsak Imre’, Banczerowski Péter', Sipos Laszld’

'0rszagos Mentalis, Ideggydgyaszati és ldegsebészeti Intézet, 2Sem-
melweis Egyetem, Idegsebészeti Tanszék, MTA-ELTE Statisztikus
és Bioldgiai Fizika Kutatécsoport, Budapest

CELKITUZES: A malignus gliomak kezelése tovabbra is megoldat-
lan onkoldgiai problémat jelent. Az epilepsziabetegség megjelenése
pozitiv prognosztikai faktornak tekinthetd a korai diagnozisalkotas
és az antiepileptikumok potencialis tumorellenes hatdsanak kdszon-
heten. A valproat talélést hosszabbitd hatdsa mar tébb mint 20 éve
az alap- és klinikai kutatasok targyat képezi. Napjainkban ismert
citotoxikus, proapoptotikus, antiangiogenetikus és hiszton-deace-
tildz-gatld hatdsmechanizmusa. Kutatasunk célja a valproat talélést
hosszabbito hatadsanak vizsgalata volt.

ANYAG ES MODSZER: Egycentrumos, retrospektiv klinikai vizs-
galatot végeztiink. A vizsgalatba 80 felndtt beteget vontunk be,
akiknél 2000 és 2018 januéarja kozott szupratentorialis glioma
miatt m(tét tortént, rohamtevékenység miatt antiepileptikumot
szedtek és a betegségiik lefolydsa soran legaldbb radioterapiaban
részesiiltek. Egyuttal gydgyszert nem szedd kontrollcsoportot
is kialakitottunk. Leird-statisztikai, Kaplan-Meier- és log-rank
analizist végeztiink.

EREDMENYEK: A progressziémentes (p=0,031) és a teljes
(p=0,027) talélés tekintetében is szignifikans eltérés mutatkozott
a kiilonboz6 antiepileptikumot szedd betegcsoportok kozott, amely
még kifejezettebbé valt a valproatot és az egyéb antiepileptikumot
szed§ betegek tulélési idejének 6sszehasonlitdsa soran (p=0,006,
p=0,015).

MEGBESZELES: Vizsgalatunkban a valproat betegeink progresz-
szidmentes és teljes tulélésiidejének meghosszabbodasat eredmé-
nyezte. Az irodalmi adatok és kutatasunk alapjan megfontolandonak
tartjuk a valproat els6 vonalban torténé alkalmazasat onkoterapiaban
részesild, epilepszias, gliomas betegekben.
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Predikcios rendszer fejlesztése gerincattétes betegek szamara
Mezei Tamas’, Pollner Péter?, Nagy Zoltan', Czigléczki Gabor',
Banczerowski Péter!, Horvath Anna’

'Orszagos Mentalis, |deggyogyaszati és Idegsebészeti Intézet,
2MTA-ELTE Statisztikus és Bioldgiai Fizika Kutatdcsoport, Sem-
melweis Egyetem, Belgydgyaszati és Hematolégiai Klinika, Budapest

CELKITUZES: Orvosi munkank soran toreksziink a személyre sza-
bott medicina megvalésitasara, amelyben a rizikdbecsl6 rendszerek
segitséglinkre lehetnek. A gerincattétes betegek progndzist joslé és
terapias opciot ajanlé rendszerei régdta ismertek az irodalomban,
azonban tovabbra sem all rendelkezésre kell6 predikcids pontos-
saggal bird. Kutatasunk célja volt az ismert rendszerek vizsgalata
és pontatlansaguk kikliszobdlése altal egy megbizhatd rendszer
kialakitasa.

ANYAG ES MODSZER: Egycentrumos, retrospektiv klinikai vizs-
galatot végeztiink, amely soran 454, m(itéten atesett gerincattétes
beteg adatait dolgoztuk fel. A prognosztikai faktorok kivalasztasdhoz
klasszikus talélésivizsgalatokat végeztiink (Kaplan-Meier-analizis,
log-rank teszt, Cox-analizis), a rendszer kialakitdsdban haldzati
tudomany alapu korrelécios vizsgalatokat hajtottunk végre, majd
rendszeriink bels6 validalasahoz Uno-féle C-statisztikat, D-sta-
tisztikat és az IDI (integrated discrimination index) kalkulaciot
hasznaltuk.

EREDMENYEK: A halézati vizsgalat és a multivarians Cox-analizis
eredményeként 5 fliggetlen prognosztikai faktort talaltunk alkal-
masnak rendszeriinkbe térténd integraciohoz, név szerinta..primer
tumor tipusa”, ..életkor”, ,jaroképesség”, .belszervi attétek jelenléte”
és ,szérumfehérjeszint” alkategériait. Az Uj rendszer szignifikans
mértékben jobb predikcids képességet mutatott a D-statisztika
eredményei alapjan, atlagosan 0,706-os AUC-értékkel.

MEGBESZELES: Daganatos betegek esetén a tdlélés becslésének
képessége esszencialis a terapia tervezése soran. Rendszerink
gerincattétes betegek szamara késziilt, azonban metodikank j6
alapot nyujthat egyéb betegpopulaciok rizikdkalkulatorainak fej-
lesztéséhez. Predikcids rendszeriink megbizhaté tdmaszt nyljthat
a klinikusok szdmara az idegsebészeti ellatasra alkalmas betegek
kivalasztasahoz.

Vilagossejtes vesedaganatok terapias érzékenységének vizsgalata
modellrendszerekben
Moldvai Dorottya', Krencz Ildikd!, Vetlényi Eniké', Danka Titanilla',
Petévari Gabor'!, Sztankovics Daniel!, Raffay Regina', Szaloki Gabor',
Mészaros Katalin®, Sebestyén Endre’, Papay Judit!, Végsd Gyula?,
Sebestyén Anna’
Semmelweis Egyetem, 'I. Sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutato Intézet,
“Transzplantacids és Sebészeti Klinika, *Semmelweis Egyetem, Ma-
gyar Tudomanyos Akadémia, Laboratériumi Medicina Intézet, MTA-SE
Lendiilet Orokletes Endokrin Daganatok Kutatécsoport, Budapest
CELKITUZES: A vilagossejtes vesedaganatok (ccRCC) kezelése
napjainkban elsédlegesen sebészi terapiat jelent, megfeleld idében
felfedezve ez akar kurativ is lehet. Elérehaladott esetekben vagy
mutétet kdvetden a kitjuld tumorok kezelése azonban napjainkban
is nagy kihivast jelent. Ennek oka a heterogén primer és a gyorsan
kifejl6d6 szekunder rezisztencia. Utdbbiak hatterében a jelatvite-
li halozatban bekdvetkezd aktivitasvaltozasok vagy metabolikus
adaptaciés mechanizmusok is allhatnak. Kordbbi munkankban
immunhisztokémiai vizsgalatokban a ccRCC-k in situ mTOR-aktivi-
tas-kilonbségeit és metabolikus enzimexpressziéjat is jellemeztiik.
A szoveti heterogenitas felhivta a figyelmet arra, hogy a terapias
valaszok kiilonbségeinek hatterében egyedi metabolikus valtozasok
allhatnak. Munkankban ezek in vitro modellezése és a metabolikus
eltérésekkel 6sszefliggd rezisztenciamechanizmusok felderitése
a célunk.



ANYAG ES MODSZER: /n vitro vizsgélatainkban két vesecarcino-
ma-sejtvonal (A498, 786-0) egyes konvencionalis kemoterapias (cis-
platin, vindesine), célzott terapias (pazopanib, sorafenib), illetve egyéb
metabolikus (BPTES, CB839, chloroquin stb.) és mTOR-g&tld (PP242)
kezelésekkel szembeni érzékenységének kiildnbségeit sejtproliferacios
esszék (Alamar Blue és Sulforhodamine B) segitségével jellemeztiik.
A multidrog-rezisztencia hatterében ismert Pgp miikodését FACS-szal
ellendriztlik. A sejtvonalak alap metabolikus jellegzetességeit, me-
tabolikus enzimek expressziéjat (WES Simple, Western blot), illetve
metabolitkoncentracié-viszonyait (LC-MS]) is vizsgaltuk.

EREDMENYEK: A két sejtvonal jelentds hatéanyagérzékeny-
ség-kilonbséget mutatott. Az elsévonalbeli terdpidban alkalmazott
multi-tirozinkindz-inhibitor (pazopanib) ED50 értéke az A498 sejtvo-
nalban szazszorosa a 786-0 sejtek esetében tapasztaltnak, ebben
a kiilonbségben azonban az MDR mechanizmusnak nincs szerepe.
A két sejtvonalban tovabbi kiilonbségeket tudtunk igazolni LC-MS és
Wes Simple analitikai modszerekkel: a két carcinoma-sejtvonalnal
emelkedett mTORC1-, mig a 786-0 esetében magas mTORC2- és
glikolitikus aktivitast mutattunk ki.

MEGBESZELES: A két sejtvonal esetében kimutatott érzékeny-
ség-, metabolitkoncentracié- és fehérjeexpresszio-kiilonbségek
osszefliggéseinek jellemzése segitheti a rezisztenciamechanizmusok
megértését. A tovabbiakban metabolikus gatlészerek és a jelenlegi
kezelések kombinalt hatasait, illetve a rezisztenciamechanizmu-
sokat in vitro és in vivo jellemezve, (j célpontokat és hatékonyabb,
személyre szabott kezeléseket valaszthatunk ki.

Az EGFR mutans allél frekvencia elérevetiti az EGFR-TKI terapias
hatékonysagat tiidé-adenocarcinomaban

Moldvay Judit', Megyesfalvi Zsolt?, Dulai Viktoria?, Papay Judit’, Ko-
valszky llona®, Timar JozsefF, Fillinger Janos?, Harké Tiinde?, Pipek
Orsolya‘, Téglasi Vanda®, Regds Eszter®, Papp Gergd®, Szallasi Zoltan®,
Galffy Gabriella®, Bodor Csaba®, Dome Balazs?, Gieszer Baldzs®
'0Orszagos Koranyi Pulmonolégiai Intézet, I. Pulmonoldgia, ?Orszagos
Koranyi Pulmonolégiai Intézet, *Semmelweis Egyetem, “E6tvos Lo-
rand Tudomanyegyetem, Budapest, SPest megyei Tiid6gydgyintézet,
Torokbalint, ¢Orszagos Onkolégiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: Habar tiid§-adenocarcinoméban (ADC) az EGFR
gén szenzitizald mutacidja az EGFR-TKI (epidermal growth factor
receptor tyrosine kinase inhibitor) terdpia kedvez§ prediktiv faktora,
elébb-utobb bekdvetkezik a betegség progresszidja. Vizsgalatunk
célja az EGFR mutans allél frekvencia (MAF) prediktiv szerepének
meghatarozasa volt tid6-ADC-k EGFR-TKI-kezelése soran.

ANYAG ES MODSZER: El8rehaladott stadiumu tiids-ADC-ben
szenved6, ismert EGFR-statuszu és EGFR-TKI-terapiaban részesiilt
89 beteget vontunk be a vizsgalatba. Retrospektiv médon elemeztiik
az EGFR-MAF értékek és egyes klinikopatologiai paraméterek, igy
pl. a PFS (progression-free survival) és az 0S (overall survival) kézti
korrelaciot.

EREDMENYEK: A 89 EGFR-mutans ADC beteghé6l 46-nal volt
exon 19 delécid (51,7%), 41-nél exon 21 pontmutécio (46,1%), 2-nél
pedig exon 18 pontmutécié (2,2%) igazolhaté. A tumor EGFR-MAF
szignifikdnsan magasabb volt az exon 19 deléciés esetekben, mint
az exon 21 pontmutacidsokban (p<0,001). Kiemelend§, hogy az exon
19 mutécié pozitiv betegek kedvezébb PFS- (p=0,003) és 0S- (p=0,02)
értékeket mutattak, 6sszehasonlitva az exon 21 mutacio pozitiv bete-
gekkel. Fiiggetlenil az EGFR-mutacié exonaltipusatol, szignifikans,
pozitiv, linearis korrelaciot figyelhettiink meg a tumor EGFR-MAF
értéke és a PFS kozétt (r=0,319; p=0,002). A magas (>70%) EGFR-MAF
a hosszabb PFS fliggetlen prediktoranak bizonyult, 6sszehasonlitva
az alacsony (<70%) EGFR-MAF esetekkel [median PFS 52 hét vs. 26
hét; p<0,001). Mindemellett a magas EGFR-MAF érték kedvez6bb
teljes tuléléssel jart (p=0,011).
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MEGBESZELES: Eredményeink arra utalnak, hogy a tumorszovet-
ben detektalhaté magas EGFR-MAF (>70%) elérevetiti az EGFR-TKI
terdpias hatékonysagat elérehaladott stadiumu tid6-ADC-ben.
Mindemellett az exon 19 delécié magas EGFR-MAF értékkel jar, és
esetében kedvezbbb a betegek teljes tulélése.

Tiido-adenocarcinomaban a tumorsejtek PD-L1-expresszidja ér-
demben nem valtozik az agyi attétképzodés soran

Moldvay Judit!, Téglasi Vanda?, Pipek Orsolya®, Harkd Tiinde*, Vaddsz
Pal‘, Rojko Livia*, Déme Balazs®, Bago Attila®, Timar Jozsef, Szallasi
Zoltan? Reiniger Lilla?

'Orszagos Koranyi Pulmonoldgiai Intézet, I. Pulmonolégia, 2Sem-
melweis Egyetem, *E6tvos Lorand Tudomanyegyetem, “Orszagos
Koranyi Pulmonolégiai Intézet, °Orszagos Klinikai Idegtudomanyi
Intézet, Budapest

CELKITUZES: Tiid6rakban még nem végeztek atfogd dsszeha-
sonlitast a primer tumorok és azok agyi metasztazisainak PD-1- és
PD-L1-expresszidjara, valamint a tumorasszocialt immunsejtekre
(IC) vonatkozdan, és kevéssé volt ismert a kemo-, radio- és szte-
roidterapia hatasa ezen szoveti biomarkerekre.

ANYAG ES MODSZER: Tiid6-adenocarcinomaban szenvedd 61
beteg (31 ng, 30 férfi, atlagéletkor 59,8 év) sebészileg eltavolitott
primer tumoraban és agyi attétében vizsgaltuk a tumorsejtek (TC)
PD-L1- ésazIC PD-1/PD-L1 expresszi6jat és azimmunsejtdenzitast.

EREDMENYEK: Szignifikdns korrel4ciét talaltunk a primer
tiddérakok és azok agyi attétei kozott a PD-L1-pozitivtumorsejtek
(TC) szamat illetéen (p<0,001). Az agyi metastasectomia el8tt alkal-
mazott kemo- vagy szteroidterapiaknak nem volt hatasa a PD-L1
TC-expressziora. Nem volt vagy csak igen korlatozott mérték volt
akorrelacio a PD-1/PD-L1 pozitiv IC-k szamat illetéen a primer és
attéti mintak kozott. Hasonloképpen, nem volt 6sszefliggés a tu-
morasszocialt IC-k denzitasvaltozasat illetéen a primer és attéti
tumorok kozott a kemo-, radio- vagy szteroidterapiak jelenlétében
vagy hianyaban.

MEGBESZELES: A fentiek alapjan elmondhaté, hogy tiidé-adeno-
carcinomaban szoros korrelacio figyelheté meg a PD-L1 TC-expresz-
szioban a primer tidétumorok és agyi attéteik kozott, amit érdemben
nem befolyasolt a kemo-, radio- és szteroidterapia.

Andveéri munka fontossaga a betegedukacioban és nyomonkavetésben
Molnar Zsanett, Csikosné Macsok Erzsébet, Piké Béla

Békés Megyei Kozponti Kérhaz Pandy Kalman Tagkérhaz, Megyei
Onkoloégiai Kozpont, Gyula

El6adasunk célja a névér altal torténd betegedukacio fontos-
saganak és elényeinek bemutatasa egyes onkolégiai készitmények
esetén; a Békés Megyei Kézponti Kérhaz Pandy Kalman Tagkérhaza
Megyei Onkolégiai Centrumaban szerzett tapasztalatok és doku-
mentalt esetek alapjan. Egyes, az onkoldgiaban alkalmazott gydgy-
szerek mellékhatasprofilja specialis, a ..klasszikus” citosztatikus
szerekétdl eltérd. Az esetek tobbségében a mellékhatasok nem
sulyosak, de megfelel6 felvildgositas hianyaban ijeszték, kezelés
nélkil a beteg életminéségét és a kezelés iranti ,hliségét” (tera-
piaadherenciat) ronthatjak. A mellékhatasok miatt felfiggesztett
gyogyszerelés alatt értelemszer(ien a szer daganatnévekedés-gatlé
hatasa is altaldban sziinetel, igy a beteg életkilatasai romlanak.
A mellékhatasok nagy tobbsége a terdpia elsé néhany hdnapjaban
jelentkezik. A megfeleld, ..proaktiv’ mellékhatds-menedzsmentet
biztositd szoros kapcsolattartasra a normal betegellatas keretében
nincs mindig lehetGség, ez tobblet idé- és energiaraforditast igényel.
Jelenleg hat készitmény alkalmazasanal kisérjik figyelemmel és
segitjlik a betegeket. Ezek a szunitinib, a palbociklib, a kabozantinib,
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a pazopanib, az abirateron-acetat, illetve a ribociklib. A legnagyobb
esetszamrol a szunitinib hasznalatanal beszélhetlink, ezért e
készitmény kapcsan szeretnénk bemutatni tapasztalatainkat és
eredményeinket, melyek egyértelmuen bizonyitjak, hogy a névérnek
jelent6s szerepe lehet a betegedukaciéban. Véleménylink szerint,
ha minél tobb ellatohelyen és minél tobb készitmény alkalmazasa
soran vonnak be a névéreket a betegtdmogatd programokba, Ggy
sokkal jobban javithato lenne a betegek életmindsége, a kezelések
eredményessége - és az orvosnak is segitséget jelentene a szak-
dolgozéi kapcsolattartas.

Az MKI-67 és PCNA sejtproliferacios markerek prediktiv szerepe
az emlo rosszindulatli daganatos betegségeinek gydgyszeres
kezelésében

Munkacsy Gyongyi', Fekete Janos', Gydrffy Balazs'?

'Semmelweis Egyetem, Bioinformatika Tanszék, *Természettudo-
manyi Kutatékézpont, Enzimolégiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: A Ki-47 a sejtproliferacié legelterjedtebben hasznalt
markere, mig a PCNA fehérje a DNS-replikacié régéta azonositott
fontos résztvevdje. Jelen vizsgéalatunkban arra kerestiik a valaszt,
hogy e két, fehérjét kodold gén prediktiv markere lehet-e az em-
l6rak-terapiaban jelenleg hasznalt gyogyszereknek.

ANYAG ES MODSZER: A GEO adatbazisbol letdltsttik az emlStu-
moros adatokat a ,.breast”, a ..cancer” és ,therapy” keresészavak
hasznalataval. Mindkét marker esetén a JetSet algoritmussal va-
lasztottuk ki a gént leginkabb reprezentald microarray prébat. Az
endokrin, anti-HER2 és kemoterdapiara valaszold és nem valaszolé
betegcsoportokban a génexpresszidkat Receiver Operating Charac-
teristic (ROC-) analizissel és Mann-Whitney-teszttel hasonlitottunk
Gssze. A szignifikanciaszint kiiszobét p=0,05-nél hiztuk meg.

EREDMENYEK: A végsd adatbazisban 6sszesen n=1775 beteg-
nél volt elérhetd patolégiai teljes valasz és n=1329 beteghez volt
elérhet6 5 éven beliili visszaesésmentes tulélési adat. Az MKI-67
gén esetén szignifikans kiilonbséget kaptunk kétféle kemoterapias
kezeléskombinaciora reagald és nem reagalé betegcsoportok gén-
expresszidi kozétt: fluorouracil-adriamicin-citoxan (FAC-kezelés)
(n=248; AUC=0,604; ROC p-érték: 6,2e-03) és fluorouracil-epirubi-
cin-ciklofoszfamid (FEC)-kezelés esetén (n=303; AUC=0,708; ROC
p-érték: 2,5e-11). APCNA-génexpresszidk szignifikansan kiilénboz-
nek antraciklinterapiara reagalé és nem reagald betegcsoportokban
(n=1626; AUC=0,606; ROC p-érték: 4,6e-13).

MEGBESZELES: Az MKI-47 és PCNA gének predikciés szerepét
igazoltuk emlétumoros betegek kemoterapias kezelésében. Az
MKI-67 gén FEC- és FAC-kezelés kombinacioban, a PCNA pedig
antraciklinterapiaban bizonyult prediktivnek. A gének nem mutattak
osszefliggést anti-HER2- és endokrin terapiaval kezelt betegekben
a terapias valasszal.

DNS-metilacio vizsgalata vastagbéldaganatban 1559 minta fel-
hasznalasaval

Miiller Dalma, Gydrffy Balazs

Természettudomanyi Kutatokozpont, Enzimoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: A DNS-metilaciét teljesgenom-szinten vizsgalé
platformok koziil az Illumina HumanMethylation450k a legnépsze-
ribb, nagy mintaszdmmal foglalkozo tanulmanyok szamara alkalmas
platform. Célunk a platformot felhasznald tanulmanyokbél elérhetd
adatok integralasa egy adatbazisba, valamint a legnagyobb metilacids
kilonbséget mutaté gének azonositasa volt.

ANYAG ES MODSZER: Az adatbazis létrehozasahoz a GEO (Gene
Expression Omnibus) adatbazisban valé szisztematikus keresés-
bél, illetve a GDC adatbazisbdl szarmazé nyers jelintenzitast és
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klinikai adatot hasznaltunk fel. A nyers adatokat R programkaor-
nyezetben, a minfi programcsomag segitségével Gjra feldolgoztuk
valamennyi minta esetén. A géneken beliili metilaciés kiilonbséget
a gének kiilonboz8 régidira (promoter, 5’UTR, elsé exon, géntest,
3'UTR] vetitve vizsgaltuk. A gének dsszehasonlitasat Mann-Whit-
ney-probaval végeztiik el, és a szignifikans kiilonbséget mutatdokat
a metilacié mértékét kifejezé béta-értékek kiilonbsége szerint
rangsoroltuk.

