SZERKESZTOSEGI KOZLEMENY

Attérés honlapkiadvanyra

BOSZE PETER DR.
Fovarosi Szent Istvan Korhaz Nogyogyaszati Osztdly

Bizonyara mindenkinek feltiinik, hogy a Nogyogyaszati On-
kologia 2012-ben még nem jelent meg; ez az elso és egyetlen
kiadas, a 17. évfolyam négy szamanak &sszevonasa. Ennek ki-
zar6lag anyagi oka van: a f6szerkesztonek — szemben az elsé 16
évvel —nem sikeriilt a nyomdakoltséget eldteremtenie. A gazda-
sagi valsag a folyoirat-kiadasban is megmutatkozik. A kdzeljo-
v0, sajnos, semmivel sem biztat. Egyetlen lehetdség a folydirat
elektronikus kiadasa: kozreaddsa a Nogyodgyaszati Onkold-
gia honlapjan (www.nok.hu), un. honlapkiadvany formajaban.
Valtozatlanul négy szam jelenik meg évente; mindegyikrol ta-
jékoztatjuk az olvasokat e-levélben. Kérjikk az érdeklodoket,
hogy kiildjiik el a szerkesztoségnek (bosze@eagc.eu) az e-pos-
tacimiiket. A honlapszamokhoz szabad a hozzéaférés (open
access), barki letoltheti teljes egészében Oket, de az egyes cik-
kek szerint kiilon-kiilon is.

Valamelyest megvaltoztatjuk a folydirat formajat is: egyrészt
a nevét a Nogyogyaszati Onkologia szoosszevonasaval (NOK)
kiemeljiik, masrészt a kozlemények szerkesztése valtozik, biz-
va abban, hogy cikkek tagolasa még atlathatobb lesz.

Barmi rossz torténik velem, az els6 gondolatom mindig az, hogy
mi ebben a j6. Ekként okoskodom a Nogyogyaszati Onkologia-
val kapcsolatban is. Hagyomanytiszteloként sajnalom, hogy ka-
rosszékben, kényelmesen hatradolve, nem lapozgathatom majd
a kovetkezd szamokat. Am kutatoként — hosszi évek ota — én
is a vilaghalon keresem az irodalmi forrdsokat: bongészem az

adattarakat, megnézem a folydiratok honlapjait. A szakiroda-
lom célzott, egy-egy kozleményhez sziikséges tanulmanyozasa-
ért vajmi ritkdn megyiink a kdnyvtarakba. Oda olvasni jarunk,
meg tajékozodni altalanossagban latokoriink bovitésére, hogy
elkertiljiik a szakmai beszukiilést. Konyvtarakba menni mindig
nagyszerd: athat a konyvekbol, a nyomtatott irodalombdl su-
garzo tudas levegdje, a konyvvé valt, elmult vilag 1égkore, de
az sem elhanyagolhato, hogy talalkozhatunk, beszélgethetiink
masokkal is; feloldhatjuk ,,gépfiiggo vilagmaganyossagunkat”.
A konyvtarakban eleinkkel is ,,cserélhetiink gondolatokat™.

Vigasztalom magam: rengeteg az orvosi folyoirat, megoldha-
tatlan a tarolasuk; atnézhetetleniil sok, ami benniik van; korab-
bi cikkek visszakeresése nehéz és idoigényes; az adatkezelés
koriilményes; és még sok mas. Meg a vilag is megvaltozott: a
mai fiatalok a szamitogép hasznalatan nevelkednek, talan sza-
mukra ez még természetesebb kdzeg is, mint a nyomtatott szak-
irodalom. A vilaghalohoz, az adatok végtelen¢hez mindenhol
és mindenkor hozzaférnek, az adatok GsszegyUjtése kulcssza-
vakkal jatszi konnyt, és a kikeresettek egyszertien tarolhatok is.
Ez mind igaz, mégis sajnalom a nyomtatott folyoiratot.

Az atallas azonban nem dontés, hanem pénz, korunk mételyé-
nek kérdése. Am, ha mar igy alakul, akkor a honlapkiadvanyok
minden lehetéségével, elonyével éliink. Bizvast remélem, hogy
a Nogyogyaszati Onkoldgia (NOK) ebben a formajaban is be-
tolti kiildetését.

»A globalizaci6 vilagjelenség. Akar tetszik, akar nem, a tudomanyos életben és a tudomanyos kozlés-
ben is jelen van, nem keriilheto el. Elonyeit ki kell hasznalni, karos velejaroit ismerniink kell, és hatasu-
kat mérsékelni. Nem kétséges, hogy alkalmazkodni kell az informéacids vilagtarsadalomhoz, eszkoztarat
viszont egyidejuleg alkalmazni kell. [...] Az egységes tudomanyos ko6zlési rendszer, melyben mind-
két kozlési forma elonyei és kialakult erossége jelen van, fontos és idoszeru kérdés. A globalizacio
elonye, hogy nincs tavolsag a tudomanyos egylittmikodésben. A vilaghalorol minden let6ltheto, olyan
mennyiségu tudasanyag, ami korabban elképzelhetetlen volt. [...] Az adataradat kihasznalasa, a nem-
zetkozi egylittmukodések, a hazai és eurdpai kultirkor és iskolazottsag talajan kindtt egyéni és a hagyo-
manyos értékek megorzése, az anyanyelv mindennapi hasznalata a tudomanyos életben megteremtheti
azokat az egyéni-nemzeti sajatsagokat, amelyeket a globalizalt vilag is elismer. Egy egységes, globalizalt
tudomanyos rendszerben egyéniségnek lenni nem konnyt, de kotelesség.”
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Elnoki k6szonto

POKA ROBERT DR.
a Magyar Nogyogyasz Onkologusok Tarsasaga elndke

A Magyar Nogyogyasz Onko-
logusok Térsasaga hivatalba
1ép6 vezetdsége nevében min-
den tagtarsunknak kdszonom,
hogy érdeklodésével fenntart-
ja kozos céljaink elérésébe
vetett hitét. A négyogyaszati
daganatokkal kapcsolatos is-
meretek fejlédése, a ndgyod-
gyaszati onkoldgiai betegek
gybgyulasa és a nogyodgya-
szati daganatok megeldzése
tarsasagunk elsodleges célja.
Céljainkban osztozunk nem-
zetkdzi és mas nemzeti tarsasagokkal. Feleldsségiinket fo-
kozza, hogy hazankban a néhany szaz fos tagsagon kiviil még
tobb ezer szakember