EREDMENYEK: A GEO és GDC adatok alapjan egy 1559 min-
tabdl szarmazo adatot tartalmazd adatbazist hoztunk létre, mely
791 egészséges, 131 adendma- és 637 adenokarcinéma-szovetbél
szarmazd adatot tartalmaz. Az egészséges és adenokarcinémas
mintak osszehasonlitdsa soran a génpromoter, elsé exon és 5’'UTR
régiokban a legszignifikdnsabb metilaciés novekedést mutaté gének
kozott szerepeltek a ZNF264 (p<0,001, fold change=10,02), ZNF354C
(p<0,001, fold change=7,79) és ZNF256 (p<0,001, fold change=5,95)
cink-ujj fehérjéket kodold gének, valamint a Notch jelatviteli Gtvonal-
ban szerepet jatsz6 DTX3 (p<0,001, fold change=6,47) és a Rho GTP-az
aktivator ARHGAP20 (p<0,001, fold change=10,27) gén. A géntestben
a harom legszignifikansabb gén a ZNF788 (p<0,001, fold change=5,47),
ZNF85 (p<0,001, fold change=5,41) és a LOX (p<0,001, fold change=5,2)
volt. Az FDA altal jévahagyott markerek promoterrégioban voltak
szignifikdnsak (BMP3, p<0,001, fold change=5,2; SEPTY, p<0,001,
fold change=1,16).

MEGBESZELES: NagyszamU colontumoros metilaciés adat fel-
hasznalasaval létrehoztunk egy adatbazist, és e mintakban azono-
sitottuk a legnagyobb metildciés kiilonbségeket mutaté géneket.
A munka kovetkezd lépésében Al-rendszereket terveziink fejleszteni,
amelyekkel a normal/tumormetilacids eltérések alapjan a tumor-
sejteket azonositani lehet. Kutatasunk kiindulépontja lehet Gj, klini-
kailag is hasznalhato DNS-metilacids biomarkerek azonositasanak
vastagbéldaganatban.

Mutacio és génexpresszio dsszekapcsolasa vastagbél-adeno-
karcinomaban

Nagy Adam'2, Gyérffy Baldzs'2*

'Semmelweis Egyetem, Bioinformatika Tanszék, 2Természettudoma-
nyi Kutatékozpont, Lendllet Onkolégiai Biomarker Kutatdcsoport,
sSemmelweis Egyetem, Il. Sz. Gyermekklinika, Budapest

CELKITUZES: A génmutdaciok és a génexpresszid kozotti 6ssze-
fliggés vizsgalata lehet6vé teszi Uj terdpias célpontok azonositasat
avastagbéldaganatos megbetegedések soran. A jelen vizsgalatban
célunk volt olyan géneket azonositani, amelyek génexpresszids
valtozasa osszefligg a vastagbél-adenokarcindmaban leggyakoribb
APC gént érint6 szomatikus mutaciokkal.

ANYAG ES MODSZER: Az adatok feldolgozasat és a statisztikai
szamitast R statisztikai programkornyezetben végeztiik. A mutaciés
és RNS-szekvenalasi adatokat a TCGA (The Cancer Genome Atlas)
adatbazisbél hasznaltuk fel. A MuTect2 algoritmus altal azonositott
mutacios adatokat a MAFtools R Bioconductor programcsomag
segitségével dolgoztuk fel. Az RNS-szekvenaldsi adatok normaliza-
lasara a DESeq2 algoritmust alkalmaztuk, a génannotacidra pedig
a BioMart R Bioconductor programot hasznaltuk.

EREDMENYEK: A TCGA adatbazisban 6sszesen 396 vastag-
bél-adenokarcindmas beteget azonositottunk, amelyek mind mu-
tacids, mind RNS-szekvenalasi adattal rendelkeznek. Az adatbazis
alapjan a vastagbél-adenokarcindmas betegek kozott az APC a leg-
gyakrabban mutalt gén, dsszesen 291 beteg hordozta e mutaciot.
Az APC-mutacio esetén az 6t legszignifikdnsabb génexpresszids
valtozast mutatd gén az RNF43 (p=3,22E-17, FC=1,91), az AXIN2
(p=1,93E-14, FC=1,97), a TDGF1 (p=8,98E-13, FC=1,85), az ENGASE
(p=1,22E-12, FC=1,76), és az LRRC2 (p=3,13E-12, FC=1,99) voltak.
Az eredmények koziil érdemes kiemelni az ubikvitin-ligadz funkciéval



rendelkezé feliilregulalt RNF43 fehérjét, amelynek jelentds szerepe
van a vastagbél- és a méhdaganatok kialakuldsaban a WNT jelatvi-
teli Utvonal megzavardsa révén. Az RNF43 fehérje az egyik kiemelt
célpontja a tegafur kemoterapias készitménynek, amelyet gyomor-,
vastagbél-, maj- és hasnyalmirigy-daganatok esetében alkalmaznak.
A mutacié és génexpresszid dsszekapcsolasara létrehozott rend-
szeriinket (https://mutarget.com/) kiegészitettiik vastagbéladeno-
karcindma-adatokkal is.

MEGBESZELES: A vastaghél-adenokarcinéma tumorokban azo-
nositottuk az APC-mutacidval génexpressziés szinten a legnagyobb
korrelaciot mutatd géneket, amelyek biomarkerként vagy Uj terapias
célpontként szolgalhatnak.

Intratumor heterogenitas vizsgalata egysejt-tomegcitometriaval
azonositotta a TMEM45A-t, mint tiid6-adenokarcinomaban kife-
jez6do fehérjét

Neuperger Patricia?, Balog Jozsef Agoston'?, Furdk JézseF, Tiszla-
vicz Ldszld?, Szalontai Klara®, Man Imola®, Kotogany Edit’, Puskas
LaszIlé"¢, Szebeni Gabor!

'Szegedi Bioldgiai Kutatokozpont, Funkcionalis Genomika Labo-
ratérium, Szegedi Tudoméanyegyetem, ?Bioldgiai Doktori Iskola,
3Sebészeti Klinika, Mellkassebészeti Osztaly, “Patoldgiai Intézet,
Szeged, Csongrad Megyei Mellkasi Betegek Szakkorhaza, Deszk,
Avikor Kft., Szeged

CELKITUZES: A vilag egyik vezet§ elhalalozasi oka a rak, kiils-
nosképpen a tid6érak a magas mortalitasi rataja miatt. A tumorok
kezelését nagymértékben megneheziti a heterogenitas ténye, mivel
atumoron beliil a sejtek alpopulaciéi mas fenotipust mutatnak. Ebbdl
kifolyélag egyre fontosabbd valnak a multiplex és heterogenitast
figyelembe vevé, egysejt-szintl vizsgalatok.

ANYAG ES MODSZER: Kisérleteinkhez 3 human nem kissej-
tes tid6-adenokarcinéma: az A549, H1975 és H1650 sejtvonalakat
hasznaltunk, emellett human sebészeti tidétumormintakat is vizs-
galtunk. Modszereink kozponti eleme az egysejt-tomegcitométer,
mely fémizotopokkal konjugalt antitesteket hasznal, ezzel lehet6vé
téve multiparaméteres, akar egy mintabdl 44 fehérje egysejt-szint(
vizsgalatat. Munkank soran az alabbi fehérjék kifejez6dését mértik
tomegcitometridval egy mintabol: GLUT1, MCT4, CA9, TMEMA45A,
CDé66, CD274, CD24, CD326, pan-keratin, TRA-1-60, galektin-3,
galektin-1és EGFR. A sejtvonalak sejtciklusat hidroxiureaval szink-
ronizaltuk, majd aramlasi citométerrel ellendriztiik a szinkronizacio
létrejottét. Hisztopatoldgiai mintdkon TMEMA4S5A-expressziot és
HIF1-a kolokalizaciot vizsgaltunk.

EREDMENYEK: A sejtvonalak kozotti és sejtvonalon beliili he-
terogenitast kozos markerexpresszio alapjan, egy tobbdimenzi-
6s tér redukalasaval viSNE és FlowSOM abrakkal szemléltettiik.
A sejtvonalak fenotipusa egymastél eltéré mintazatot mutat, illetve
sejtvonalon belil is elkiilonithetéek az egyes markereket gyengén
és erGsen expresszald populacidk. Az egészséges human primer
tidészovettel szemben a human primer invaziv acinaris adenokar-
cinéma tumorban legerésebb valtozast mutato markerek az MCT4,
GLUT1, CA9 és TMEM45A, melyek expresszidja tizszeresére nétt. Az
immunhisztokémias tidétumoros metszeteken a TMEM45A (n=17)
a nem tumoros emfizémas kontrollmintadkhoz képest (n=3) erésen
fejezddik ki. Atumormetszeteken a TMEM45A és a HIF1-a részleges
kolokalizaciot mutat.

MEGBESZELES: Kimutattuk, hogy a sejtciklus szinkronizalasa
ellenére, a sejtvonalon belili heterogenitas tovabbra is fennall,
a sejtvonalak adekvat modellek, ahol a heterogenitas nem a sejt-
ciklus kiilonb6z6 fazisaibdl adddik. Primer huméan tiidéaden-
okarcindma-mintan elséként azonositottuk a sejtfelszinen
a TMEMA45A fehérjét, aminek az expressziéjat immunhisztoké-
miaval igazoltuk.
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retrospektiv vizsgalata: Késadi gasztrointesztinalis és urogenitalis
mellékhatasok elemzése

Nguyen Anhhong Nhung, Varga Szilvia, Fréhlich Georgina, Kocsis S.
Zsuzsa, Vizkeleti Julia, Takacsi-Nagy Zoltan, Polgar Csaba
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapias Kozpont, Budapest

CELKITUZES: Definitiv célt radio-kemoterapiaval kezelt méh-
nyakdaganatos betegeink tulélési adatait, illetve a késdi gasztroin-
tesztinalis (Gl) és urogenitélis (GU) mellékhatasokat elemeztiik
a sugarkezelés dozisanak fliggvényében, retrospektiv modon.

ANYAG ES MODSZER: A 2002. oktober és 2017. marcius kdzott
kezelt 481 betegnél a rendelkezésre allo orvosi dokumentaciot és
telefonos interjd soran nyert adatokat dolgoztuk fel. A sugarkezelést
45 vagy 50,4 Gy kiilsé kismedencei besugérzassal (EBRT), boksz
technikaval és 3 vagy 4x7 Gy brachyterapiaval (BT), A pontra dozirozva
végeztik. A betegség kimenetelét befolyasolo tényezéket Cox-reg-
resszidval kerestiik, mig a Gl és GU mellékhatasok erésségének
prediktorait logisztikus regresszidval vizsgaltuk.

EREDMENYEK: A vizsgalt betegek atlagéletkora: 54 év (22-77).
Medidn kovetésiidG: 57 hdnap. A 10 éves teljes talélés (0S): 40,1%,
betegségmentes talélés (DFS): 60,6%, lokoregionalis relapszustol
mentes tulélés (LRFS): 70,3%, tavolidttét-mentes tulélés (MFS):
72,7%. 50,4 Gy EBRT-vel kezelt betegek csoportjaban a bulky tumor
(>4 cm) és pozitiv nyirokcsomdstatusz esetén a 4x7 Gy BT jobb
LRFS-t (p=0,037), DFS-t (p=0,003), CSS-t (p=0,01) és 0S-t (p=0,01)
eredményezett a 3x7 Gy BT-s csoportnal. A nem-bulky tumorok
esetén nem talaltunk szignifikans talélési elényt a magasabb BT-s
dézisnal. Az Gsszes beteg koziil 329 betegnél van adat a Gl, illetve
322 betegnél van a GU mellékhatasrol. Grade 0: 61,1%, grade 1:
15,5%, grade 2: 13,1%, grade 3: 8,2% és grade 4: 2,1% betegnél
Gl mellékhatast, grade 0: 76,4%, grade 1: 8,4%, grade 2: 12,7%,
grade 3: 2,5% és grade 4: 0% betegnél GU mellékhatast jegyeztiink
fel. 23 betegnél végeztek grade 3-4 erdsségl Gl szovédmény miatt
bélmi(tétet, 17 betegnél tortént végleges stoma kialakitasa. Az
EBRT és a BT ddzisa, valamint az EQD2 ddzis nem volt hatassal
a mellékhatasok erésségére.

MEGBESZELES: Beteganyagunkban késgi mellékhatasok erds-
ségét befolyasolo prediktor faktort nem talaltunk. Nagy tumorok és
nyirokcsomo-pozitiv betegek esetében a nagyobb BT-s dézissal vald
kezelés eldnydsebbnek bizonyult. A mellékhatasok gyakorisaga és
er6ssége miatt tovabbi elemzését fontosnak tartjuk.

Termékenységmegorzéssel és terhesség alatti daganatok keze-
lésével kapcsolatos Uj lehetdségek hazankban

Novaék Zoltan', Nanassy LaszIld? Téglas Gydngyver’, Vesztergom Dora®
'Orszagos Onkoldgiai Intézet, N6gydgyaszati Osztaly, Budapest,
2Universitares Kinderwunschzentrum Liibeck, Liibeck, Németorszag,
3Semmelweis Egyetem, Asszisztalt Reprodukcids Centrum, Budapest

CELKITUZES: eléadasunkban szeretnénk bemutatni, milyen
elérelépések torténtek az elmult 2 évben a fiatal daganatos né-
betegek termékenységének megdrzésével kapcsolatban, és ez
a gyakorlatban hogyan segithet a kezelé klinikusnak. Els6 épés-
ként bemutatjuk azt a tanulmanyt, mely célja a magyar onkolé-
gusok ismereteinek, a fertilitdsprezervacios technoldgiakrol vald
tajékoztatasi szokasainak felmérése a paciensek hatékonyabb
elérése érdekében.

ANYAG ES MODSZER: Irodalmi adatok alapjan egy kérddivet
készitettiink a fertilitdsprezervacio témakorében, mely a Magyar
Onkoldgus Tarsasag (MOT] elnokségének segitségével a tarsa-
sag tagjainak 2 alkalommal kerilt kiklldésre. A felmérést 154,
onkolégiaval foglalkozd szakember kezdte el, amibdl végil 94
szakorvos toltotte ki teljes egészében. Az eredményeket a 94 tel-
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jesen kitoltott kérdGiv alapjan értékeltik. A kérdGives felmérés
a Kelet-Kézép-Eurdpai Onkoldgiai Akadémia (CEEAQ) tdmogatdsaval
valésulhatott meg.

EREDMENYEK: A valaszadok tébbsége megkérdezi a 40 év
alatti pacienstdl, hogy szeretne-e még gyermeket (77%), gyakran
mérlegeli a kezelés gonadotoxicitasat fertilis koru pacienseknél
(79%) és altaldban meg is beszéli ezt a pacienssel (85%). Ennek
ellenére 42 valaszold (45%) nyilatkozott gy, hogy a betegeit nem
vagy csak ritkan iranyitja tovabb medddéségi centrumba, 13% pe-
dig semmilyen termékenységmegdérzé modszert nem emlit meg
az onkoldgiai kezelésben részt vevé paciensnek. A legfontosabb
szempontok, amelyek miatt nem referaljak a betegeket termé-
kenységmegdrzd eljarasra: a nem megfeleld egylttmikodés
a szakemberek kozott, a daganat siirgds kezelése, az onkoldgiai
terapia elédlegessége, a hidnyos informaciok - mind a beteg,
mind az orvos részérél -, valamint a fertilitdsprezervécios halozat
hidnya voltak.

MEGBESZELES: El6adasunk végén beszdmolunk azokrol az Uj
lehetGségekrdl, melyek a fertilis kord magyar daganatos betegek
termékenységének megdrzésében hazankban mar rendelkezésre
allnak. Segitséget igyekszlink nydjtani, hogyan kérheti gyorsan
a kezeld onkoldogus a magyar onkofertilitasi halézat segitségét.
Bemutatjuk ezen tul azt a nemzetkozi kezdeményezést, mely mar
Magyarorszagrélis elérhetd (ABCIP). A terhesség alatt jelentkezett
daganatos betegségek kezelésében tapasztalt nemzetkozi orvosszak-
ért6-csapat egyénre szabott kezelési ajanlattal segit kdltségmentesen
a kezel6 orvosnak és természetesen a paciensnek is.

Bleomycinalapu elektrokemoterapia lagyrészszarkomak kezelé-
sére Variable Electrode Geometry elektrodak hasznalataval
Ottlakan Aurél’, Lazar Gyérgy', Olah Judit', Hideghéty Katalin', Ko-
576 Renata?, Deak Bence? Nagy Andras®, Bottyan Krisztina®, Vass
Gabor*, Kis Erika*

Szegedi Tudomanyegyetem, 'Sebészeti Klinika, 2Onkoterapias Klinika,
*Radiolégiai Klinika, “B6rgydgyaszati és Allergolégiai Klinika, Szeged

CELKITUZES: Vizsgalatunkban a bleomycinalapy elektroke-
moterapia hatékonysagat értékeltiik lagyrészszarkomak esetében
VEG (Variable Electrode Geometry) elektrodak alkalmazasa soran.

ANYAG ES MODSZER: Kétéves periddus alatt (2019. januar-2021.
marcius) 6 db sebészileg inoperabilis lagyrészszarkéma elektro-
kemoterapias kezelését végeztiik a Szegedi Tudomanyegyetem
Sebészeti Klinikajan. Az elektrodak elhelyezése szoftvertervezést
és preoperativ képalkotast (CT/MRI) kovetéen, illetve intraoperativ
ultrahang-ellendrzés mellett tortént. Nyolc perccel az elektro-
mos hulldmok megkezdését megel6z6en bleomycin intravénas
beadasa mellett (15000 NE/m?), a beavatkozast maximalisan 40
percig folytattuk.

EREDMENYEK: Négy férfi- és 2 nébeteget kezeltiink fibromyxoid
(n=2), epitheloid (n=3] és liposzarkdmaval (n=1], a betegek atlag-
életkora 60,5 év (39-87) volt. A median tumorméret, tumortérfogat
és tumormélység 5,9 cm (3,7-22,5), 165,75 cm?® (35,6-2456,22),
illetve 6,18 cm (3,74-18,18] volt. A beavatkozasok atlagban 90 percig
(35-110) tartottak, a median bennfekvés 1,5 nap (1-3) volt. ARECIST
v1.1 alapjan a 2 hdnapos radiolégiai kontroll 4 partial response-t
(66,66%), 1 stable disease-t (16,66%) és 1 progressive disease-t
(16,66%) igazolt. Négy esetben fordult el§ Grade 2 ulceratio, sulyos
foku adverse event nem fordult elé.

MEGBESZELES: Eredményeink alapjan elmondhaté, hogy a ble-
omycinalapu VEG elektrokemoterapia elérehaladott stadiumd, sebé-
szileg inoperabilis lagyrészszarkomak lokalis kontrolljaban sikeresen
és biztonsaggal alkalmazhato.
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21 metasztatikus okularis melanomaban szenved6, anti-PD-1
immunterapiaval kezelt beteg tulélési eredményei

Panczél Gitta, Balatoni Timea, Kende Hanna, Kertai Petra
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Onkodermatoldgiai Osztaly, Budapest

CELKITUZES: Felnétteknél az uvealis melanoma a leggyakoribb
intraokularis daganat, de az 6sszes melanoma minddssze 3-5%-at
képezi. A metasztazis kialakulasanak leggyakoribb helye a hepar. Az
uvealis melanomak molekularis patolégiai tulajdonsagai és a be-
tegség lefolydsa alapvet6en kiilonbozik a kutdn melanomakétél. Az
innovativ terapidk eredmeényei az uvealis melanoma vonatkozasaban
nem egyértelm(ek. Az anti-PD-1 immunterapiaval a legjobb ered-
mény klinikai vizsgalatokban 2,6-4,5 hdnapos median PFS.

ANYAG ES MODSZER: 21 anti-PD-1 (Keytruda és Opdivo) immun-
terapiaval kezelt, metasztatikus okularis melanomaban szenved6
beteg adatait dolgoztuk fel az Orszagos Onkoldgiai Intézetben 2015
és 2021 kozott, retrospektiv vizsgalatban. Meghataroztuk a valasz-
aranyt, a progressziomentes tulélést és a teljes talélést. Az elemzést
a Microsoft Office Excel program segitségével végeztiik. A terdpias
valasz értékelése az iIRECIST kritériumrendszere alapjan tortént.

EREDMENYEK: 9 né (43%) és 12 férfi (57%) beteget kezeltiink.
A betegek atlagéletkora 62 év (49-79 év), ECOG-statuszuk 0-1 volt.
10 betegnél csak majattét, 11 betegnél extrahepatikus disszeminacioé
volt jelen az immunterapia kezdetekor. Hat beteg kapta a terapiat
elsé vonalban, 13 beteg méasodvonalban, 2 beteg pedig tébbedvo-
nalban. 19 beteg kapott pembrolizumabot, 2 beteg nivolumab im-
munterdapiat. Az egyik nivolumabbal kezelt beteg eléz6leg részesiilt
ipilimumabkezelésben. Kordbban 10 beteg (48%) részesiilt megel6z6
intraarterialis maj-kemoterapidban. Az atlagos kdvetésiid6 13 honap
volt. Az elemzés idején 2 beteg (10%) volt életben. A betegek koziil
minddssze 1 esetben kdvetkezett be részleges remisszio, 5 stabil
betegség és 15 progressziv betegség mellett. Teljes remisszié egy
betegnél sem jelentkezett. A PFS median értéke 3 hénap (1-15
hénap), a median 0S 11 hénap (2-34 hénap) volt. A mellékhatdsok
a korabban leirtaknak megfeleltek.

MEGBESZELES: A vizsgalt betegcsoport kicsi, a PFS és az 0S
értékek megfelelnek a szakirodalomban kozolt adatoknak. A PFS-ér-
ték nem éri el azintraartériads kemoterapia korabbi vizsgalatunkban
elért eredményét (3 hdnap vs. 7 hénap), sem a kutdn melanoma
PFS-értékét (CheckMate 067: 6,9 honap). Tovabbi immunoldgiai és
molekularis patoldgiai kutatasok sziikségesek az uvealis melanoma
terapias eredményességének javitdsahoz.

Orokletes patogén variansok férfi emlérakban

Papp Janos'?, Bozsik Anikd'?, Pdcza Timea', Patdcs Attila'?, Butz
Henriett'?, Grolmusz Vince Kornél'?, Olah Edit

'Orszagos Onkoldgiai Intézet, Molekularis Genetikai Osztaly, 2MTA-SE
Ordkletes Daganatok Kutatécsoport, Budapest

CELKITUZES: A férfi eml6rak ritka megbetegedés, Magyarorsza-
gon évente atlagosan 100-200 Uj esetet diagnosztizalnak. E meg-
betegedés genetikai kockazati tényez6i kozott kiemelt jelentdségl
a BRCA2 (és kisebb mértékben a BRCA1) gén csiravonalas patogén
variansainak jelenléte, de ezek az eléforduld esetek kisebb hanyadat
magyarazzak. A férfi emlérakra valé orokletes hajlam jobb meg-
értése érdekében célul tlztiik ki, hogy a modellként szolgalé néi
emlérak esetében marismert gének szerepét ebben a betegségben
is felmérjuk.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalataink soran 140 férfi emlérakkal
diagnosztizalt beteg periférids vérmintajabol nyertiink ki DNS-t,
amelynek mutacidvizsgalatat NGS mddszerekkel végeztiik el ki-
lonb6z6 génpanelek felhasznaldsaval. A szekvenalasi eredmények
bioinformatikai értékelését szabad hozzaférés( szoftverekkel és
sajat fejlesztés( algoritmusokkal végeztiik.
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EREDMENYEK: A BRCA1/2 gének vizsgalata az 8sszes mintaban
megtortént, ennek soran 25 patogén eltérést azonositottunk (17,9%),
tobbségében a BRCA2 génben. A kdvetkez6 szinten 115 BRCA-ne-
gativ mintat vizsgaltunk tovabb az eml8rak tovabbi ismert génjeire,
az elsd 60 értékelt minta analizise soran 5 Ujabb esetben fedtik fel
egyértelm(en patogén eltérés jelenlétét (3 CHEK2 és 2 ATM patogén
varians). A fennmaradé 55 minta értékelése folyamatban van.

MEGBESZELES: A férfi eml6rak genetikaja - elsdsorban ritka
el6fordulasabdl kovetkezden - kevéssé ismert, igy prognodzisa és
terdpias megkozelitései sem kelléen kidolgozottak. Eredményeink
szerint a kiterjesztett génpanelekkel folytatott vizsgalatok jelentsen
hozzajarulhatnak a betegségre valo fokozott orokletes hajlam jobb
megismeréséhez, és ezzel a kockazati faktorok és a potencidlis tera-
pids célpontok pontosabb meghatarozasahoz. [Palyazati tdmogatas:
TKP2020-NKA-26, NKFIH-0TKA K112228]

Rehabilitacio a Semmelweis Egyetem Onkoldgiai Kozpontjaban
Péntek Irén'?, Dank Magdolna', Juhasz Agnes’, Désfalvi Judit!,
Hajdd Anett!

'Semmelweis Egyetem Belgydgyaszati és Onkoldgiai Klinika, 2Péterfy
Korhaz és RendelGintézet és Manninger Jend Orszagos Baleseti
Intézet, Budapest

Onkoldgiai betegek rehabilitaciojaval foglalkozo részleg bemuta-
tasa, eredményeink és terveink. Az Onkoldgiai Részleg 2013. marcius
1-jével az I. Sz. Belgydgyaszati Klinika részeként miikodaott, majd
2016. januar 1-jével Prof. Dr. Dank Magdolna vezetésével megalakult
a Semmelweis Egyetem Onkoldgiai Kézpontja, és 2017 aprilisatol mar
megindult a rehabilitacidés részleg is. A daganatellenes kezelések
integralt részét kell képeznie a rehabilitacionak. A daganatos beteg-
ségek kezelése soran alkalmazott beavatkozasok bizonyos esetekben
az érintett szerv vagy annak miikodésének elvesztésével, illetve testi
és lelki karosodasok kialakulasaval jarhatnak. E kdvetkezmények
enyhitése, megsziintetése a rehabilitacio feladata. A rehabilitacionak
a diagnozis felallitdsa utan kell kezdddnie, végig kell kisérnie a kezelést
(helyreallits, timogatd, fenntartd), majd az utékezelést is; de mindig
egyénre szabva. Rehabilitacids programunk egy atfogé interdiszcipli-
naris program, melyet minden rakbeteg rehabilitacidjara fejlesztiink
ki, figgetlenil attdl, hogy a beteg Ujonnan diagnosztizalt vagy mar
hosszu ideje kezelt beteg. Az onkoldgiai rehabilitacid eltér a tobbi
betegség rehabilitacios munkatervétsl. Az onkoldgiai rehabilitacios
tervezetet rugalmasabban, differencialtabban kell kezelni, mindig
figyelembe kell venni a betegségbdl és a kezelésekbdl szarmazé
valtozasokat. Célunk, hogy javitsuk a betegeink fizikai aktivitasat és az
életminéséget. Testreszabott programokat hoztunk létre. Tapasztalt
csapatunk onkoldgussal, rehabilitacios szakorvossal, gyogytornasszal,
fizioterapias asszisztenssel, gydgymasszdrrel, dietetikussal és pszi-
choldgussal dolgozik a betegek kiilonboz6 tiineteinek az enyhitésén.

mTORC1/C2 és a metabolikus enzim expresszid kiilonbségek prog-
nosztikai jelentésége emlédaganatokban

Petévari Gabor’, Dankd Titanilla', Raffay Regina', Moldvai Dorottya’,
Sztankovics Daniel’, Krencz Ildikd!, Vetlényi Eniké', Kulka Janina?,
T6kés Anna Maria?, Hajdu Melinda’, Sebestyén Anna’

Semmelweis Egyetem, 'l. Sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato Intézet,
2|1, Sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: Az emlédaganatok korai felismerése és kezelésé-
nek hatékonysaga sokat javult az elmult években, a betegek szama
azonban még mindig emelkedik; egyes tipusokban rosszak a hosszu
tavl talélési esélyek. A relapszusok el6fordulasanak megelézése,
a terapiarezisztencia kialakulasanak megakadalyozasa fontos feladat,
ami a rezisztenciamechanizmusok megértése és feltérképezése nélkiil
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nehezen oldhatd meg. A tumorszdveti heterogenitas és a tébbféle al-
kalmazkodasi Utvonal kozott az anyagcsere-utvonalak aktivitasvaltoza-
sainak szerepe szamos gyogyszercélpont-mechanizmust is kijelélhet.
ANYAG ES MODSZER: Munkankban tiz human emlécarcino-
ma-sejtvonal és biopszids szovetmintdk mTOR- és metabolikus
Utvonalakat jellemz6 fehérjéinek in situ expressziés mintazatat
tanulmanyoztuk (Western blot, immunhisztokémia). Metabolikus
(3BP, BPTES, etomoxir, BMS) és mTOR-inhibitorok (rapamycin, PP242,
GDC]) hatasait vizsgaltuk in vitro, kdvetve a metabolikus enzimek,
illetve az mTOR-aktivitast jellemzé fehérjék mennyiségi valtozasait is.
EREDMENYEK: Eredményeink alapjan a kiilonb6z6 emlédaga-
nat-sejtvonalak szubtipusfiiggetlen egyedi mTORC1-, mTORC2- és
metabolikus aktivitassal jellemezheték. Az SKBR3, MDA-MB453
és HS578T sejtek féként mTORC1-; a T47D, ZR75.1 és BT474 pedig
mTORC2-; ugyanakkor a tobbi sejtvonal kiegyensulyozott mTOR-ak-
tivitdssal rendelkezik. Az elébbiekkel dsszefiiggé mTOR-gatlo érzé-
kenységet tapasztaltunk in vitro, két sejtvonal mTOR- és Akt-inhi-
bitor-rezisztensnek bizonyult. A glikolizis- és glutaminolizisgatlok
hatdsai is 0sszefliggést mutattak az adott folyamatokat jellemzd
enzimek expresszidjaval, a glikolizisgatlok bizonyultak a leghaté-
konyabbnak. A lipidanyagcserét gatlé etomoxirkezelés csak két
sejtvonalban mutatott szignifikéans proliferaciogatlast. A human szo-
vetmintdk mTOR- és metabolikusenzim-expresszids profilvizsgalata
alapjan a Warburg fenotipus jellegzetes a HER2+ és tripla-negativ
szubtipusok esetében. A szubtipusoktél fliggetlen Gsszefliggést ta-
laltunk azonban a magas mTOR-aktivitas és az ezzel egylitt fokozott
expresssziét mutaté alternativ metabolikus Utvonalakra jellemzé
fehérjék expresszidja és az emlédaganatok rossz prognozisa kozott.
MEGBESZELES: Eredményeink felhivjak a figyelmet arra, hogy az
mTORC1/C2 és a metabolikusenzim-expresszio kiilonbségeknek és
heterogenitasnak fontos szerepe lehet a terdpiarezisztencia kialaku-
ldsaban. Ezek feltérképezésével a jelenlegi kezeléseket kiegészitd
Uj terapias célpontokat ismerhetiink meg a jovében.
Tamogatas: STIA-KFI-2020, NKFIH-FK128404

Pandémia alatt...

Piko Béla, Csikdsné Macsok Erzsébet, Balogh Csaba Adam, Ali
Bassam

Békés Megyei Kozponti Korhdz Pandy Kalman Tagkorhaz, Megyei
Onkoldgiai Kozpont, Gyula

Az onkoldgia és onkoradioldgia a Covid-19-pandémia idején is
folyamatosan mUikodott korhazunkban. Mivel a Békés Megyei Kozponti
Kérhaz Pandy Kalman Tagkérhaza a fertézottek ellatasara kijelolt
intézmény, a betegek és a munkatarsak védelmére intézkedéseket
hoztunk: megismételtiik a beléptetéskor a pretridzs kérddiv kitoltését,
testhémérsékletet mértiink, a betegek klinikai allapotat tobb ponton
(bebocsatasi hely, adminisztrativ felvétel és vérvétel helyisége, n6véri
és orvosi anamnézis felvétele, vizsgalat) felmértiik, gyanus esetekben
immunoldgiai gyorstesztet végeztiink. A maszkviselés és ellatasi koriil-
mények szempontjabdl kockéazati csoportba sorolt betegeket (fej-nyaki
és tidStumorban, agranulocitézisban szenveddk stb.) allapotuktél
flggetlenil szirtik. Az onkoldgiai centrum felépitése lehet6séget adott
arra, hogy a beléptet6- és a kezelGtereket lezart ajtdval elvalasszuk,
az emeleten levé fekvébetegosztalyra csak a betegek mehettek fel, az
addig segit6 hozzatartozoktol elblcslzva. A sugarkezelés ideje alatt
a felvett betegek nem mehettek haza, és az 1997. évi CLIV térvény
szerint sulyos allapott - és latogatok fogadasanak jogosultsagaval
rendelkez6 - betegeket mihamarabb a centrum Felnétt Hospice-Palli-
ativ Osztalyra helyeztiik at. A maszkviselést és a kézfertétlenitést miis
szigoruan, rendszeresen ellendriztiik, s ha nem is mindig kdnnyen, de
biztositottuk a védekezéshez sziikséges felszereléseket (maszk, kesz-
ty, szemiiveg, arcmaszk, izolalooltozék) és a sziikséges mennyiség(
kéz- és feliletfert6tlenitd szereket. A kdrhazba beléptetett betegek



koziil 12 esetben talaltunk - sajat kontrollunk alapjan - a hospitalizacid,
illetve a kuraszerd ellatds megkezdése elGtt fertdzotteket, a mar felvett
betegek koziil kés6bb fellépett tiinetek miatt 6sszesen 5 beteget és 16
kontaktot kellett fert6zdellatasra atadni.

Részleges vagy teljesemlo-besugarzas emlomegtarto miitét utan:
prospektiv, randomizalt vizsgalat 20 éves eredményei

Polgar Csaba, Major Tibor, Takacsi-Nagy Zoltan, Fodor Janos
Orszagos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapias Kézpont, Budapest

CELKITUZES: A részleges és teljesemlé-besugarzast 6sszeha-
sonlité prospektiv, randomizalt vizsgalat 20 éves eredményeinek
elemzése.

ANYAG ES MODSZER: 1998 és 2004 kozott 258 alacsony kockazatu
(pT1 pNO-1mi, HG 1-2, EIC negativ, nem lobularis, negativ sebészi
széllel operalt) emlérak miatt emlémegtarté m(itétben részesitett
beteget randomizaltunk: 130-an 50 Gy standard teljesemlé-radio-
terapidban (TERT), 128-an parcialis emlé-radioterapidban (PERT)
részesiltek. A PERT karon a sugarkezelést 88 betegnél 7x5,2 Gy
HDR brachytherapidval (HDR-BT) és 40 betegnél 50 Gy elektron-
besugarzassal (ELE) végeztik. A kdvetés soran feljegyeztik az
emlérakkal kapcsolatos eseményeket, a kozmetikai eredményeket
és a késéi mellékhatadsokat.

EREDMENYEK: 17 éves median kovetésiidd (tartomany: 1,5-21,2
év) utan a helyi daganatkidjulas 20 éves valdszinlisége 9,6% és 7,9%
volt a PERT és TERT karon (p=0,59]. Ugyancsak nem volt szignifikans
kiilonbség a 20 éves teljes tulélésben (59,5% vs. 59,7%), daganatspe-
cifikus talélésben (92,6% vs. 88,1%) és daganatmentes tulélésben
(79,7% vs. 78,3%). A kivald/j6 kozmetikai eredmény aranya PERT utan
79,2% (HDR-BT utén: 82,4%; ELE utan: 72,5%), mig a kontrollcsoport-
ban 59,5% volt (p=0,0007). A grade 3 fibrézis gyakorisdga HDR-BT utan
2,4%, TERT utan 0,9% volt (p=NS). A grade 3 késgi bérmellékhatas
aranya 0%, illetve 2,5% volt, azonos sorrendben (p=NS).

MEGBESZELES: A HDR-BT-val vagy teleterapiaval végzett rész-
leges eml6besugarzas valogatott betegeknél azonos 20 éves helyi
daganatmentességet biztosit, mint a konvencionalis teljeseml6-besu-
garzas. A megfeleld technikaval és dozirozassal végzett akceleralt,
parcialis emlé-radioterapiaval szignifikansan jobb kozmetikai ered-
mény érhetd el, mint a teljes emld 5 hetes kiilsé besugarzasaval.
A sulyos (grade 3) késéi mellékhatdsok kockazatat a részleges em-
l6besugarzas nem emeli szignifikansan.

Tumorvolumen-csokkenés fej-nyaki daganatok sugarkezelése soran
Podsz Marton, Herczeg Brigitta, Ferenczi Ors, Tolvaj Eniké, Polgar
Csaba, Takacsi-Nagy Zoltan

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Sugarterapias Kozpont, Budapest

CELKITUZES: A lokalisan elérehaladott fej-nyaki daganatok ke-
zelésének egyik legfontosabb eszkdze a sugarterapia. Ez a médszer
azonban jelentds mellékhatasokkal jarhat rovid és hosszu tavon
egyarant. A sulyos akut mellékhatdsok sugarsziinetre vagy a ddzis
csokkentésére kényszerithetik a klinikust, ezzel rontva a lokélis kont-
rollt, mig a hosszu tava mellékhatasok jelentds életmindség-romlast
okozhatnak a betegnek. Fontos kiemelni, hogy a fej-nyak daganatos
betegek jelent6s anatomiai valtozason mehetnek at a kezelés alatt, ami
a mellékhatasok fokozddasahoz vezethet. Az adaptiv sugarterapia egy
olyan mddszer, ami gy probalja javitani a mellékhatasprofilt és kozben
megérizni a lokalis kontrollt, hogy a beteg kezelés kdzben egy vagy
tobb alkalommal friss képalkotd alapjan késziilt Gj besugarzasi tervvel
folytatja a kezelést. Ezzel az eljarassal a céltérfogatok méretének és
helyzetének valtozasahoz igazithato a kezelés, javitva a rizikdszervek
védelmét. Megfeleld taplalasterapia és mellékhatds-menedzsment
mellett a kezelés hatdsara bekovetkezé Gross Tumor Volume (GTV)
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csokkenés - kifejezetten a boost esetén - a legfontosabb tényezd, ami
a terapia hatékonysagat és a kezelés sikerességét befolyasolhatja.

ANYAG ES MODSZER: 2021-ben az Orszagos Onkoldgiai Intézet
beteganyagéabol 27 definitiv, 70 Gy dozisu fej-nyaki radio- vagy ra-
dio-kemoterapiaban részesiilt betegen vizsgaltuk meg nativ tervezési
CT segitségével az irradiacio kezdetéhez viszonyitott GTV-csokkenés
mértékét 50 Gy ddzisnal, a boost megkezdése elétt. 6 beteg esetében
a daganat p16-negativnak bizonyult, 9 esetben volt p16-pozitiv a sz6-
vettan, 11 esetben volt ismeretlen a HPV-status, mig egy esetben
EBV-pozitiv daganat igazolodott.

EREDMENYEK: Az el6zetes varakozasnak megfeleléen azt talal-
tuk, hogy a p16-pozitiv esetekben a GTV-csokkenés mértéke atlago-
san tobb mint 70%-os a boost megkezdésekor, szemben a p16-negativ
esetekkel, ahol ez az ardny 55%-nak adddott. A p16-pozitiv esetekben
az atlagos GTV térfogat 54,5 cm3-rél 13,3 cm?®-re csokkent az 50 Gy-es
elektiv dozis leadasaval, szemben a p16-negativ esetekkel, ahol 27,2
cm?-r6l 10,1 cm?®-re torténé méretcsokkenés volt lathatd. Ismeretlen
HPV-status esetében, meglepé maédon szintén 70%-ot meghaladd
térfogatcsokkenés mutatkozott. Itt a kezelés el6tti atlagtérfogat 30,1
cm®-rél 9 cmi-re esett. A teljes csoportra vonatkoztatott térfogat-
csokkenés 67%-osnak adddott 37,9 cm?-es kezdeti atlagtérfogattal,
amely 50 Gy ddzis hatasara 10,8 cm?®-re zsugorodott.

MEGBESZELES: A kis esetszam és a nativ CT felbontasi korlatai
ellenére a jelen vizsgalat is igazolni latszik azt az ismert jelenséget,
hogy a HPV-pozitiv fej-nyaki laphamrakok igen jél reagalnak a su-
garkezelésre, de a p16-negativ esetek is kell6 mérték( regressziot
mutathatnak ahhoz, hogy a mellékhatasok csokkentése, kifejezetten
a hosszU tavl xerostomia csokkentése érdekében érdemes legyen
adaptiv sugarterapiat alkalmazni a betegek kezelésekor. Erdemes
lehet az esetszam novelésével és tervezési MR alkalmazasa mellett
a képalkotasi felbontds javitasaval tovabb vizsgalni a témat és az
adaptiv sugarkezelési sémakat.

Nehezitett palya
Puskas Gabriella
Uzsoki Utcai Kérhaz, Onkoradioldgiai Osztaly, Budapest

Nem konny( azoknak az egészségligyi szakdolgozdknak a dolga,
akik az onkoldgiai betegek dpolasat, gondozasat valasztottak életpa-
lyanak. 32 év az onkoldgidban nagyon sok mindenre megtanitott, sokat
tanultam a betegektdl, a kollégaktdl. Végigéltiink egylitt szamtalan
torténetet; gyogyuldsokat, kiizdelmeket és tragédidkat. Nem hittem,
hogy nekem még sok Ujat lehet mutatni, am az elmult egy esztendd-
ben atértékeltem ezt a véleményemet. Sodrodtunk az eseményekkel
mi is és betegeink is. El6adasomban azt szeretném elmesélni,
hogyan kiizdottiink dolgozok és betegek kdzésen a kemoterapias
ambulancian a Covid kiilonb6z6 id6szakaiban. Szeretném mindezt
torténetekkel, példakkal és esetismertetésekkel demonstralni.

Csontspecifikus metasztazismintazat tiid6-adenokarcinomaban
Radeczky Péter'?3, Moldvay Judit®, Fillinger Janos®, Szeitz Bea-
ta‘, Ferencz Bence'®, Kristiina Boettiger®, Rezeli Melinda®, Bogos
Krisztina®, Rényi-Vémos Ferenc'?%, Hegedls Balazs’, Megyesfalvi
Zsolt"?3% Déme Balazs'?%°

'0Orszagos Onkoldgiai Intézet, Mellkassebészet, 2Semmelweis Egye-
tem, Mellkassebészeti Klinika, *0rszagos Koranyi Pulmonoldgiai
Intézet, ‘Semmelweis Egyetem, Belgyogyaszati és Onkoldgiai Klinika,
Budapest, SBécsi Orvostudomanyi Egyetem, Bécs, Ausztria, *Lundi
Egyetem, Lund, Svédorszag, "Duisburg-Essen Egyetem, Mellkasse-
bészeti Tanszék, Essen, Németorszag

CELKITUZES: Elérehaladott stadiumu tiids-adenokarcinéma
(LADC) esetén az egyik leggyakrabban diagnosztizalt tavoli szervi
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TUKYSA + trasztuzumab + kapecitabin

Uj standard a jobb
TULELESERT

a HER2+ metasztatikus
eml6rak kezelésében™?

TERAPIAS JAVALLATOK:

A TUKYSA trasztuzumabbal és
kapecitabinnal kombinaciéban
HER2-pozitiv helyileg elérehaladott vagy
metasztatikus emlérak kezelésére
javallott olyan feln6tteknél, akik kordbban
legalabb 2 anti-HER2 kezelési sémaban
részeslultek.

I-TU KYSAY

tukatinib

50 mg | 150mg filmtabletta

* AHER2CLIMB vizsgélat? adatai alapjan szignifikansan hosszabb progressziomentes (PFS) és teljes tulélés (0S) a tukatinib-trasztuzumab-kapecitabin karon,
mint a kontroll trasztuzumab-kapecitabin karon

Referencia:
1. Tukysa alkalmazasi el6iras 2021. aprilis
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attét a csontattét, mely az esetek 25-40%-anal diagnosztizalhaté
a betegség lefolyasa alatt. Bar a csontmetasztazisok kialakulasa
jelent8s onkoldgiai probléma, a csontspecifikus metasztazismin-
tazat jelenleg nem ismert e betegek korében. Vizsgalataink célja
a csontspecifikus metasztazismintazat feltérképezése a primer
tumor elhelyezkedésének fliggvényében elérehaladott stadiumu
LADC esetén.

ANYAG ES MODSZER: Osszesen 209, csontattéttel diagnosztizalt
LADC beteg klinikopatoldgiai valtozdit elemeztiik retrospektiv maodon.
A metasztazismintazatot az érintett csontok helye és tipusa, valamint
a primer tumor elhelyezkedése szerint vizsgaltuk. A primer daga-
natokat a lebenyi elhelyezkedésiik mellett a bronchoszkdpos latha-
tésaguk (azaz centrélis vagy periférias) szerint is csoportositottuk.

EREDMENYEK: Az attétek altal leggyakrabban érintett csontok
a gerinc (n=103), a bordak (n=60), a medence (n=36) és a combcsont
(n=22) voltak. A primer tumor lokalizacidja szempontjabdl megal-
lapitottuk, hogy a periférias elhelyezkedés( daganatok combcsont-
(p=0,022) és borda- (p=0,012) attétekkel, mig a centralis tumorok
felkarcsontattétekkel tarsulnak (p=0,018). Koponyaattétek bal oldali
daganatok esetén fordultak eld a leggyakrabban (vs. jobb oldali
tumorok; p=0,018). Kiemelendd, hogy a primer tumor lokalizacidja
nem befolyasolta jelentdsen az érintett csontok tipusat. A klinikai
paraméterekhez igazitott tobbvaltozos Cox-regresszids elemzés
soran a primer tumor kdzponti lokalizacioja fliggetlen negativ prog-
nosztikai tényezének bizonyult a teljes tulélésre nézve.

MEGBESZELES: Vizsgalataink informaciot szolgaltatnak a csont-
specifikus metasztazismintazatra vonatkozéan a primer tumor elhe-
lyezkedésének fliggvényében. A primer tumor lokalizacidja jelentésen
befolydsolja a csontattétek megjelenésének helyét, ugyanakkor az
érintett csontok tipusa és az elsédleges daganat elhelyezkedése
kézdtt nem talaltunk dsszefliggést. Osszességében megallapitha-
t6, hogy a metasztazismintazat ismerete megkdnnyitheti a gyors
diagnozist, és alapul szolgalhat a személyre szabott kezelési terv
kidolgozasanal.

Immunterapiaval kezelt melanomas betegek léguti tiineteinek
differencialdiagnosztikaja

Roézsa Petra, Varga Anita, Ocsai Henriette, Kemény Lajos, Olah
Judit, Baltas Eszter

Szegedi Tudomanyegyetem, Bérgyogyaszati és Allergoldgiai Klinika,
Szeged

CELKITUZES: Az immunellendrzépont-gatlok nagy attorést hoztak
a metasztatikus melanoma kezelésében. A betegeknél tapasztalt
tulélési elény mellett a kezelés nemkivant hatasaként megjelentek
az un. immunkapcsolt adverz reakciék (irAE). Ezek idében torténd
felismerése és hatékony kezelése kiemelt jelentéségi. Mivel a tiine-
tek sokszor nem specifikusak, ezért a hatterlikben felmerilé egyéb
korképek fennallasat ki kell zarnunk.

ANYAG ES MODSZER: 2020. 02. 04. és 2020. 03. 04. koz6tt hat
immunterapidval kezelt melanomas beteglink (46-74 év, atlag: 61
év) jelentkezett klinikankon léguti panaszokkal. Ketten kombinalt
immunterapidban (CTLA-4-g4tlé + PD-1-gatld), négyen PD-1-gatlé
monoterapiaban részeslltek. A kezelés kezdetét6l 2-27 honap (atlag:
11 hénap) telt el a tiinetek jelentkezéséig. A klinikai tiinetek alapjan
az irdnydiagnozis immunkapcsolt pneumonitis volt.

EREDMENYEK: Betegeinknél az 4ltalanos tiinetek (gyengeség,
laz, hidegrazas) mellett valtozatos léguti tineteket lattunk (nehéz-
légzés, terhelésre jelentkezd dyspnoe, hatfajdalom, kopetirités,
kohogés). A fizikélis vizsgalatot kdvetden elvégzett laboratériumi és
képalkotd vizsgalatok, valamint a tarsszakmakkal valé konzultacio
segitett a pontos diagnozis felallitdsaban. A léguti tiinetek hatterében
pneumonitist (Grade 2), pulmonalis embéliat, infekcidzus eredetd
korképet és az alapbetegség progresszidjat diagnosztizaltuk.
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MEGBESZELES: Immunteréapiaval kezelt melanomas betegeknél
jelentkezd léguti tiinetek hatterében szamos kérkép allhat. A pontos
diagndzis felallitdsaban a fizikalis vizsgalat mellett fontosak az egyéb
vizsgald modszerek és az interdiszciplinaris dsszefogas. A korai
diagnézis érdekében fontos felhivni a beteg figyelmét a lehetséges
immunkapcsolt mellékhatdsok tiineteire. Amennyiben irAE felme-
ril, a betegeket mieldbb ki kell vizsgalni az ket kezeld onkoldgiai
centrumban. Léguti tiinetekkel jelentkezd betegek esetén fontos
kizarni a SARS-CoV-2 virusfert6zés lehetGségét.

Perioperativ capecitabin szerepe a korai tripla-negativ emlorak
kezelésében

Rubovszky Gabor

Orszagos Onkolégiai Intézet, Mellkasi és Hasiiregi Daganatok és
Klinikai Farmakoldgiai Osztaly, Budapest

A tripla-negativ emlédaganat (TNBC] sem endokrin, sem an-
ti-Her2-kezelésére nincs lehet6ség. A gydgyszeres kezelés gerincét
a kemoterapia adja. A standard kezelés tartalmaz antraciklint, taxant
és alkilaloszertis, melyet egyre gyakrabban alkalmaznak mdtét el6tt.
Ebben a betegcsoportban a kidjulds aranya 30% koril van. Kiegé-
szit6 kemoterdpianak lehet hozzaadott értéke. Ebben a tekintetben
a capecitabinnal rendelkezésre allnak adatok, amik alatamasztjak
bizonyos helyzetekben capecitabin kiegészité adasat. A relevans
vizsgalatok attekintésével az indikacid tisztabb megfogalmazasa
gyakorlati fontossagu. A vizsgalatok felépitése nem egységes, ezért
értékelésiik komplex feladat. Bar tobb vizsgalat végzddott pozitiv
eredménnyel, a jelenleg elfogadott egyetlen perioperativ indikacio
a standard neoadjuvans antraciklin- és taxankezelést kovet6 maradék
tumor (nem pCR] eseteire korlatozddik. A metaanalizisek alapjan is
elsésorban a TNBC esetekben jon széba capecitabin adasa, és nem
valamilyen mas szert helyettesitve, hanem kiegészitésképpen adva.

Modulalt elektro-hipertermias kezelés lokalis stresszvalaszra és
tumornovekedésre gyakorolt hatasanak vizsgalata haromszorosan
negativ egéremlorak-modellben

Schvarcz Csaba, Danics Lea, Viana Pedro, Vancsik Tamas, Benyo
Zoltan, Kaucsar Tamas, Hamar Péter

Semmelweis Egyetem, Elméleti Orvostudomanyi Kdzpont, Transz-
laciés Medicina Intézet, Budapest

CELKITUZES: A haromszorosan negativ emldrak (TNBC) kezelése
a sejtfelszini receptorok hidnya miatt problémas. A modulalt elekt-
ro-hipertermias (mEHT) kezelés egy U] lehetséges kiegészitd terapia.
Ennek soran elektromagneses tér segitségével szelektiv energia-
kozlés és lokalis melegités érhetd el a tumorokban. Célkitlzésiink
volt az ismételt mMEHT-kezelés alkalmazésa TNBC egérmodellben és
a kezelés tumorprogressziora és molekularis valtozasokra gyakorolt
hatasanak vizsgalata.

ANYAG ES MODSZER: 4T1 és 4T07 sejteket inokulaltunk nés-
tény Balb/c egerek emlébimbdjaba. A tumorok novekedését ult-
rahanggal kovettiik és al- (sham, n=9-10) és mEHT- (n=8-11)
kezelt csoportokba osztottuk az egereket. 48 6ranként kezeltik
az allatokat Labehy 200 késziilékkel (Oncotherm Kft.). Az utolsé
kezelés utdn 24 draval a tumorok kivételre keriltek és lemértik
a sulyukat, majd szévettani és molekularis feldolgozasra keriiltek.
H&E metszeteken meghataroztuk a tumorpusztulds mértékét
(Tumor Destruction Ratio, TDR%). Immunhisztokémiai festéssel
meghataroztuk a cC3, HSP70 és Kié7 expresszidjat. A tumormin-
takbol RNS-izolalas, gPCR, NGS, Nanostring és MS vizsgalatok
torténtek. A kezelés hatasara kialakuldo hésokkvalasz gatlasara
KRIBB11-et (Sigma Aldrich) hasznaltunk és vizsgaltuk a sejtek
életképességére gyakorolt hatasat in vitro.
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EREDMENYEK: Az mEHT-kezelés csokkentette a tumorok né-
vekedését és témegét (sham: 2883+58,1 mg vs. mEHT: 85,3+21,3
mg, p<0,05). AHSP70-expresszio 6,1x, a cC3+ pusztult tumorterilet
6,3x nagyobb volt a mEHT-csoportban (p<0,05 és p<0,001). A Ki67+
sejtmagok szama szignifikdnsan alacsonyabb volt a mEHT-kezelt,
mint a sham-kezelt tumorokban (sham: 2874 + 193,6 pcs/mm? vs.
mEHT: 1737 + 315,3 pcs/mm?, p<0,05). NGS vizsgalattal azonositott,
leginkabb aktivalddott Gtvonal a ‘Response to Stimulus’ (G0:0050896).
A KRIBB11-kezelés hatékonyan csokkentette a HSP70 és C4b komp-
lement expresszidjat és a sejtek életképességét, potencirozvaa mEHT
hatékonysagat in vitro.

MEGBESZELES: A mEHT-kezelés hatékonyan képes csdkkenteni
a tumorok novekedését, proliferacios aktivitasat és cC3-medialt tu-
morpusztuldst idéz eld TNBC izograftokban. A kezelés hatasara indu-
kalt hdsokkvalasz gatlasa jelentésen fokozza a mEHT hatékonysagat.

Tamogatas: NVKP_16-1-2016-0042; Koranyi Andras Alapitvany

Anyagcsere-folyamatok in situ heterogenitasa, a tumorsejtek meta-
bolikus plaszticitasanak szerepe szolid daganatok progressziéjaban
Sebestyén Anna’, Petévari Gabor'!, Krencz Ildikd', Felkai Luca?, Mohas
Anna?, Raffay Regina', Dankd Titanilla’, Sztankovics Daniel’, Moldvai
Dorottya’, Vetlényi Eniké’, Jeney Andras', Cséka Monika?, Papay Judit!
Semmelweis Egyetem, 'l. Sz. Patolégiai és Kisérleti Rakkutato Intézet,
2|1, Sz. Gyermekgydgyaszati Klinika, Budapest

CELKITUZES: A tumorszoveti heterogenitas a tumorevoldcié
kovetkeztében kialakulé terdpiarezisztencia egyik fontos tényezdje;
jellemzdje a daganatsejtek anyagcsere-Utvonalainak atrendezdédé-
se, ami a daganatsejtek és a mikrokornyezet dinamikus valtozasat
segiti a tumor novekedése, a terapias valasz kozben. Munkankban
human tumorok metabolikus heterogenitasat, a tumorsejtek me-
tabolikus plaszticitasat és gatlasanak lehetdségét in vitro és in vivo
modellekben vizsgaljuk.

ANYAG ES MODSZER: Human daganatok metabolikus heterogeni-
tdsat mTOR-aktivitds-markerek és metabolikus enzimek vizsgélataval
jellemezziik (IHC festések], ezeket klinikai adatokkal vetjik ssze.
Parhuzamosan adott tumortipusok in vitro 2D, 3D bionyomtatott és
in vivo modelljeiben is vizsgaljuk a sejtek anyagcsere-valtozasait,
intracellularis metabolitok és metabolikus fehérjék mennyiségének
meghatarozasaval (LC-MS, WES Simple, Western blot, immuncito-
kémia); illetve kilonb6z6 metabolikus gatlészerek hagyomanyos
kemoterapias szerekkel szembeni érzékenyitd hatasait és egyéb
kombinacidit is teszteljik. A sejthalal és tulélési mechanizmusok
aktivacidjat nyomon kovetve (kaszpazaktivacio, nekrdzis, autofa-
gia-medialt sejthalal vizsgalata konfokalis, TEM mikroszkdpiaval
és aramlasi citometriaval] hasonlitjuk Gssze az in vivo és in vitro
eredményeket.

EREDMENYEK: A legkiilonb6zébb szolid daganatok (emls-, tiidé-,
vesedaganatok, egyes sarcomak] esetében igazoltuk a metabolikus
heterogenitas és a kovetkeztében a tumorszovetben és in vitro is
jellemzd metabolikus plaszticitas dsszefliggését a jelenlegi kezelé-
sek eredményességével. Egyes tumortipusok modellrendszereinek
vizsgalataval olyan metabolikus gatlészer (glikolizis, glutaminolizis
és egyéb mitokondrialis, autofagia, lipidanyagcsere-gatldszerek])
kombinacidkat azonositottunk, amelyek az autofagia atmeneti aktiva-
ciojat kovetden metabolikus alkalmazkodas gatlasaval hosszu tavon
a sejtek pusztuldsat okozva jelentds in vivo tumorndvekedés-gatlast
eredményeznek.

MEGBESZELES: Tumorok metabolikus jellemzéséhez (jj médsze-
reket allitottunk be. A hatadsos metabolikus gatlészer-kombinaciok és
a metabolikus alapjellegzetességek Gsszefliggését, illetve tobb Gtvo-
nal egylttes gatlasa esetén az alap szoveti metabolikus plaszticitas
jelentdségét tapasztaltuk. Vizsgalataink alapjan ezeknek jellemzése
egyre nagyobb hangsulyt kaphat a jovébeli metabolikus célpontok
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validalasaban és a terapias tervezésben, régi-dj metabolikus hatasu
hatoanyagok terapias kombinalasaban.
Tamogatasok: NKFIH-FK128404; ED_17-1-2017-0009

PD-1-gatlo kezelés mellett kialakult mellékhatasok sajat beteg-
anyagunkban

Sebestyén Enikd’, A'rkosy Péter Ferenc?, Szekanecz Eva’
'Debreceni Egyetem, 2Debreceni Egyetem Klinikai Kézpont, Onko-
légiai Klinika, Debrecen

CELKITUZES: A szisztémas onkoterapiaként alkalmazott szerek
hatdsmechanizmusanak ismert kiilonb6zéségei eltéré mellék-
hatasprofilt eredményeznek, melyek jelentésen kiilonbdznek az
eddig megszokott, klasszikus citotoxikus szerek esetében ta-
pasztalt mellékhatasoktél. Az immuncheckpoint-gatld terdpi-
ak mellett f6képp nem szervspecifikus manifesztacidok, hanem
leginkabb immunoldgiai, illetve endokrin eltérések alakulnak ki,
ezért e kezelések alkalmazasa soran szemléletvaltast igényel
a mellékhatds-menedzsment.

ANYAG ES MODSZER: A 2017 és 2021 kozétt a DEKK Onkoldgia
Klinikan PD-1-gatld nivolumabbal vagy pembrolizumabbal kezelt 70,
tobbségében vesedaganatos beteg adatait restrospektiven kdvettiik
és elemeztiik a dokumentacid alapjan.

EREDMENYEK: A klinikankon kezelt betegpopulacidban észlelt
mellékhatasok és azok eldéfordulasi gyakorisaga korrelal az iro-
dalomban fellelheté megoszlasi adatokkal. A betegek 51%-aban
észleltink G1 vagy annal sulyosabb, az immunterapiaval 6ssze-
fligg6 adverz eseményeket, melyek koziil leggyakrabban endokrin
eltérések, illetve kezelést nem igénylé bértiinetek fordultak eld.
A szov6dmények zome kezelést nem igénylé, G1 gradusu volt. Az
adverz események ellatasa természetesen nalunk is az Eurépaban
elérhetd és elfogadott szakmai Gtmutatasok és iranyelvek (ESMO,
NCCN, SITC, és ASCO) szerint tortént.

MEGBESZELES: Osszességében elmondhatjuk, hogy a kiemelkedé
eredményességgel alkalmazott immuncheckpoint-gatlo terapiak
toleralhatd mellékhatasprofillal rendelkeznek. E kezelések soran
esetlegesen fellépé nemkivanatos szovédmény esetén mindenkori
célunk a mihamarabbi ellatas annak érdekében, hogy a beteg életét
ne veszélyeztesse, illetve annak gradusa a kezelés elmaradasaval
ne fenyegessen. Az immunpatogenezis(i nemkivanatos események
pontos ismerete, korai felismerése és megfeleld ellatasa jartassa-
got és sok esetben tébb szakmat érinté multidiszciplinaris ellatast
igényel. Intézményiinkben is adottak a tarsszakmak szakembereivel
szitkséges kommunikacid és kollaboracié feltételei, biztositva a be-
tegek adekvat ellatasat.

Kiégési szint felmérése az onkoldgiai betegellatasban részt vevé
dolgozok kozott

Sipos David'?, Kunstar Olivér?, Jenei Timea?, Kévesdi Orsolya Liza?,
Kovécs Arpa'd”, Peténé Csima Melinda*

'Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz, Baka Jozsef Diagnoszti-
kai, Onkoradioldgiai, Kutatasi és Oktatasi Kozpont, Kaposvar, ?Pécsi
Tudomanyegyetem, Egészségtudomanyi Kar, Képalkoto Diagnosztikai
Tanszék, Kaposvar, °Debreceni Egyetem, Klinikai Kézpont, Onkoradio-
logiai Klinika, Debrecen, “MATE Neveléstudomanyi Intézet, Kaposvar

CELKITUZES: Az onkoldgiai betegellatasban dolgozék fizikailag,
érzelmileg és intellektualisan tdlterheltek lehetnek a betegellatas
mas teriletén dolgozdkhoz képest, mely kiégéshez vezethet. Fel-
mérésiink célja volt az onkoldgiai betegellatasban dolgozo apolok,
radiografusok és onkologusok kiégési szintjének felmérése.

ANYAG ES MODSZER: A Magyar Onkolédgusok Tarsasdganak
(MOT) segitségével juttattuk el sajat szerkesztésii és a nemzet-



kozileg validalt Maslach Kiégés Leltar kérdGiviinket a MOT admi-
nisztracids rendszerében regisztralt elektronikus elérhetdségekre.
Kérdgiviink 2020. november-2021. februar intervallumban volt
elérhetd.

EREDMENYEK: Kérdgiviinket 6sszesen 205 6 toltotte ki, mely
mintaban a nék feliilreprezentaltak voltak (n=158; 77,1%). Munkakaér
tekintetében az dpolok és onkolégusok ardnya kézel azonosnak
mutatkozott (n=78; 38,0%; n=75; 36,6%), tovabba 52 radiografus
is kitoltotte kérdGiviinket (25,4%). Az onkologusoknak szignifikan-
san magasabb deperszonalizacids (p=0,008) és érzelmi kimeriilés
(p=0,008) értéke mutatkozott az dpolékhoz és radiografusokhoz
képest. Amunkaban eltoltott évek szama nem befolydsolta szignifi-
kansan a kiégés egyik dimenzidjat sem. Heti ledolgozott draszamok
tekintetében az 50 6ranal tobbet dolgozd, tovabba havi 3-5 ligyeletet
vallalé kollégak érzelmi kimerdilés értéke szignifikdnsan emelke-
dettnek mutatkozott (p=0,040; p=0,041).

MEGBESZELES: Az onkologusok deperszonalizaciés és érzelmi
kimerilés értéke szignifikdnsan emelkedett az onkoldgiai betegella-
tasban részt vevd apolok és radiografusok értékeihez képest. A kapott
eredmények a nemzetkozi irodalomban leirtakkal jol korrelalnak,
a megkizdési technikaknak a jovében kiemelt szerep jut a kiégés
mértékének csékkenése érdekében.

A hipoxia hatasa daganatsejtvonalak motilitasara és attétképzésére
Surguta Sara Eszter'?, Cserepes Mihaly', Tatrai Enikd', Garay Tamas®,
Tovari Jozsef'

'Orszdgos Onkoldgiai Intézet, Kisérletes Farmakologiai Osztaly,
2KINETO Lab. Kft., *.Semmelweis Egyetem, |. Sz. Belgyogyaszati és
Onkoldgiai Klinika, Onkolégiai Részleg, Budapest

CELKITUZES: A hipoxias kériilmény és az annak kovetkezté-
ben kialakulo oxigénhiany szamos valtozast idéz el a tumorsejtek
viselkedésében, amelyek hozzajarulhatnak a tumorok progresszi-
6jahoz. A tumorhipoxia elésegiti a neoangiogenezist és hozzajarul
fenotipus kialakulasahoz. A széveti hipoxidra adott sejtvalaszok egyik
legfontosabb szabalyozé fehérjéje a hypoxia inducible factor 1 (HIF-
1), amely transzkripciés faktorként szdmos molekula expresszidjat
(VEGF, VEGFR, EGFR, EPO, EPOR, NOS2, gliikézmetabolizmus génjei
sth.) szabalyozza. Az attétképzésben a tumorsejtek motilitasa és az
epithelialis-mesenchymalis tranzicié (EMT) jelentds szereppel bir,
melynek szabalyozasaban a Rho csalad kis G fehérjéi (Rac1, CDC42
és RhoA) fontos szerepet téltenek be. Célunk volt, hogy jobban meg-
ismerhessiik, hogyan befolyasolja a hipoxias kdrnyezet a kiilonb6z6
tumorsejtek mozgasi képességét és attétképzo potencialjat, valamint
milyen molekularis események azok, amik ezekben a folyamatokban
kitlintetett szerepet jatszanak.

ANYAG ES MODSZER: Megmértiik in vitro a hipoxia indukalta
faktor-1 (HIF-1a), a Rac1, a CDC42 és a RhoA gén- és fehérjeexpresz-
szi6jat proliferacids, valamint migraciés kisérletekben normoxias és
hipoxias kortilmények kozétt. CoCl,-kezeléssel mimikalt hipoxidban
vizsgaltuk a tumorsejtek in vivo metasztatizalo képességét farok-
intravénas oltast kévetden. Ezeken felil human klinikai mintakban
is megvizsgaltuk az emlitett gének expresszidjat, 6sszefliggést
keresve a tumorprogresszioval.

EREDMENYEK ES MEGBESZELES: Az eddigi részeredmények
azt mutatjak, hogy a vizsgalt tumorsejtvonalaknal dsszefliggést
talaltunk az alap motilitasi képesség és az attétképzd potencial,
valamint a génexpresszid és a klinikai korlefolyas kozott. Minde-
mellett azt is kimutattuk, hogy a hipoxia fokozza a magasabb alap
motilitasi képességl sejtek migracios és attétképz6 képességét,
szemben a normoxias kornyezettel. Osszhangban a korabban le-
irt sajat megfigyeléseinkkel, a hipoxids kdrnyezet sejttipusfiiggé
valtozasokat indukalt a kis GTPazok szintjében és aktivacidjaban,
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valamint valtozé migracids és metasztatikus potencialt eredményez
kiilonboz6 emberi tumorsejtvonalakon.

A munkat az ITM-NKFIA finanszirozasu Kooperativ Doktori
Program, Tématerileti Kivaldsagi Program (TKP2020-NKA-26) és
a Nemzeti Laboratériumok Program (NLP-17) tdmogattak.

Trabektedinkezeléssel szerzett tapasztalatok a Magyar Honvédség
Egészségligyi Kozpont Onkologiai Osztalyan lokalisan elérehala-
dott, recidiv vagy metasztatikus liposzarkomas betegek esetében
Szabé Adém, Ecker Néra, Aranyi Marietta, Papai Zsuzsanna
Magyar Honvédség Egészségligyi Kozpont, Budapest

CELKITUZES: A lokalisan elérehaladott, illetve attétes lagyrész-
szarkomak talélési progndzisa meglehetésen alacsony - atlagos
talélés 15 honap -, tovabba a kezelési lehetGségek is limitaltak
ebben a betegségcsoportban. A trabektedin egy komplex hatasme-
chanizmusu citosztatikum, amely jelentds hatékonysagot mutatott
az elézetes klinikai vizsgalatok alapjan liposzarkémaban szenvedd
betegek esetében. Retrospektiv analizist végeztiink az osztalyunkon
trabektedinnel kezelt betegek adataibdl. Célunk a trabektedinke-
zeléssel elért eredményeink 6sszehasonlitasa volt a trabektedin
torzskdnyvezd klinikai vizsgalataban elért eredményekkel, kiilonds
tekintettel a legjobb terdpias valaszra és a progresszidmentes
talélésre.

ANYAG ES MODSZER: 2011. november 1. és 2020. januar 1. kozott
osszesen 33 liposzarkomas beteget kezeltlink osztalyunkon trabek-
tedinnel. A betegek 39,39%-a (n=13) nd, 60,61%-a (n=20) férfi volt.
Akezelt betegeink median életkora 60,5 év (26-77 év) volt. A primer
daganat leggyakrabban a retroperitoneumbélindult ki (69,69%, n=23).
Végtagi lagyrésztumort észleltiink az esetek 24,24%-aban (n=8).
A trabektedint az alkalmazasi eldirdsnak megfelelen, 1,5 mg/m?
doézisban alkalmaztuk, 21 naponta centralis vénas porton keresztil.

EREDMENYEK: 31 beteg tUlélési eredménye volt értékelhetd
afeldolgozas soran, hatdsossagi eredményeinket ezen adatok alapjan
ismertetjik. Komplett remisszié 1 betegnél fordult elé (3,23%), par-
cialis remisszidt 2 betegnél észleltiink (6,45%). Stabil betegséget az
esetek 32,26%-aban (n=10) tapasztaltunk legjobb terapias valaszként.
17 beteg esetén (54,84%) progressziét észleltiink. Ez alapjan a teljes
valaszadasirata (ORR) 9,68%-nak bizonyult. A betegségkontroll-rata
(DCR]) 41,94% volt. A mediadn progresszidémentes talélés 3 hdnap
(0,5-18 honap) volt, amely megegyezik a trabektedin térzskdnyve-
26 vizsgalataban tapasztalt eredménnyel liposzarkémas betegek
korében. A leggyakoribb mellékhatasoknak a majenzimeltérések
és a hematoldgiai mellékhatasok bizonyultak. Grade 1-2 majen-
zim-emelkedést 15, grade 3-4 majenzim-emelkedést 7 betegnél
figyeltink meg. Grade 1-2 anémia 23, grade 3 anémia 2 betegnél
fordult el6. Grade 1-2 neutropénia 1 betegnél, grade 3 neutropénia
2 betegnél jelentkezett. Grade 1-2 trombocitopéniat 4, grade 3 trom-
bocitopéniat 3 betegnél tapasztaltunk.

MEGBESZELES: Az elvégzett vizsgalataink alapjan a trabektedin
torzskonyvez6 vizsgalataban tapasztaltakhoz hasonld eredményeket
és toxicitasi profilt észleltlink liposzarkdma miatt kezelt betegeink
esetében.

Neuroonkoldgiai vizsgalatok FET PET-CT-vel
Szabo Péter
Scanomed Kft., Budapesti PET-CT Kozpont, Budapest

Az el6adas célja a Magyarorszagon Gjdonsagnak tekinthet6 ra-
diofarmakonnal, a 18F-fluoro-etil-tirozinnal (FET), neuroonkolégiai
céllal végzett PET-CT vizsgalatok bemutatasa, néhany érdekes eset
prezentalasa. Tébb mint 15 éve kezdddtek el hazankban a PET-
CT vizsgalatok, melyek sok éven keresztiil kizarélag 18F-fluo-
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ro-dezoxi-glikézzal (FDG), mint radiofarmakonnal térténtek. Az
FDG sz6lécukor-analég molekulaként kivalo agens a szervezeten
belili magas metabolikus aktivitast teriiletek kimutatasara, melyek
az esetek jelentds részében megegyeznek a kontroll nélkiili gyors
osztddasu sejteket tartalmazé elvaltozdsokkal, azaz malignus
daganatokkal, valamint azok attétjeivel. Ennél fogva napjainkra
a legtobb daganatos megbetegedés stadiummeghatarozasaban
(elsésorban N és M staging) az FDG PET-CT nélkilézhetetlen
eszkozzé valt. Ugyanakkor ezen eljaréssal az agy daganatai nem
vizsgalhatdk. Az agynak obligdtan magas a gliikozfelvétele, igy az
FDG-t fiziologias korilmények kozott is intenziven halmozza, amin
beliil esetleges korosan fokozott metabolizmusu - daganatos - te-
rilet elkllonitése legtobbszor nem lehetséges. 2019 ota elérhetd
hazankban a FET radiofarmakon, amely aminosav-analégként
az agyban eléforduld daganatok PET-CT-vel torténd vizsgalatara
szolgal. Ennek a radiofarmakonnak az agyban alacsony az un.
hattéraktivitasa, ellenben a kifejezetten intenziv fehérjeszintézist
folytato szovetekben - melyek szintén legtobbszor daganatos el-
valtozasok - jelentésen halmozddik. Ezzel a tracerrel az agyban is
nagy érzékenységgel kimutathatok malignus folyamatok (primer,
attét és pl. lymphomak is). Egyeldre egyedili felhasznaloként
hazankban cégiinknél, a ScanoMed Kft. Budapesti Kozpontjaban
azelmdult 2 évben 200-nal tobb FET PET-CT vizsgalatot végeztiink.
Avizsgalatok f6 indikacioi az ajanlasok szerint a benignus-malignus
laesio elkiilonitése, a biopszia helyének kijeldlése, besugéarzaster-
vezés, recidiva kimutatasa és terapias valasz megitélése voltak.
Aneuroonkologusok visszajelzései alapjan a FET PET-CT hatékony
modszernek bizonyult az agyban megjelend daganatok széles
korének vizsgalatara, sok esetben kiegészitve, illetve eldontve az
MRI-vel nem egyértelm( képet.

Mellkasi SMARCA4-deficiens differencialatlan tumor - esetbemutatas
Székely Borbala', Papp Eszter?, Somoracz-Kiss Dora®, Hegyi Barbara’,
Udvarhelyi Nora?, Szentkereszty Marton?, Toth Erika?, Rubovszky
Gabor!

Orszagos Onkoldgiai Intézet, 'Gydgyszerterapias Kozpont Mellkasi és
Haslregi Daganatok és Klinikai Farmakoldgiai Osztaly .. Kemoterapia
B”, 2Daganatpatoldgiai Kozpont, 0Onkoldgiai Képalkotd és Invaziv
Diagnosztikai Kézpont, Budapest

CELKITUZES: A mellkasi SMARCA4-deficiens differencialatlan
tumor és legljabb kezelési lehetdségeinek attekintése esetbemu-
tatdson keresztiil. A mellkasi SMARCA4-deficiens differencialatlan
tumorok eléforduldsa igen ritka, a BAF kromatin remodellald komplex
specifikus genetikai eltérései jellemzik 6ket, ami nagyra névé tumort
és agressziv klinikai lefolydst betegséget okoz. A paciensekre jel-
lemz6 a fiatal életkor és a dohanyzas az anamnézisben.

ESETBEMUTATAS: Bemutatott betegiink 41 éves, akinek erds
csontfajdalmak miatt kezdddott kivizsgalasa. Ennek soran mul-
tiplex csontérintettség, jelentés mennyiségl pleuralis folyadék és
mindkét oldali emld, illetve a nyelGcsovet diszlokald mediasztinalis
térfoglalads és pleurélis lagyrészeltérések igazolodtak. Az emlSb6l
vett szévettani minta high grade morfoldgidju, rosszul differencialt
tumor infiltraciéjat azonositotta, melyet a szdveti kép és az im-
munhisztokémiai fenotipus alapjan mellkasi SMARCA4-deficiens
differencialatlan tumornak diagnosztizaltak. Mellkasi folyadékle-
bocsatas és fajdalomcsillapitas beallitasat kovetden siirgésségi
indikacioval kemoterapias kezelést kezdtiink paclitaxel + carboplatin
formajaban, melyre legjobb terdpias valaszként a panaszok atmeneti
csokkenését értiik el. Irodalmi adatok alapjan e tumorok altalaban
jol reagalnak immunellendrzépont-gatlékra, de a magas TMB vagy
PD-L1-pozitivitas prediktiv értékére vonatkozéan még ellentmonda-
sosak az adatok. A pembrolizumabkezelés megkezdéséhez egyedi
méltanyossagi kérelmet adtunk be.
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Komplex, modern onkopszicholdgiai ellatas

Szekeres Tamas', Vizin Gabriella'?, Virag Marta', Perczel-Forintos
Déra’

'Semmelweis Egyetem, Klinikai Pszicholdgia Tanszék, ?E6tvos Lo-
rand Tudomanyegyetem PPK, Klinikai Pszicholégiai és Addiktolégiai
Tanszék, Budapest

Az onkopszicholdgiai ellatasban széleskdrien alkalmazott mod-
szerek kozé tartozik a pszichoedukacid, a mutétre valo felkészités,
a kiilonboz48 relaxacios modszerek egyéni és csoportos formaja,
valamint a hozzatartozok tAmogatasa. Annak ellenére, hogy a kognitiv
viselkedésterapia (CBT) révid, id6hataros, j6l f6kuszalt pszicholdgiai
intervencid és eszkoztara bizonyitottan hatékony segitséget jelent
a daganatos betegek életminéségének javitdsaban, hazankban mégis
alulreprezentalt e modszerek alkalmazasa az onkoldgiai ellatasban.
Kiemelten fontos, hogy a pszicholégiai beavatkozasok bizonyitékokon
alapuldo modszerekkel torténjenek a daganatos megbetegedéssel
diagnosztizalt paciensek esetében, tovabba, hogy a beavatkozasok
mindig a paciens aktuélis allapotahoz illesztett formaban valdsul-
janak meg. Erre hivjak fel a figyelmet a NICE (The National Institute
for Health and Care Excellence) onkopszicholdgiai irdnyelvei is,
melyek szerint a kognitiv viselkedésterapias eljarasok bizonyitottan
hatékonyak az onkopszicholdgiai elldtasban. A nemzetkdzi proto-
kollok a pszichés allapotfelmérés és segitségnyujtas lépcsézetes
modelljének bevezetését javasoljak. A lépcsbzetes ellatasi modell
a pszichologiai készségek és szakértelem azon korét irja le, amelyre
a daganatos megbetegedéssel kiizd6k a betegUt kiilonboz6 szaka-
szaiban tdmaszkodhatnak. Emellett megjelennek benne a kilon-
b6z6 szakteriiletek altal lefedett pszicholdgiai készségek, valamint
az egyes szakemberek kompetenciahatarai is, amely szintén azt
biztositja, hogy a paciens a konkrét panaszokra célzott ellatashan
részeslilhessen. El6adasunk sordn ezen intervencidk alkalmazasi
javaslatait, lehetséges teriileteit szeretnénk roviden bemutatni.

Egy centrum tapasztalatai PSMA PET-CT prosztatadaganatok sta-
diumozasaban torténo alkalmazasaval

Szigeti Andras', Kocsis Karoly', Ambrus Adél', Szepesvary Zsolt?,
Kullmann Tamas'’

Petz Aladar Egyetemi Oktatd Korhaz, 'Onkoradioldgiai Osztaly, 2Uro-
légiai Osztaly, Gydr

CELKITUZES: A prosztatadaganatok stadiumozasaban hagyo-
manyosan alkalmazott csontizotop- és mellkas-has-kismedencei
CT-vizsgalatok szenzitivitdsa és specificitdsa elmarad a klinikusi elva-
rasoktol. Intézménylinkben 2020-ban elérhetdvé valt a PSMA PET-CT
alkalmazasa a klinikai diagnosztikaban.

ANYAG ES MODSZER: A hazi onértékelés részeként elemeztiik az
ambulancidnkon 2020. 12. 31-ig PSMA PET-CT vizsgalaton atesett
betegek eredményeit.

EREDMENYEK: 24 betegnek kértiink PSMA PET-CT vizsgalatot.
Az indikacio 7 betegnél primer staging, 16 betegnél kémiai relapszus
és 1 betegnél a hagyomanyos CT- és csontizotép-vizsgalatokkal
oligometastaticusnak véleményezett betegség volt. A primer sta-
ging keretében alkalmazott vizsgalat soran metastaticusnak talalt
betegséghez tarsulé legalacsonyabb PSA-érték 5 ng/ml, a szervre
lokalizalt betegséghez tarsuld legmagasabb PSA 70 ng/ml volt.
A kémiai relapszus esetén alkalmazott vizsgalat kizarolag 1 ng/ml
feletti PSA-érték esetén mutatott tavoli metastasist. A hagyomanyos
staging vizsgalatokkal oligometastaticusnak véleményezett beteg-
ség multimetastaticusnak bizonyult. A PSMA PET-CT eredmény 7
esetben valtoztatta meg teljesen a kezelési stratégiankat a vizsgalat
eredménye nélkil elképzelt valasztashoz képest.

MEGBESZELES: A PSMA PET-CT diagnosztikai értékét a prosz-
tatadaganatok stadiumozasaban klinikailag relevansnak tartjuk.



Pilotvizsgalatunk eredménye alapjan a prostatectomiat kdvetd kémiai
relapszus esetén a prosztatadgyra és a kismedencei nyirokrégiokra
adott definitiv/salvage sugarkezelés 1 ng/ml alatti PSA-érték esetén
képalkotd vizsgalatok nélkil torténd elvégzése tovabbra is elfogad-
haté stratégia lehet.

A RICTOR-amplifikacié és az mTOR-gatlo érzékenység vizsgalata
kissejtes tiidocarcinoma sejtvonalakon

Sztankovics Déniel’, Krencz Ildikd!, Dankd Titanilla', Nagy Noémi,
Petdvari Gabor', Papay Judit', Khoor Andras?, Sebestyén Anna’
'Semmelweis Egyetem, |. Sz. Patolégiai és Kisérleti Rakkutatd In-
tézet, Budapest, 2Mayo Clinic, Department of Laboratory Medicine
and Pathology, Jacksonville, USA

CELKITUZES: A kissejtes tiidScarcinomak (SCLC) a neuroendokrin
daganatok kozé tartoznak, az Gjonnan diagnosztizalt tidédaganatos
esetek 15-20%-at képviselik. A betegséget korai disszeminacid és
rossz prognozis jellemzi. Az esetek dont6 tobbségében a kemotera-
pias kezelés soran terapiarezisztencia alakul ki. A célzott terapias
lehetéségek korlatozottak, de a kdzelmaltban a RICTOR gén amplifi-
azonositottdk az SCLC-kben. Munkank célja human SCLC-sejtvo-
nalak RICTOR-amplifikacios statuszanak és mTOR-aktivitdsanak
meghatarozasa, valamint a jellemzett sejtvonalak cisplatinnal és
kiilonb6zé mTOR-gatlokkal szembeni érzékenységének vizsgalata.

ANYAG ES MODSZER: Az SCLC-sejtvonalak RICTOR-amplifikaciés
statuszat fluoreszcens in situ hibridizaciéval és Droplet Digital PCR
segitségével hataroztuk meg. AzmTOR-jeldt fehérjéinek expresszi-
6jatimmunhisztokémiaval és Western blot mddszerrel is vizsgaltuk.
A sejtvonalak cisplatinnal és kiilonb6z6 mTOR-géatlokkal szembeni
érzékenységét proliferacids tesztek (Alamar Blue, sulforhodamine
B] segitségével hataroztuk meg.

EREDMENYEK: A RICTOR-amplifikacié jelenlétét két SCLC-sejtvo-
nalban azonositottuk. Az mTOR-jelut fehérjéinek kifejez6dése és az
mTOR-aktivitas jol korrelalt a RICTOR-amplifikaciéval és a vizsgalt
sejtekben leirt egyéb genetikai eltérésekkel. Az mTOR-inhibitorok
jelent6sen gatoltak a sejtproliferaciot. Azoknal a sejtvonalaknal,
amelyek RICTOR-génamplifikacidval vagy az mTOR-jeldt egyéb ge-
netikai eltéréseivel rendelkeztek, az mTORC1 és C2 kinaz inhibitorok
bizonyultak a leghatékonyabbnak.

MEGBESZELES: A cisplatinrezisztens SCLC-kben az mTOR-gatlék
(els6sorban azmTORC1 és C2 kindz gatlok) hatékony terapids lehe-
téséget jelenthetnek. Az mTOR-gatlok kombinacids kezelésekben
fokozhatjdk a kemoterapids (pl. cisplatin) szerek hatékonysagat. Ez
RICTOR-amplifikacid, illetve magas mTOR- és mTORC2-aktivitas
esetén kifejezett jelentdségl lehet.

Tamogatdsok: ED_17-1-2017-0009, NKFI-FK-128404,
STIA-KFI2020

Covid-19, ahogy mi éltiik meg

Todorov Jézsef lllésné, Gombkété Anna, Gecséné Bird Agnes
Semmelweis Egyetem Bér-, Nemikdrtani és B6ronkoldgiai Klinika,
Onkodermatoldgia, Budapest

Néhany kollégadmmal tobb helyszinen is Covid-osztalyon dolgoz-
tunk. Sajat tapasztalatainkon, ,.élményeinken” keresztiil szeretnénk
bemutatni, hogy éltik meg az elmult masfél évet. A tobbszoros
atiranyitas, elvezénylés prébara tett mindannyiunkat mind fizika-
ilag, mind pedig lelkileg. Mindekdzben eredeti munkahelyiinkdn,
osztalyainkon is emberfeletti erével folyt a munka, hiszen az ellatéas
nem allt le, csak sokkal kevesebb dolgozéval kellett megoldani.
Tapasztalataink alapjan 6sszehasonlitjuk a kiilonb6z6 Covid-osz-
talyokon a munkaszervezést és a felkésziiltséget. Elmondjuk,
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mitél féltiink, mi okozott fesziiltséget, hogyan néztlink szembe az
ismeretlennel és kiizdottiink meg azzal a tudattal, hogy barmikor
megfertézédhetiink mi is és hazavihetjiik szeretteinknek. Féltettik
egymast és a betegeket is. Az életiink mar soha nem lesz olyan,
mint a Covid el6tt, folyamatosan résen kell lenniink. A nehézsé-
gek ellenére szerettiink a Covid-osztalyon dolgozni. Ugy valtunk
el az utolsé napon, ha ismét sziikség lesz ra, ugyanitt, egyutt egy
csapatként néziink szembe ismét a megprobaltatasokkal. Miért
is? Mert ez a dolgunk. Nagyszer( emberekkel, szakemberekkel
taldlkoztunk, jol mikodtink egyltt csapatként, hiszen mindenki
ugyanazért kiizdott. Annak ellenére mikodott, hogy nem voltunk
6sszeszokott team, nem ismertiik egymast és a helyet sem, mégis
mindenki tudta a dolgat.

Elsé tapasztalataink MSI-H/dMMR irreszekabilis kolonkarcinémas
betegek pembrolizumabkezelésével

Torday Laszldé!, Csenki-Lalia Melinda’, Pepé Judit!, Nagy-Laszlo
Roland’, Toth David', Vasas Béla?, Siikosd Farkas?, Tiszlavicz LaszI&?,
Téth Lajos Barna®, Olah Judit'

Szegedi Tudomanyegyetem, 'Onkoterapias Klinika, ?Patolégiai Intézet,
Szeged, *Szabolcs-Szatmar-Bereg Megyei Korhazak és Egyetemi
Oktatokérhaz, Josa Andras Oktatékorhaz, Sebészet, Nyiregyhaza

CELKITUZES: Az elmlt id6szak vizsgalatai alapjan az MSI-H/
dMMR irreszekabilis kolorektalis tumorok (uUCRC) standard elsé-,
illetve tobbedvonalas terapidja a PD-1-inhibitor pembrolizumab
(pembro] lett. A gydgyszer hazédnkban is elérhetdvé valt, valds kezelési
korilmények kozott nyert elsé tapasztalatainkrél szamolunk be.

ANYAG ES MODSZER: A Szegedi Tudomanyegyetem Onkoterapias
Klinikan pembroét kapott MSI-H/dMMR uCRC-s betegek kezelési
adatainak retrospektiv feldolgozasa tortént.

EREDMENYEK: 5 (4 ng és 1 férfi) pembréval kezelt (2019. 02.
21.-2021.07. 14.) MSI-H/dMMR uCRC-s beteget talaltunk (median
életkor: 68,4 év). 3 esetben a primer tumor a coecumban, 2 eset-
ben pedig colon ascendensben helyezkedett el, 4 esetben T4b, 3
esetben pedig *N1 stddiummal. Minden tumor RAS vad volt, egy
pedig BRAF-mutans. A dMMR-statuszt minden esetben immun-
hisztokémiaval igazoltuk, 3 esetben MLH1/PMS2, 1-1 esetben pedig
MLH1-, ill. PMS2-hidny igazolddott. Megel6z6 adjuvans kezelést
2 beteg, megeléz8 elsévonalas (1L) kezelést pedig az 6sszes be-
teg kapott. Az 1L kezeléssel elért legjobb tumorvalasz 2 esetben
progresszi6, 3 esetben stabil betegség volt. Az utdbbiak koziil 2
mar a masodik staging vizsgalat szerint progredialt, egy esetben
pedig pembroéra valtottak. A pembro elkezdésekor 4 beteg volt
metasztatikus, 1 esetben lokalis terjedés igazolédott. Osszesen
72 ciklus pembro keriilt beadasra (betegenként: 38, 18, 6, 6, 4).
Toxicitasként két betegnél Gr | hasmenés, egy betegnél pedig Gr |
gyengeség jelentkezett. Ciklushalasztasra, szteroid alkalmazésara
nem keriilt sor. A kezelések két betegnél a rapid progresszio miatt
elesett allapotban, két betegnél pedig sulyos tumoros panaszok
mellett indultak. Két betegnél a 2., egy betegnél a 3., egy betegnél
pedig a 7. pembrociklus utdn minden tumor okozta tiinet elmult.
Az elért tumorvalaszokat 2 beteg esetében ismerjik. Egyikiik
esetén az extrém mértékben megnagyobbodott paraaortikus és
bal inguinalis nyirokcsomok szinte teljesen eltlintek, alsé vég-
tagjainak nyirokkeringése helyreallt. Masikuk esetén a lokalisan
elérehaladott folyamat a kezelés elétt mar destrualta a holyagot,
az uterust, a hiivelyboltozatot és a rectumot. Metasztazis hidnyaban
emiatt a 18. kezelést kdvetden életminGség-javitd céllal kismeden-
cei exenterdcio tortént. A patoldgiai feldolgozas pCR-t igazolt, igy
a beteg kezelését befejeztiik.

MEGBESZELES: Kezdeti tapasztalataink szerint a pembrolizumab
az MSI-H/dMMR uCRC-s betegek kezelésében kifejezetten reményt
keltd aktivitassal rendelkezik.
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A perioperativ FLOT a reszekabilis gyomor/GEJ tumorok kezelé-
sében: a valos klinikai gyakorlat eredményei

Torday Laszld', Tigyi Déra’, Nagy-Laszlé Roland', Toth David', Uher-
csak Gabriella’, Pepd Judit', Maraz Anikd', Santha Dora’, Csenki
Melinda’, DobiAgnes’, Valicsek Erzsébet!, Szilagyi Eva', Vasas Béla?,
Erdds Marton®, Paszt Attila®, Szepes Zoltan®, Tiszlavicz LaszI6?, Lazar
Gydrgy®, Olah Judit!

Szegedi Tudomanyegyetem, 'Onkoterapias Klinika, 2Patoldgiai Intézet,
3Sebészeti Klinika, “I. Sz. Belgydgyaszati Klinika, Szeged

CELKITUZES: A reszekabilis gyomor/GEJ karcinémak (rGC/GEJC)
azonban a valds kezelési korilmények kozott torténé megfelels
értékeléséhez tovabbi adatok sziikségesek.

ANYAG ES MODSZER: A Szegedi Tudomanyegyetem Onkoterapias
Klinikan perioperativ FLOT kezelést kapott rGC/GEJC-s betegek
retrospektiv megfigyeléses vizsgalatanak adatairol szamolunk be.

EREDMENYEK: 46 FLOT-kezelt (2017. 12. 20. -2021.01.17.}, rGC/
GEJC-s beteget taldltunk (median életkor: 65,5 év). 87%-uk ECOG 0
volt. 33% volt GEJC, 67% pedig GC. A kezelés megkezdése eldtt tortént
CT- és EUS-vizsgalatok alapjan a tumorok 68%-a (30/46) >cT3, 61%-a
(28/46) pedig =cN1 stadiumu volt. A preop. kezelési fazist a betegek
86%-a fejezte be. A kezelés megszakitasara toxicitas (3 esetbdl 2
kardialis) és az altalanos allapot romlésa (2 eset] miatt kerdilt sor.
8,7%-ban a preop. fazis utadn progresszid igazolddott. M(tétre az
esetek 76%-a kerilt, 100%-os reszekcids rataval, melyek 89%-a
volt RO, 74%-a pedig D2 reszekcid. A betegek 46%-a keriilt posztop.
kezelésre, de tolerabilitasi okok miatt azt csak 33%-uk fejezte be.
Toxicitasként leggyakrabban periférias neuropathia (33%), hasmenés
(28%), hanyinger (22%) és faradtsag (22%) jelentkezett. Neutropéniat
2%-ban észleltiink. Uj toxicitasi szignalként a kardialis eseményeket
azonositottuk. A preop. fazist kovetéen képalkotdkkal tortént stadium-
felmérésaT, N és TNM stadiumok tekintetében 7,1%-ban, 9,5%-ban és
18,6%-ban igazolt javulast (dowstaging), 4,7%-ban, 4,7%-ban és 16,2%-
ban rosszabbodast (upstaging), az esetek 88%-aban, 85,7%-aban és
65,1%-aban pedig nem igazolddott valtozas. A mitéti preparatumok
patolégiai feldolgozasaa T, N és TNM stadiumok tekintetében 38,8%-
ban, 53,3%-ban és 34,2%-ban jelzett patologiai stadiumcsokkenést
(downstaging), 27,7%-ban, 23,3%-ban és 21%-ban stadiumnovekedést
(upstaging), az esetek 33,3%-aban, 23,3%-aban és 44,7%-aban pedig
nem tortént valtozas. A tumorregresszids gradusok (Mandard-score)
alapjan a tumorok 96%-a mutatott patoldgiai regressziot, 30%-uk
pedig major tumorvalaszt.

MEGBESZELES: A kezelések lefolyasat, a toxicitast (a kardialis
események kivételével] és az eredményeket illetéen adataink kon-
zisztensek az irodalommal, a preop. fazis magas rataval indukalt
patoldgiai T, N és TNM staddiumcsokkenést. A patolégiai és képalkoto
vizsgalatok altal kimutatott stadiumvaltozasokban észlelt eltérések
azonban megkérddjelezik a képalkotads hasznossagat a preop. fazis
utani T és N stadiumok értékelésében.

Az mFOLFIRINOX a pankreaszkarcinéma kezelésében: a valds
klinikai gyakorlat eredményei

Torday LaszIé', Varga Eszter!, Nagy-Laszl6 Roland', Téth David',
Uhercsak Gabriella’, Pepd Judit', Maraz Anikd', Santha Déra’, Csenki
Melinda', Nikolényi Aliz!, Dobi Agnesﬁ Valicsek Erzsébet!, Szilagyi
Eva', Farkas Gyula?, Vasas Béla®, Szepes Zoltan®, Tiszlavicz Laszlé?,
Lazar Gyérgy?, Olah Judit’

Szegedi Tudomanyegyetem, 'Onkoterapias Klinika, 2Sebészeti Klinika,
3Patoldgiai Intézet, “l. Sz. Belgydgyaszati Klinika, Szeged

CELKITUZES: A FOLFIRINOX a pankreaszkarcinéma (PC) egyik
elfogadott kemoterapiaja, de a valés kezelési koriilmények kozott
torténd értékeléséhez tovabbi adatok sziikségesek.
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ANYAG ES MODSZER: A Szegedi Tudomanyegyetem Onkoterapiés
Klinikdn mFOLFIRINOX kezelést kapott PC-s betegek retrospektiv
megfigyeléses vizsgalatanak adatait kozoljuk.

EREDMENYEK: 98 mFOLFIRINOX-kezelt (2015. 06. 01.-2020. 12.
03.), PC-s beteget talaltunk, 63 év median életkorral. A betegség
49%-ban volt M1, 45,9%-ban lokélisan elérehaladott, 5,1%-ban pedig
mar reszekalt. 45,9%-ban tortént stentbediltetés. A CA19-9-szint
68,3%-ban volt emelkedett (median 254 U/ml), 25,5%-ban 1000
U/ml folé. Dozisredukcid 35,7%-ban induldskor, 24,5%-ban pedig
toxicitds megjelenése miatt tortént. Toxicitasként leggyakrabban
hasmenés (37,8%), hanyinger (25,5%), hanyas (22,4%), és periférias
neuropathia (22,4%) jelentkezett. Neutropéniat 7,1%, trombocitopé-
niat 4%-ban észleltiink. 5,1%-ban a kezelés adjuvans, 30,6%-ban
konverzios, 64,2%-ban pedig palliativ céllal indult. A konverzids
kezelést kapott betegek 70%-a keriilt mtétre, 36,6%-ban sikeres
reszekcioval (RO: 100%). Az RO esetekben a median kezelésen toltott
id6 (ToT) 183 nap volt. A palliativ kezelésekbdl 76,1% elsé-, 22,2%
masod-, 1,5% pedig harmadvonal volt, és a betegek 17,4%-a csak
egy ciklus kezelést kapott. A palliativva valé konverzids kezelések
(n=17) esetében a ToT (211 nap) hosszabb volt, mint az elsévonalas
kezelések (72 nap) vagy a méasodvonalas kezelések (55 nap) esetén
(HR1:0,4572, HR2: 0,4213, p=0,0152). M0 (n=31) betegségnél a ToT
szignifikdnsan hosszabb volt, mint az M1 (n=37) esetekben (191 vs.
96 nap, HR: 0,4933, p=0,003). Az M0 betegek jobb ToT-t mutattak
a.csak majmetasztazisokkal rendelkezé” (n=14) betegekhez képest
(191 vs. 56 nap, HR: 0,3609, p=0,0077), extrahepatikus érintettség
megléte esetén a ToT kiilonbsége nem volt szignifikans. ToT-kiilonb-
séget talaltunk a majmetasztazisokkal nem (n=27), illetve azokkal
rendelkez (n=41) betegcsoportok kozott is (181 vs. 93 nap, HR:
0,4790, p=0,0024). Sem az inicialis CA19-9-szint (200, ill. 1000 U/
ml-nél meghuzott hatarértékek), sem pedig az életkor (65, 70, és
75 évnél meghUzott hatarértékek] nem befolyasolta szignifikansan
az igy keletkezett betegcsoportok ToT értékeit.

MEGBESZELES: Megfelel§ betegkivalasztas mellett az mFOLFIRI-
NOX a ..borderline” reszekabilis és az irreszekabilis PC hatékony,
a terapias vonaltol figgetlen kezelési standardja, megfeleld me-
nedzsment mellett jol toleralhaté toxicitasi profillal.

Tiido-adenocarcinomak NGS-alapu multigénes vizsgalataval szer-
zett els6 tapasztalatok az Orszagos Onkoldgiai Intézet Sebészeti
és Molekularis Patoldgiai Osztalyanak laboratériumaban

Toth Erika, Kohanka Andrea, Rubovszkyné Gallai Mdnika, Filop
Ldszl6, Csernak Erzsébet

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Sebészeti és Molekularis Patoldgiai
Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A daganatok kezelésében a folyamatosan novekvé
szamu célzott terdpias lehet6ség miatt a molekularis patologiai
diagnosztikaban egyre tébb daganattipus esetén az NGS-alapud
multigénes vizsgalatok kerilnek elétérbe. A solid tumorok kozott
jelenleg a tiidé-adenocarcinomak esetén all rendelkezésre a legtobb
lehetGség, igy ezekben az esetekben ma mar a nemzetkdzi iranyelvek
alapvet6en a multigénes vizsgalatokat ajanljak. Intézetlinkben 2020
ota végziink tid6-adenocarcinomak esetén multigénes vizsgalatot.
Ezzel szerzett tapasztalatainkat, eredményeinket mutatjuk be az
eléadasban.

ANYAG ES MODSZER: 274 tiidé-adenocarcinomas tumorminta
molekularis profiljat elemeztiik. A daganatokban eléforduld, leggya-
koribb mutacidkat az lonTorrent platformon m(ikédd ION S5plus Uj
generacids szekvenalokésziléken vizsgaltuk. A tesztek az Oncomine
Focus Assay kittel futottak, amely 52 gén analizisét teszi lehet6vé. Az
alkalmazas DNS esetén SNV-k (single nucleotide varation), Indelek
(inszercidk, deléciék], CNV-k (copy number variation), RNS esetén
fuzids gének és splice site variansok kimutatasat teszi lehetdvé. Az
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lon Reporter szoftveren futd Torrent Variant Caller algoritmussal
azonositottuk a szekvenciaadatokbdl a mutaciokat. Az eredménye-
ket az lon Reporter szoftverrel értékeltiik ki, amelyeken kiilonb6z6
statisztikai analiziseket végeztiink.

EREDMENYEK: A 274 esetbdl 83 esetben nem azonositottunk
semmilyen eltérést az alkalmazott 52 génes panellel. 112 esetben,
az esetek 41%-aban azonositottunk célzott terdpia szempontjabdl
jelents mutaciot (EGFR - 24 eset, BRAF - 4 eset, MET - 6 eset, KRAS
- 54 eset, 26 eset G12C) vagy fuzi6t (ALK - 6 eset, ROS1 - 2 eset,
RET - 5 eset, MET exon 14 skipping - 11 eset]. 79 esetben talaltunk
egyéb, jelenleg klinikai relevanciaval nem biré mutaciot. 71 esetben
volt ismert a dohanyzasi statusz, ebbdl 46 beteg volt dohanyos.

MEGBESZELES: Tiid6-adenocarcinomak esetén a célzott kisebb
génpaneles vizsgalatokkal is jelentdsen né a célzott terapiara al-
kalmas betegek szama. Ezek a panelek lehet6séget biztositanak az
altalaban kisméret( biopszidk vagy citologiai kenetek multigénes
vizsgalatara is, ahol a relative alacsony tumorsejtarany miatt ala-
csony DNS- és RNS-koncentraciéjd mintak allnak rendelkezésre.

Implantatumalapu emlérekonstrukcio és ellenoldali emlészimmet-
rizacios emlafelvarras belso Ultrapro halo rogzitéssel vagy anélkiil
végzett miitétek dinamikus valtozasainak elemzése

Ujhelyi Mihély', Jézsef Zsdfia’, Ping Orsolya', Domjan Szilard', Fiilép
Rita?, Ivady Gabriella®, Tislér Rahel®, Rubovszky Gabor?, Mészaros
Norbert’, Kenessey Istvan®, Matrai Zoltan'

'0Orszagos Onkoldgiai Intézet, EmLS és Lagyrészsebészeti Osztaly,
2Onkologiai Képalkoto és Invaziv Diagnosztikai Kozpont, *Daganatpa-
toldgiai Kézpont, “Gydgyszerterapias Kozpont, Mellkasi és Hasiiregi
Daganatok és Klinikai Farmakoldgiai Osztaly ..Kemoterapia B”, 5Su-
garteradpiads Kézpont, ‘Nemzeti Rakregiszter, ’Szent Imre Egyetemi
Oktatokdrhaz, Plasztikai Sebészeti Profil, 8Semmelweis Egyetem
Altaldnos Orvosi Kar, Budapest

CELKITUZES: A kétoldali emlék azonnali posztmasztektomias
rekonstrukcids technikakkal, valamint az alkalmazott szimmetri-
zacios mitétekkel elérhetd kozmetikai eredményei és a hozzajuk
tarsuld betegelégedettség a nemzetkozi irodalomban kiterjedten
vizsgalt, ismerten magas, legalabbis a korai posztoperativumban.
A rendkiviil népszeri és egyre elterjedd korszerd masztektémiak,
azonnali rekonstrukciok és szimmetrizacios beavatkozasok hosszu
tava eredményei és a kapcsolt betegelégedettségi mutatok azonban
maig nem vagy csak alig keriiltek a klinikai vizsgalatok fokuszaba,
igy a rendelkezésre allé tudomanyos igényl adat jelentésen kor-
latozott. A korai emlédaganatos betegek 10 éves teljes tulélése
84%-o0s, kovetkezésképpen az emlék rekonstrukcidjanak hosszan
tarté szimmetriat és elfogadhatd betegelégedettséget kell nyujta-
nia. A vizsgalat hipotézise szerint a korszeril posztmasztektomias
implantatumalapt emlérekonstrukcids és szimmetrizacios mitétek
eredményei az id6 elérehaladtaval érdemben csckkennek, és késdbb
akar korlatozott betegelégedettséget eredményeznek.

ANYAG ES MODSZER: A jelen, egy centrumban végzett dssze-
hasonlitd vizsgalatban szimmetrizaciés emléfelvarrast végeztiink
szintetikus ULTRAPRO haléval torténd belsé rogzitéssel (mesh group,
MG]), illetve halé alkalmazasa nélkil (non-mesh group, NMGJ, melyek
klinikai, betegelégedettségi és esztétikai 6sszehasonlitd hosszd tavu
eredményeit mutatjuk be.

EREDMENYEK: Az MG-csoportban 59 beteg, az NMG-csoportban
58 beteg adatait elemeztiik. A szévédmeények tekintetében nem volt
szignifikans kiilonbség (p=0,521; chi-négyzet) a két csoport kozétt. Az
vizsgalat végén a jugulum és az eml6bimbd kozotti tadvolsag median
kilonbsége az MG-csoportban 1 cm, az NMG-csoportban 3,5 cm
volt. Az eml6bimbd, valamint az alsé athajlasi redd kozotti tavolsag
median kilénbsége 0,5 cm és 0,75 cm volt. A hald beliltetése nem
zavarta sem az onkoldgiai utankovetést, sem a képalkoto vizsgala-
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tokat. BREAST.Q betegelégedettségi kérddiv alapjan szignifikans
kiilonbséget talaltunk az emlékkel kapcsolatos elégedettségben
(p=0,0004), a fizikai (p=0,012) és szexualis (p=0,047) j6llétben.

MEGBESZELES: ULTRAPRO haléval kiegészitett szimmetrizacié
hatékonyan csokkentette a ptozis és a pszeudoptoézis kialakulasat,
biztonsagos alternativat nyujt a hosszu tava szimmetria és a beteg-
elégedettség megGrzéséhez.

Atumor-mikrokornyezeti sejtek szerepe a kemoterapia-reziszten-
cidban

Vajda Fléra’, Német Katalin?, Erdei Zsuzsa', Fiiredi Andras', Szakacs
Gergely'*?

"Természettudomanyi Kutatokdzpont, Enzimoldgiai Intézet,?Creative
Cell Kft., Budapest, *Medical University of Vienna, Institute of Cancer
Research, Bécs, Ausztria

CELKITUZES: A rosszindulati daganatok sikeres kezelése to-
vabbra is a klinikai onkoldgia egyik legnagyobb kihivasa. A daga-
natok kemoterapiara adott valasza gyakran csak atmeneti a gyogy-
szer-rezisztencia kialakuldsa miatt. A tumor mikrokdrnyezetének
(TME) kulcsfontossagl szerepe van a tumor progressziéjaban, az
attétképzésben és a kiilonbozd rezisztenciamechanizmusok aktivala-
saban. A TME tobbek kozott a tumorsejteken kiviil immunsejtekbdl,
vaszkularis endotelidlis sejtekbdl és extracellularis matrixbol all;
ennek a sejtes és nem sejtes elemekbdl allo komplex haldzatnak
az egyik legnagyobb szamban jelen lévé sejttipusa a mezenhimalis
&ssejt (MSC). Az MSC-k olyan multipotens sejtek, amelyek képesek
oszteoblaszt, adipocita és kondrocita iranyba differencialédni és a tu-
mor mikrokdrnyezetébe vandorolni. Az MSC-k befolydsolhatjak a helyi
immunvalaszt, tAmogatjak az érképzddést és gydgyszer-rezisztenciat
valthatnak ki. A TME-vel kapcsolatos novekvé ismereteink ellenére
keveset tudunk az MSC-k kemoterapiaval szembeni érzékenységérdél.

ANYAG ES MODSZER: Kisérleteinkben klinikailag alkalmazott
tumorellenes szerek egy csoportjanak (bendamusztin, ciszplatin,
metotrexat, irinotekan, doxorubicin, mitoxantron, vinblasztin, temo-
zolomid, TPEN, nutlin-3) hatasat vizsgaltuk tobb, paciensbél izolalt
MSC-sejtvonalon. A sejtek vegylletekkel szembeni érzékenységét
ismert daganatsejtvonalakéval hasonlitottuk ssze.

EREDMENYEK: A tesztelt hatéanyagok egy csoportja a ma elfoga-
dott allaspontnak megfeleléen jelentésen hatékonyabbnak bizonyult
a daganatsejtekre, azonban meglepé modon bizonyos vegytiletek
azonos mértékben pusztitottak el mindkét sejttipust. Tekintve, hogy az
MSC-sejtek osztddasi rataja szignifikdnsan alacsonyabb a tumorsej-
tekéhez viszonyitva, eredményeink megkérddjelezik a kemoterapias
kezelésekkel kapcsolatos nézeteket. Kimutattuk, hogy az MSC-k
a daganatsejtekkel szemben nem apoptdzissal pusztulnak el, benniik
az apoptotikus Gtvonalak feltehet6en jobban szabalyozottak, vagy
valamely mas mechanizmussal pusztulnak el.

MEGBESZELES: Eredményeink ezaltal megkérddjelezik az MSC
gyogyszer-rezisztenciaval kapcsolatos széles kérben elfogadott
allaspontjat. Célunk a terapias protokollok optimalizalasa, a rak- és
a stromalis sejteket egyarant célzé gyodgyszerek kombinalasaval.

Semmelweis Onkobank megalapitasa: onkoldgiai szévetmintak
gylijteménye

Varga Agnes, Kovécs Szonja Anna, Gydrffy Balazs

Semmelweis Egyetem, Bioinformatika Tanszék, Budapest

A Semmelweis Onkobank megalapitasaval célul tiiztiik kia Sem-
melweis Egyetem klinikdinak ambulancidin és fekvGbetegosztalyain
kezelt, rosszindulati daganatos megbetegedésekben szenvedd
betegek bioldgiai mintainak (tumor, normal szdvet, vér) gy(jtését
és tarolasat, valamint klinikai adatainak hosszu tavd utankovetését.



A mintadk genomikai, transzkriptomikai és proteomikai analizisével
nyert adatok elemzése altal a daganatképzddéssel egyiitt jaréo mu-
tacios, génexpresszios és fehérjeexpresszios profilokat allithatunk
fel, amelyekkel diagnosztikus, prediktiv és prognosztikus biomar-
kereket azonosithatunk be. A betegek megfeleld tajékoztatasa és
a beleegyezd nyilatkozat alairdsa utan a széveti mintavétel minden
esetben csak a daganat eltavolitdsanak céljabdl torténik, a Semmel-
weis Onkobank ezeket a mintakat formalinfixalt, paraffinba agyazott
(FFPE) vagy krioprezervalt formaban kapja meg. A vérmintakbol
plazma, szérum és buffy-coat kiilonithetd el. Az Onkobankba ér-
kezett mintakbol DNS, RNS és fehérje keriil izolalasra, amit a ké-
sébbi genomikai, transzkriptomikai és proteomikai vizsgalatokban
hasznalunk fel. A mintak tarolasa - stabilitasuk, érzékenységiik és
a tarolasi idejik fliggvényében - térténhet szobahémérsékleten,
4 °C-on, =20 °C-on, -80 °C-on vagy -196 °C-on. A begyijtott személyi
és egészséguigyi adatokat, a mintak adatait, valamint a kutatdlabo-
ratériumban zajlo vizsgalatokbdl szarmazo adatokat a kifejezetten
hosszU tavd, biztonsagos, klinikai adatgy(jtésre kifejlesztett online
REDCap (Research Electronic Data Capture) adatbazisban rogzitjik.
A megfeleld infrastruktirat és a személyi feltételeket a Semmelweis
Onkobank biztositja: g6zfazisu folyékony nitrogén tarold, -80 °C-os
ultramélyh(itd, vonalkod-leolvasd, centrifugak stb. A betegek biolo-
giai mintdit a partnerintézetek megbizott orvosai, szakasszisztensei
szolgaltatjdk szamunkra. A Semmelweis Onkobank tevékenységében
13 magyar és egy német intézmény vesz részt. A kutatasi engedély
megszerzésével és az infrastruktira felallitdsaval a Semmelweis
Onkobank készen all egy olyan Uj generécids onkoldgiai egység
mUkdodtetésére, amely Europaban egyediilalléan dolgozza fel és
tarolja rosszindulatl daganatos megbetegedésekben szenvedd
egyének vér-, illetve szévetmintait és az azokhoz tartozd adatokat.

Kezdeti eredményeink magas rizikdju, nem metasztatikus, kaszt-
raciorezisztens prosztatarakok enzalutamidkezelésével
Varga Linda, Burian Hanna, Pésfai Boglarka, Olah Judit, Maraz Aniko
Szegedi Tudomanyegyetem, Onkoterapias Klinika, Szeged

CELKITUZES: A lokalizalt prosztatakarcinéma ellatasaban su-
garkezelés, radikalis prosztatektomia és sziikség esetén andro-
géndeprivacios terapia alkalmazhatd. Ezeket kovet6, kasztracios
tesztoszteronszint mellett kialakulo bioldgiai progresszié soran nem
metasztatikus betegségben, magas kockazat esetén két éven belil
attétek megjelenése varhaté. Ujszeri lehetség az androgénrecep-
tor-blokkold terapia bevezetése, mely meghosszabbitja a betegek
metasztazismentes tulélését. Célunk volt magas rizikdju, nem atté-
tes, kasztraciorezisztens prosztatakarcinomaban szenved6 betegek
a PSA-valasz és a mellékhatasok elemzése.

ANYAG ES MODSZER: Vizsgalatunkba magas kockazatd, nem
metasztatizalo, kasztraciorezisztens prosztatakarcinomaban szen-
vedd betegeket vontunk be, akik 2019. 07. 08. és 2021. 07. 05. kzott
enzalutamidterapiaban részesliltek a Szegedi Tudomanyegyetem
Onkoterapias Klinikajan az androgéndeprivacids terapia folytatasa
mellett. Az enzalutamidkezelés dézisa napi 160 mg volt. A terapia
soran haromhavonta PSA-, labor- és fizikalis vizsgalat tértént. Kon-
vencionalis képalkoté vizsgalatra eldszor harom hénap utan, majd
azt kovetden hathavonta kerdlt sor.

EREDMENYEK: A kezelés 9 betegnél (81,8%) folyamatban van, két
beteg (18,2%) esetén a terapia atmenetileg felfliggesztésre kerilt
mellékhatdsok miatt. A betegek életkora 69-88 év, a Gleason-score
median értéke (£SD) 8 (+1,38) volt. Megeldzéen 3 betegnél (18,2%)
radikalis prosztatektomia, mig minden betegnél sugarkezelés is
tortént. Bevalogataskor a median PSA-duplazdédasi id6 (£SD) 4,4
(£2,22) hénap, a median kiindulasi PSA-érték (SD) 6,35 (+3,37) ng/
mlvolt. A kezelés sordn 9 esetben (81,8%) 50%-ot meghaladd mér-
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ték{ PSA-szint-csokkenés volt detektalhatd. Az utolsé mért median
PSA-érték (£SD) 0,36 (+1,95) ng/ml volt. Radiolégiai progresszid
a még relative rovid kovetés soran nem igazolddott. Mellékhatas-
ként faradékonysag 4 betegnél (36,4%), kardiovaszkularis toxicitas
2 esetben (18,2%) jelentkezett.

MEGBESZELES: Vizsgalatunk alapjan megallapithaté, hogy a ma-
gas kockazatd, nem metasztatikus, kasztracidrezisztens prosztata-
rakban szenvedd betegek enzalutamidkezelése kedvezd PSA-valaszt
eredmeényez, potencialisan hatékony terapias opcid. Betegeink hosz-
szabb tavui kovetését és az eredmények nagyobb betegszam melletti
megerdsitését tervezziik.

Kezdeti tapasztalataink lokalisan elérehaladott, magas rizikoju
végbéltumoros betegek teljes neoadjuvans terapiajaval (TNT)
Varga Linda’, Maraz Anikd', Hideghéty Katalin', Borzasi Emdke’,
Csenki Melinda', Cserhati Adrienn’, DobiAgnes’, Egyiid Zsdfia', Gaal
Szilvial, Kelemen Gydngyi', Készé Renata’, Nagy-Laszlé Roland’,
Paczona Viktor!, Pepd Judit!, Santha Ddra', Uhercsak Gabriella',
Végvéry Zoltan', Vasas Béla?, Berényi Zsolt, Lazér Gyorgy*, Abrahdm
Szabolcs®, Paszt Attila*, Simonka Zsolt, Olah Judit!, Torday Laszld'
Szegedi Tudomanyegyetem, 'Onkoterapias Klinika, ?Patoldgiai Intézet,
Radioldgiai Klinika, “Sebészeti Klinika, Szeged

CELKITUZES: A lokalisan elérehaladott rektumtumorok (LARC)
preoperativ onkoldgiai kezelésének Ujszer( iranya az un. teljes neo-
adjuvans (NA)] terapia (TNT), mely radio- (RT) vagy kemo-radioterapia
(KRT) és kemoterépia (KT) szekvencialis kombinalt alkalmazasa.
A kezelés elemeinek pontos sorrendje, dozirozasa és idGzitése nem
teljesen tisztazott, emiatt a TNT nem tekintheté még egyértelmen
Uj standardnak. Célunk volt TNT alkalmazasaval szerzett korai ta-
pasztalataink értékelése magas rizikéju LARC preoperativ onkologiai
kezelése soran.

ANYAG ES MODSZER: A Szegedi Tudomanyegyetem Onkoterapias
Klinikan 2020. 01. 01.-2021. 07. 01. kozott kezelt 36 beteg adatait
elemeztlik, akiknél szovettanilag verifikalt rektum-adenocarcinoma
igazolodott, és NA ellatast végeztiink. Bevalogatasi kritérium volt
mellkasi-hasi CT alapjan tavoli attét kizarasa, rektum-MR alapjan
meghatarozott, legaldbb egy rizikéfaktorral rendelkezé (cT4 a-b,
cN2, EMVI+, CRM+), potencialisan reszekabilis LARC diagndzisa.
Minden beteg részesiilt onkoteamddntés alapjan NA rovid kurzus
RT-ben vagy hosszu kurzus KRT-ben, valamint oxaliplatinbazisu, 3
hénapon at tervezett KT-ben a mitét eldtt.

EREDMENYEK: Vizsgalatunkba 36 beteg keriilt bevonasra (72%
férfi, 28% nd). Atlagéletkoruk 60(28-78, SD+13) évvolt. A rektum-MR
alapjan a stadium minden esetben >T3, nyirokcsomo-pozitivitas
25, MRF-érintettség 20, EMVI pedig 7 betegnél kerdilt leirdsra. Az
onkoldgiai kezelést megel6zéen 10 betegnél volt sziikség passzazs-
biztosité muitétre kritikus lumensz(kdiilet miatt. 26 betegnél RT-vel,
10-nél KT-vel kezdtitk a TNT-t. Az RT-k 50-50%-ban rovid kurzusu
RT-k és hosszl kurzust KRT-k voltak, melyeket 1 eset kivételével
komplettalni tudtunk. Az RT-k sordn mellékhatdst 21 (58%) be-
teg jelzett, leggyakrabban grade 1/2 radioproktitisz, -dermatitisz
és rektalis fajdalom formajaban. A KT egy esetben FOLFOX-4, 35
esetben pedig CAPOX volt. A KT-k mellékhatasaként leggyakrabban
periférids neuropatia, kéz-1ab szindréma és hanyinger jelentkezett.
ATNT utani mitét az adatgy(jtés végéig 24 betegnél tortént meg, 22
esetben sikeres definitiv mitét, 2 esetben pedig irreszekabilis tumor
miatt csak exploracio tortént. A patologiai eredményekrél és sebészi
komplikaciokrol majd eléadasunkban szamolunk be.

MEGBESZELES: Eredményeink alapjan a mindennapi klinikai
gyakorlatban a TNT biztonsaggal és sikeresen kivitelezhet6, a m(téti
ellatast nem akadalyozza. Az egyre tobb magas evidenciajui vizsgalati
eredmény alapjan a jovében a TNT a magas rizikdju LARC standard
kezelésévé valhat.
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Az egyéni tllélés és terapias valaszkészség elorejelzése mester-
séges intelligencia algoritmusokkal emlérakban

Vas Nikoletta, Gydrffy Balazs

Semmelweis Egyetem, Bioinformatika Tanszék, Budapest

CELKITUZES: A szisztémas citotoxikus terapia varhaté hasznanak
egyéni elérejelzése a terapias dontést seqit6 eszkoz lehet, azonban
jelenleg nem all rendelkezésre minden beteg szamara a személyre
szabott terapia kivalasztasat tAmogatod vizsgalat. Célunk egy, a kli-
nikai gyakorlatban széleskor(en alkalmazhatd, egyéni tulélést és
terapias valaszkészséget elére jelzd, validalt modell létrehozasa.

ANYAG ES MODSZER: Kiilonbz6 nemzetkozi regiszterek (TCGA -
The Cancer Genome Atlas, Pan-Cancer Clinical Data Resource,
SEER - Surveillance, Epidemiology, and End Results Program),
nagy esetszamu klinikai tanulmanyok (METABRIC, IMPACT) kozétett
adatait, valamint a GSE96058 azonositéval jegyzett adathalmazt
hasznaltuk fel. A klinikai paraméterek eloszlasi mintazatat k-kozép
klaszteranalizis mddszerrel vizsgaltuk, és az adjuvans kemoterapia
talélésre gyakorolt hatdsara optimalizaltuk. Az egyéni tulélés-eld-
rejelzést egy a vizsgalt esethez klinikailag leghasonlébb eseteken
tanitott multi-task logisztikus regresszion alapulé modell végzi.
A hasonld esetek kivalasztasa gépi tanulds SVM osztalyozéval tor-
ténik. A csoportszintl tuléléselemzést Kaplan-Meier-maédszerrel
végeztiik, a szignifikanciat log-rank teszttel szamoltuk. Az egyéni
talélés-eldrejelzé modell diszkriminativ képességét a C-index sza-
a szignifikancia szdmitdsa Hosmer-Lemeshow-teszttel tortént.

EREDMENYEK: A teljes adatbazisban 354 172 emldrakeset klinikai
adatait osszesitettiik és hasznaltuk fel a klaszteranalizisben. A tal-
éléselemzéshez minden szlikséges kovetési és terapias adat 51 206
esetben volt elérhetd. Tizenkettd, jellegzetes kimenetelt és terdpids
valaszt mutatd csoportot azonositottunk. Az (j esetek osztalyozasa
ezek valamelyikébe legaldbb 97,73% pontossaggal torténik. A C-in-
dex értéke 0,7688 és 0,7570 az 6t-, illetve a tizéves teljes tulélésre.
A modell a szamitott p-értékek alapjan a diagnozistél szamitva 2-6
évre jol kalibralt, az 5 éves teljes tulélést 1,81%-kal becsiili fell.
Validacios vizsgalataink eredményei alapjan a modell teljesitménye
egyenletes az olyan alcsoportokban is, amelyek esetében a jelenleg
elérhet6 bioinformatikai elérejelzések pontossaga nem megbizhaté.

MEGBESZELES: Az altalunk létrehozott modell alkalmazhaté az
emlérakos betegek varhato talélésének elérejelzésére. A kiilonboz6
terapias lehetéségek esetére késziilt predikcié alapjan a kezelések
varhatd haszna kovetkeztethetd.

Cemiplimabkezelés attétes és lokalisan eldrehaladott cutan
laphamcarcinomaban

Vattay Dorottya, Balatoni Timea, Panczél Gitta, Czirbesz Kata, Bara-
nyai Fanni, Kispal Mihaly Tamas, Danyi Timea, Kende Hanna Rebeka,
Kertai Petra, Liszkay Gabriella

Orszagos Onkoldgiai Intézet, Onkodermatolégiai Osztaly, Budapest

CELKITUZES: A kézelmultban hazankban is elérhetévé valt a PD-1
(programozott sejthalalfehérje-1) gatlé cemiplimab attétes, illetve
lokalisan el6rehaladott cutan laphamcarcinoma szisztémas terapi-
ajaként. Esetismertetésiinkben osztalyunkon 2019 oktébere és 2021
juniusa kozott cemiplimabterapiaban részesiilé 7, elérehaladott cutan
laphdmcarcinomaval diagnosztizalt beteggel kapcsolatos klinikai
tapasztalatainkat foglaljuk ossze.

ESETLEIRAS: A vizsgalt betegek 71,4%-a férfi, atlagéletkoruk
69,7 évvolt. Betegeink a terapiat 3 hetes ciklusokban, 350 mg-os fix
dézisban kaptak. Atlagosan 4 (1-8) ciklus cemiplimab-immuntera-
pidban részesiiltek. Az atlagos utankovetésiid4 5,1 (0,4-10,2) honap
volt. Ertékeltiik a terapia soran kialakulé mellékhatasokat, illetve
a terdpia hatékonysagat. A mellékhatasokat a CTCAE 5.0 (Common
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Terminology Criteria for Adverse Events) alapjan értékeltik. A ke-
zelések soran egy esetben alakult ki grade 2 thyreoiditis, valamint
grade 1 dermatitis. Sulyos (grade 3-4) mellékhatast nem észleltink.
A terédpias valaszt tekintve 2 (28,6%) betegnél mar a 12. héten rész-
leges remissziot észleltiink, ugyancsak 2 (28,6%) betegnél az eddigi
staging vizsgalatok stationer statust igazoltak. Jelent6s progresszié
miatt 1 betegnél (14,3%) a 13. héten felfiggesztettiik a terapiat.
A kezelést 2 (28,6%) beteg esetében rossz altalanos allapot, illetve
a tarsbetegségek sulyosbodasa miatt allitottuk Le.

MEGBESZELES: Kezelt betegeink a terapiat jol toleraltak. Eddigi
tapasztalataink alatdmasztjak, hogy a cemiplimab-immunterapia
a kemoterapianal hatékonyabb, elérelépést jelenthet az elérehaladott
cutan laphamcarcinoma kezelésében.

Az indocianzold-fluoreszcencia szerepe az emlorak miatt végzett
6rszemnyirokcsomo-biopsziaban

Venczel Laszlo, Mardz Robert, Albert Eméke, Cserni Gabor, Sikorszki
Laszlo

Bacs-Kiskun Megyei Oktatokorhaz, Kecskemét

CELKITUZES: Az emlérak miatt végzett 6rszemnyirokcso-
mo-biopszia legelterjedtebb mddszere a radioizotopos és kék festékes
kettds jelolés. Az utdbbi években szamos Ujabb jelolési mddszer jelent
meg, melyek kozll a legtdbb szerz6 az indocianzéld-fluoreszcencia
madszerét javasolja. Irodalmi adatok alapjan az indocianzold-fluo-
reszcencia talalati ardnyat tekintve a radioizotopos médszerrel
osszevethetd.

ANYAG ES MODSZER: Osztalyunkon 2020. 05. 06. és 2021. 07.
13. kozott 79, emlérak miatt operalt betegiinknél alkalmaztuk az
indocianzold-fluoreszcenciat az 6rszemnyirokcsomo felkeresésére,
harmas jeldlés részeként, radioizotdp és kék festék mellett.

EREDMENYEK: A 79 operalt betegiinknél 6sszesen 135 6rszem-
nyirokcsomot azonositottunk és tavolitottunk el. 114 6rszemnyirok-
csomo jol festédott indocianzolddel (taldlati ardny: 0,84; 95%-o0s
konfidenciaintervallum: 0,77-0,90), 77 fest6dott kékre (talalati arany:
0,57; 95%-o0s konfidenciaintervallum: 0,49-0,65), mig radioizotéppal
131 drszemnyirokcsom¢ jelolédott (talalati arany: 0,97; 95%-o0s
konfidenciaintervallum: 0,93-0,99).

MEGBESZELES: A mddszerrel szerzett tapasztalataink alapjan
elmondhatjuk, hogy az indocianzold-fluoreszcencia egyéb jeldlési
maddszerek kiegészitéseként jol hasznalhatd, az 6rszemnyirokcsomo
felkeresését nagyban segiti. Irodalmi adatok alapjan a moédszer az
érszemnyirokcsomd-azonositas talalati aranyat fokozza, kettds vagy
harmas jelélési modszer részeként is alkalmazhatd.

Vilagossejtes és papillaris vesedaganatok vizsgalata in vitro/in vivo
tumormodellekben és human mintakban

Vetlényi Eniké’, Krencz Ildikd!, Moldvai Dorottya’, Danké Titanilla',
Sztankovics Daniel!, Petévari Gabor', Sebestyén Endre!, Papay Judit',
Végsé Gyula?, Sebestyén Anna’

Semmelweis Egyetem, 'I. Sz. Patoldgiai és Kisérleti Rakkutato In-
tézet, Tumorbioldgiai labor, ?Transzplantacids és Sebészeti Klinika,
Budapest

CELKITUZES: A vesetumorok a felnéttkori rosszindulatu dagana-
tok 3-5%-at alkotjak. A leggyakoribbak a vildgossejtes és a papillaris
vesedaganat, elébbiek a diagnosztizalt vesetumorok 80%-at, mig
utébbiak 15%-at képezik, késdi felismerésiik esetében igen rossz
prognozist daganatok. Az anyagcsere-Utvonalak atrendezédésé-
nek, a tumor energiafelhasznalasanak pontosabb megismerése
Uj terapias célpontok felderitésében nyujthat segitséget. Az eddigi
tanulmanyok elsGsorban a vildgossejtes vesetumorok metabolikus
jellegzetességeire dsszpontositottak. Munkankban célunk a vila-
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gossejtes és a papillaris vesedaganatok anyagcsere-valtozasainak
jellemzése és dsszehasonlitasa, illetve lehetséges metabolikus
terdpias targetek azonositasa.

ANYAG ES MODSZER: Human biopszias mintakban immunhisz-
tokémiai festések értékelésével vizsgaltuk a kiilonb6zé metabolikus
Utvonalak (mTOR, glikolizis, alternativ anyagcsere-utvonalak) f§
markereit (p-S6, GLUT1, GLS stb.) és eredményeinket 6sszehason-
litottuk mMRNS-adatbazisbdl (The Cancer Genome Atlas) gydijtott
adatok statisztikai elemzésével is. In vitro kisérleteink soran human
normal vese proximalis tubularis ham eredetl (HK2) és human
vildgossejtes (786-0, A498) és papillaris (ACHN) vesetumor-sejtvo-
nalak metabolikus jellegzetességeit, valamint mTOR és metabolikus
gatlészerekkel szembeni érzékenységét vizsgaltuk (WES Simple,
LC-MS, in vitro proliferacids tesztek).

EREDMENYEK: A vilagossejtes vesetumorok esetében a glikolitikus
és az mTORC1 markerek emelkedett expresszidjat figyeltiik meg,
mig a papillaris vesetumorokban az alternativ anyagcsere-Gtvonalak,
a glutaminolizis és az acetatfelhasznalds enzimeinek mennyisége
fokozddott. A tubularis ham eredet(i ,.normal” sejtvonalhoz képest a ve-
setumor-sejtvonalak fokozott mTOR-aktivitasat és metabolikus enzim
emelkedett glikolitikus kapacitasra és glutaminfogyasztasra utaltak.
A metabolikus inhibitorok fokoztak a rapamycin antiproliferativ hatasat.

MEGBESZELES: Vizsgalataink alapjan megallapithaté, hogy vila-
gossejtes vesetumor esetében a glikolitikus Utvonalak, mig papilléris
vesedaganatban az alternativ metabolikus Utvonalak jelentésége
kiemelkedd.

Tamogatas: NKFIH-FK128404

Harmas negativ és Her2-overexpresszalt emlorak neoadjuvans
kezelésének vizsgalata sajat beteganyagon

Virga Akos, Téth Judit, Arkosy Péter Ferenc, Virga Jozsef
Debreceni Egyetem Klinikai Kézpont, Onkoldgiai Klinika, Debrecen

CELKITUZES: Az emlérak a leggyakoribb daganatos megbete-
gedés ndk korében, ezzel a leggyakoribb, halalhoz vezetd raktipus.
Magyarorszagon igen gyakran elérehaladott vagy metasztatikus
stadiumban keril felismerésre, rontva a tulélési esélyeket. Ezek
kozll a harmas negativ emlérak (TNBC) és a Her2-overexpressziot
mutaté daganatok rendelkeznek a legrosszabb tuléléssel, gyor-
san novekednek, gyakrabban alakul ki recidiva a tébbi szévettani
altipushoz képest, ezért kiemelten fontos a korai felismerés és
a hatékony kezelés.

ANYAG ES MODSZER: A Debreceni Egyetem KK Onkoldgiai Kli-
nikajan 2016-2020 kozott harmas negativ és Her2-overexpresszalt
emldrak miatt neoadjuvans kemoterapidban (NAC) részesild 24
nébeteg teljes dokumentaciojat dolgoztuk fel. A betegek atlagéletkora
53,38 év volt. Vizsgaltuk a NAC hatasat a tumor méretére, a komplett
patoldgiai valasz aranyat és a nyirokcsomé-downstaging eléfordulasi
gyakorisagat, illetve elemeztiik a NAC hatdsat a Mib-1-expressziéra.

EREDMENYEK: A daganat kezelés el6tti és azt kovetd méretét 6sz-
szehasonlitva szignifikans kiilonbséget talaltunk ultrahanggal mérve, és
patoldgus altal meghatarozva mind TNBC (p=0,0047), mind Her2-over-
expresszalt (p=0,0259) esetben. TNBC esetében az esetek 50%-aban,
Her2-overexpresszalt esetben az esetek 33%-aban kdvetkezett be komp-
lett patologiai valasz. A két szovettani alcsoport koz6tt nem mutatkozott
szignifikans kilonbség. TNBC altipusban vizsgélva az osztédd sejtek
aranyat (Mib-1-festédés) szignifikans kiilénbséget mutatott a kezelés
el6tti és utani mintakat dsszehasonlitva (p=0,0053). Mib-1-festédési
index tekintetében a nemzetkozi irodalom ajanlasa szerinti 10%-os
cut-off értéket alkalmazva, a magas osztddasi rataju daganatok szama
is szignifikans csokkenést mutatott TNBC tekintetében.

MEGBESZELES: Osszességében elmondhatjuk, hogy a neoadjuvans
kemoterapia hatasara szovettani tipustol fiiggetlentil jelentésen csokkent
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a daganat mérete. Kezelés hatasara csdkkent a TNBC altipust daga-
natban az osztodo sejtek aranya. A neoadjuvans kezelés emellett rese-
cabilis allapotba hozhat bizonyos elérehaladott daganatokat, valamint
csokkentheti a mitéti morbiditast a nyirokcsomo-downstaging révén.

Az invazidos spektrum szerepe az alacsonyabb gradusu gliomak
progndzisaban

Virga Jézsef', Demeter Zsdfia?, Szivos LaszId?, Rostas Melinda’, Téth
Judit?, A'rkosy Péter’, Klekner Almos?

Debreceni Egyetem Klinikai Kozpont, 'Onkolégiai Klinika, ?ldegse-
bészeti Klinika, Debrecen

CELKITUZES: A glialis eredet( asztrocitémak és oligodendro-
gliomak a KIR leggyakoribb primer daganatai. A glioméakra jellemzé
a peritumoralis invazié, amely gatat szab a teljes sebészi reszekci-
onak. Jelenleg még a genetikai eltérések (pl. IDH-mutécié, 1p/19q
kodelécid) ismerete mellett sem lehet pontosan megbecsiilni a be-
tegség prognodzisat, bar a klinikai tapasztalatok alapjan a két daganat
kozil az asztrocitomak progresszidja a gyorsabb. Ismert, hogy az
invazids képesség jelentdsen befolydsolja a progndzist, és hogy az
extracelluldris matrixnak (ECM] kulcsszerepe van az invaziéban, ezért
a glidlis daganatok invaziés ECM molekuldinak vizsgalataval Gjabb
prognosztikai markerek meghatarozasat tlztik ki célul.

ANYAG ES MODSZER: 90 db gyorsfagyasztott gliomamintan ele-
meztik 23 ECM-molekula mRNS-expresszidjat RT-qPCR segitsé-
gével. Az azonos gradusu mintak ECM-dsszetételét hasonlitottuk
egymashoz, keresve a molekuldk egyéni szint( kiilonbségeit, majd
a mintak teljes invaziés spektrumait hasonlitottuk dssze linearis
diszkriminanciaanalizis (LDA] segitségével.

EREDMENYEK: Az mRNS-expresszidban a Mann-Whitney-teszt
Il-es gradus( daganatok kozétt 14 molekula esetén (BCAN, CD44,
CSPG5, GFAP, IDH1, ITGA3, NCAN, ITGAV, ITGBS, EGFR, LAMA4, VCAN,
MMP2, MDM2], mig lll-as gradus( mintak kozott 3 esetben (LAMB1,
MMP2, NCAN) igazolt statisztikai kiilonbséget. Az LDA a mintakat az
invazids spektrum alapjan csoportositja, és megjeloli a legfontosabb
molekuldkat, amelyek a dontést leginkabb befolyasoljak. A Il-es
gradusu mintak azonositdsaban a VCAN, LAMA4, CD44 és MMP2,
mig a lll-as gradusuak kozott az ITGB1, CD44, VCAN és LAMB1
molekulak toltenek be fontos szerepet. Az LDA 100 és 96,2% hatas-
fokkal kilonitette el a ll-es, ill. a Ill-as gradusu mintakat egymastol.

MEGBESZELES: Ezek alapjan elmondhaté, hogy van igazolhaté
kiilonbség az eltérd invazivitast asztrocitomak és oligodendrogliomak
ECM-0dsszetételében. Mivel az invazids spektrum alapjan ilyen magas
pontossaggal meghatarozhaté a daganat tipusa, arra kovetkeztethe-
tiink, hogy az invaziés molekulak egyiittes mintazata szerepet jatszik
az invazivitds mértékében és ezaltal a daganat progndzisaban. Az
LDA-vizsgalat alapjan az invazios spektrum prognosztikai faktorként,
mig a kiemelt molekuldk személyre szabott onkoterapias célpontként
is hasznalhatdk lehetnek a jovében.

Munkacsoportunkat a 2017-1.2.1-NKP-2017-00002 ..Nemzeti
Agykutatasi Program NAP 2.0” tdmogatta. Az Innovéacids és Tech-
noldgiai Minisztérium UNKP-20-4 kédszam Uj Nemzeti Kivalésag
Programjanak szakmai tAmogatasaval késziilt.

Bizonyitottan hatékony pszichoonkolégiai intervencié: a KLOE
Program bemutatasa

Vizin Gabriella'?, Juhasz Anita’

'Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Klinikai Pszi-
choldgia Tanszék, 2E6tvos Lorand Tudomanyegyetem, Pszicholdgiai
Intézet, Klinikai Pszicholdgia és Addiktoldgia Tanszék, Budapest

CELKITUZES: A daganatos megbetegedések gyakorisdga meg-
lehetésen magas. Annak ellenére, hogy az egyre hatékonyabb



daganatellenes kezelések hatasara a daganatos megbetegedé-
sek tulélési aranya emelkedik, mégis az Eurdpai Unié tagallamai
kozll hazankban a legmagasabb a daganatos megbetegedések
okozta halalozas. Pszicholdgiai szempontbdl a lesujté halaloza-
si eredmények hatterében vélhetéen a nem felismert vagy nem
kelleképpen ellatott pszichés zavarok és az ezekkel 6sszefiiggést
mutaté gyengébb adherencia allhat. Jelen kutatdsunk transzla-
cids kutatds, melynek elsédleges célja az adherencia, valamint
kilonboz8 pszichés tényez6k (lelki jollét, szégyen) mértékének
felmérése és kapcsolatuk feltardsa emlérakkal kiizd6 személyek és
kontrollszemélyek korében. Kapott eredményeink alapjan tovabbi
cél egy kognitiv viselkedésterapias program kidolgozasa, melyrél
eléadasunkban ugyancsak beszamolunk.

ANYAG ES MODSZER: Kutatasunkat emlérakkal kiizdd személyek
(N=70), klinikai kontrollszemélyek (N=200) és egészséges kont-
rollszemélyek (N=102] korében végeztiik. Vizsgalatunk kérdgives
formaban tortént, kényelmi mintavétellel, online fellleten. Statisztikai
elemzésnél az SPSS 22.0 program segitségével varianciaanalizist,
korrelacidvizsgalatot, valamint moderacios elemzést végeztiink.

EREDMENYEK: Eredményeink szerint szignifikans kiilonbség
mutatkozik a testi egészség, a lelki jollét, a stigmatizaltsag és a poszt-
traumas stressz zavar tiinetei tekintetében az altalunk vizsgalt harom
csoport kozott. A korrelacidvizsgalat eredményei a lelki jollét és az
adherencia kozott pozitiv, a lelki jollét és a szégyen faktorai kozott
negativ, szignifikdns kapcsolatokat mutattak. Az adherencia és lelki
jollét kozotti kapcsolatot a szégyen moderalja.

MEGBESZELES: Eredményeink felhivjak a figyelmet a szégyen és
a lelki jollét adherenciat befolydsolé hatasara. Eredményeink alapjan
kidolgoztunk egy kognitiv terapids szemléletl, szégyenfékuszu,
onegyiittérzést erdsité programot (KLOE Program=Kognitiv terapias
szemléletli Lelki segitség Onkoldgiai betegek Eletmingségének
javitasaért), melynek struktdrajat és a pilotvizsgalatok terveit is
attekintjik eléadasunkban.

Orvosok és novérek igényei és sziikségletei a pszicholdgiaval
kapcsolatban az onkoldgiai ellatas teriiletén

Vizin Gabriella’?, Juhasz Anita', Dezsé Flora® Szécs Henrietta?,
Koncz Zsuzsa?

Semmelweis Egyetem, Altaldnos Orvostudomanyi Kar, 'Klinikai
Pszicholdgia Tanszék, 2Mentélis Egészségtudomanyok Doktori Iskola,
Eotvos Lorand Tudomanyegyetem, *Pszicholdgiai Intézet, Klinikai
Pszicholdgia és Addiktoldgia Tanszék, “Pszicholdgiai Doktori Iskola,
’Magyar Honvédség Egészséguigyi Kozpont Honvéd Kdrhaz, Budapest

CELKITUZES: Pszicholdgusok alkalmazasa az onkoldgiai ella-
tdsban a modern, evidenciaalapu klinikai gyakorlat részét képezi.
Bar egyre elterjedtebbé valik az onkoldgiai ellatasban a klinikai
szakpszicholdgusok alkalmazasa, feladatkoriik igen kiilonb6z6
lehet. Az onkoldgiai megbetegedéssel kiizddk pszichés allapotanak
felmérésén kiviil széles kori pszicholdgiai intervenciés lehetdségek
allnak rendelkezésre a betegek distresszének csokkentésében,
lelkiallapotanak és életmin6ségének javitasaban, ami kihat az
orvos-beteg kapcsolatra és erdsiti az adherenciat is. Emellett
a klinikai pszicholégusi munka részeként megjelenhet az orvosi
és szakdolgozdi személyzet korében folytatott mentalhigiénés
feladatkor is. Jelen eléadasunk f6 célja, hogy az egészségligyi
személyzet pszicholdgiadval kapcsolatos jogos igényeire és sziik-
ségleteire iranyitsa a figyelmet egy tervezett kutatas hatterének
és lépéseinek bemutatasa altal.

ANYAG ES MODSZER: El6adasunkban nemzetkozi ajanlasok
és kutatasi eredmények alapjan attekintjik az orvosok és névérek
sziikségleteit és lehetséges igényeit a pszicholdgia irdnyaba. Nagyon
kevés hazai adatunk van arrél, hogy az onkolégiai ellatasban milyen
jellegl pszicholdgiai jelenlétet latnak indokoltnak az orvosok, példaul
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a betegellatasban, a kommunikacids nehézségek kezelésében vagy
a kiégés prevencidjaban. Els6 lépésként interjikat készitettiink on-
koldgiai sebészekkel, melyek tartalomelemzése jo hatteret biztosit
tervezett kutatasunkhoz.

EREDMENYEK: Onkolégiai sebészek véleménye szerint a pszi-
cholégiai ellatas fontos feladata lehet a betegellatason tal kiilonb6z6
készségfejlesztd tréningek tartasa és a szakdolgozok mentalhigiénés
allapotanak fenntartasa, javitadsa az onkoldgiai ellatas teriiletén.

MEGBESZELES: A legfrissebb nemzetkozi onkoldgiai kézikdnyvek,
hasonléan a magyarorszagi szakirodalomhoz, alig emlitik a pszi-
choldgiai beavatkozasok jelentéségét és lehetdségeit az onkolégiai
betegek ellatasaban. Mindez felvetheti annak lehetdségét, hogy az
onkoldgiai ellatasban tevékenykedd orvosok szamara nem kellg-
képpen transzparensek a pszicholdgia platformjai és lehetéségei.
Az onkoldgiai ellatasban tevékenykedd szakemberek pszicholdgiaval
kapcsolatos igényeit egy kvantitativ kutatas révén igyeksziink feltarni.
El6adasunkban e kutatas hatterét, céljait és mddszereit, valamint
varhaté gyakorlati hasznossagat szeretnénk bemutatni.

A daganatos jelentések mindségbiztositasi visszacsatolasa a Nem-
zeti Rakregiszter adatbazisanak elemzésével

Wéber Andras'?, Mery Les?, Nagy Péter', Kasler Miklos's, Polgar
Csaba’, Bray Freddie?, Kenessey Istvan'*

'Orszagos Onkoldgiai Intézet, Budapest, 2International Agency for
Research on Cancer, Lyon, Franciaorszag, *Emberi Eréforrasok
Minisztériuma, *Semmelweis Egyetem Altalanos Orvostudomanyi
Kar, Il. Sz. Patoldgiai Intézet, Budapest

CELKITUZES: Az Orszagos Onkoldgiai Intézetben miikodd Nem-
zeti Rakregiszter (NRR) a nemzetkozi irdnyelveknek megfelelen
teszi kozzé az egy évben felfedezett kiilonb6z6 rosszindulatd és in
situ daganatok betegszamait nemi, korcsoportos és féldrajzi bon-
tasban. Ezaltal a populacidalapl betegségregiszter hozzajarulhat
a hazai onkoldgiai halozat tervezéséhez és fejlesztéséhez. Emellett
az adatbazis erésségét alapjaiban hatarozza meg a jelentett adatok
mindsége és teljessége. A WHO Nemzetkozi Rakkutatasi Ugyndk-
ségével egyittmUkddve nemzetkozi standardok alapjan kielemeztiik
a Rakregiszter adatbazisat.

ANYAG ES MODSZER: Kalkulaltuk tumoronként a standardizalt
felfedezési aranyszamokat, a patoldgiai vizsgalat altal visszaigazolt,
a csak halottvizsgalati bizonyitvanybdl szarmazd, a bizonytalan el-
sédleges lokalizacidra kodolt, ill. a daganat kiterjedésére vonatkozd
kitoltott esetek aranyat és az egy diagnozisra juto atlagos jelentések
szamat, févarosi és vidéki intézetenként is. A markereket 6sszevetet-
tik a WHO GLOBOCAN nemzetkozi becsléseivel és mas orszagokban
mkodé rakregiszterekkel.

EREDMENYEK: Az NRR adatbézisa alapjan a WHO becslései
tumoronként valtozd irdnyd és mértéki eltéréseket mutattak.
Ajelentett daganatok 62 szazaléka volt verifikalva morfoldgiai vizs-
galat segitségével, ami nemzetkdzi 6sszehasonlitdsban alacsony
érték, és felveti az adatbazisban lévé fals tumorok magas szamat.
A csak halottvizsgalati bizonyitvanybdl szarmazé esetek aranya -
a KSH-ban szerepel, az NRR-ben nem - 5,2 szazalék, a bizonytalan
elsédleges lokalizaciora kddolt daganatok hanyada 3,2 szdzalék.
Nemzetkozi 6sszehasonlitasban mindkét érték kedvezének szamit.
Mas regiszterekkel szemben a hazai gyakorlatban az egy esethez
tartozo atlagos jelentési szdm 14,8 - kiugréan magas, vagyis az
NRR alkalmas a betegek utankovetésére, az egyes betegutak meg-
hatdrozasara. Azonban a jelentés tartalma gyakran alatta marad
az onkoldgiai szakma altal meghatarozott kdvetelményeknek és
kevéssé esik egybe az egészségligyi dokumentacioban kotelezéen
rogzitett adattartalmakkal.

MEGBESZELES: A fejlett tArsadalmak egészségiigyi szervezése
szempontjabol alapvetd fontossaguak a jol mikddé betegségre-
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giszterek. Az NRR m{ikddésének javitdsa széles kord tarsadalmi
osszefogast igényel. Ennek érdekében sziikséges az elérhetd orvosi
kédtarak modernizacidja, az informatikai eszk6zok hardveres és
szoftveres fejlesztése, illetve az onkoldgiai ellatasban részt vevo
orvosi és egészségligyi személyzet céliranyos oktatasa.

A ritkan eléforduld kettés gyomortumoros beteg esetének
a bemutatasa

Zollei Istvan', Matyas Laura', Gyéri Attila’, Cifra Janos?, Al-Farhat
Yousuf

Tolna megyei Balassa Janos Kérhaz, 'Sebészeti Osztaly, 2Patolégiai
Osztaly, *Onkolégiai Osztaly, Szekszard

CELKITUZES: A gyomordaganatok kezelésére gyogyszeres és
sebészi kezelések széles tarhaza all rendelkezésre. A kezelés meg-
tervezéséhez minél pontosabb kivizsgalas szlikséges. A szerz6k egy
olyan beteg kortorténetét mutatjak be, amikor a m(itéttel eltavolitott
gyomorban nemcsak az eredetileg kimutatott intestinalis tipusu
adenocarcinoma, hanem egy kisebb méretl neuroendokrin tumor
is jelen volt. Ez utobbi adott egy nyirokcsomoéattétet.

ESETISMERTETES: Eqy 60 éves nd bizonytalan hasi panaszai miatt
gastroscopos vizsgalat tortént a Szekszardi Kérhazban. A gyomor
kisgorbdleti oldalan 15-20 mm-es .fekélyt” talaltak. A biopszias
anyagban gastritis chronicat mutattak ki intestinalis metaplasiaval,

s6t egy felszines teriileten az adenocarcinoma jelenléte is felvet6dott.
Az onkoldgiai megbeszélést kdvetden a Szegedi Egyetemen endos-
copos UH segitségével ismételt mintavétel tortént: T3N2 adenocc.
ventriculit véleményeztek. A kovetkezd lépés 4 ciklus FLOT kezelés
volt. Ezt kdvetden tortént a total gastrectomia. A beteg szovéd-
ménymentesen gyogyult. Tovabbi onkoldgiai kezelésre lett iranyitva.

SZOVETTANI LELET: A m(itét el8tt kimutatott intestinalis tipusd
adenocc. ventriculirél megallapitottak: low grade, ypT2 ypNO (0/10),
parcialis valasz a kezelésre, RO reszekcio. Egy nem vart tumort is
kimutattak: az el6z6 tumortél tavolabb egy 6 mm-es tumort talaltak,
amely chromogranin Aimmunhisztokémiai vizsgalattal egyértelm
neuroendokrin tumornak bizonyult, s a Ki67 immunhisztokémiai
vizsgalat sordn 2-3%-os proliferacids aktivitdst mutatott (grade I1).
A vizsgalt nyirokcsomak koziil egyben e tumor attéte volt. pT2 pN1
(1/10) RO reszekcid.

MEGBESZELES: A kivizsgalt beteg onkoldgiai kezelése tervezetten
tortént. A mtét el6tt kemoteradpias kezelésben részesiilt. A mtét
tervezetten teljes gyomoreltdvolitas volt. A m(itéti preparatum sz6-
vettani vizsgalata varatlan eredményt hozott. Az intestinalis tipusu
adenocc. mellett neuroendokrin tumor (egy nyirokcsomoattéttel)
is kimutatasra kerilt. A tovabbi kezelés ennek ismeretében lett
meghatarozva. Tovabbi FLOT kezelést javasolt az onkoteam, de
a beteggel valé konzultacié utan ettél eltekintettek. A szerzdk ra-
mutatnak, hogy a ritka kettds gyomortumor jelenlétére csak a mdtét
elvégzése utan derdlt fény.
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Teljeskorien vizsgaljuk
a daganatos megbetegedéseket.

Blszkék vagyunk arra, hogy az innovativ gyégyszerfejlesztés
élvonalaba tartozunk, amely megvaltoztatja az onkolégiai
betegségek kezelését. A hosszu tava talélés javulasaval

a betegek tobb idot tolthetnek a szeretteikkel.
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A TECENTRIQ bevacizumabbal kombinaciéban elérehaladott vagy nem reszekabilis hepatocelluléris carcinomaban (HCC) szenvedd,
olyan felndtt betegek kezelésére javallott, akik korabban szisztémas kezelésben nem részesiiltek.

Bdvebb informécidért olvassa el a gyogyszer alkalmazasi elGirasat: www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis
Az aktudlis arak tekintetében kérjuk, ellendrizze a www.neak.gov.hu honlapon a Publikus gydgyszertérzs — lakossagi tajékoztato alatt taldlhato informéciokat.

Kérjiik, hogy a terapia megkezdése el6tt olvassa el a kombindcids készitmények alkalmazési elGirasait!

Adagolasa: 2 hetente 840 mg intravénds alkalmazasban, vagy 3 hetente 1200 mg intravénds alkalmazasban, vagy 4 hetente 1680 mg intravénds alkalmazasban. A TECENTRIQ-et kell eldszor beadni, ha ugyanazon a napon adjék be, mint a
bevacizumabot. 15 mg/ttkg bevacizumabot kell beadni 3 hetente. A kezelés idGtartama: A betegség progresszijaig vagy a kezelhetetlen toxicitas kialakuldsaig.

A TECENTRIQ 1200 mg atezolizumabot tartalmazé koncentratum oldatos infuziohoz, 20 ml-es injekcids tivegben

A TECENTRIQ 840 mg atezolizumabot tartalmazé koncentrdtum oldatos infiziéhoz, 14 ml-es injekcids tivegben

¥ Ezagyégyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az (ij gydgyszerbiztonsagi informéciok gyors azonositasét. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjik, hogy jelentsenek barmilyen feltételezett mellékhatést.

Afeltételezett mellékhatasokat bejelentheti kdzvetleniil a hatésag részére a hatdsag honlapjan taldlhatd bejelentd lapon: https://www.ogyei.gov.hu/gyogyszer_mellekhatas. A bejelentd lapot elkiildheti e-mailen: adr.box@ogyei.gov.hu, faxon: +36-1-886-9472 vagy

postai ton (Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet 1372 Budapest, Pf. 450. A nemkivanatos események a Roche gy6gyszerbiztonsagi egysége felé is jelenthetdk: a www.roche.hu honlapon talalhato bejelent lapon, a hungary.drugsafety@
roche.com e-mail cimen vagy az alabbi elérhetdségeken: Roche (Magyarorszég) Kft. H-1112 Budapest, Balatoni (it 2/a. Tel: 0612794500, Fax: 0612794501

Referenciak: 1. Richard S. Finn et al..IMbrave150: Updated overall survival (0S) data from a global, randomized, openlabel phase IIl study of atezolizumab (atezo) + bevacizumab (bev) versus sorafenib (sor) in patients (pts) with unresectable hepatocellular
carcinoma (HCC). GI ASCO 2021 Abstract 267, https://meetinglibrary.asco.org/record/194237/abstract; 2. https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/tecentrig-epar-product-information_hu. pdf

Tovabbi informacio: Roche (Magyarorszag) Kft. 1112 Budapest, Balatoni Gt 2/a., Tel: 06-1-279 4500, Fax: 06-1-279 4501, e-mail: hungary.medinfo@roche.com Internet: www.roche.hu M-HU-00000355, Lezérds dituma: 2021.10.27.
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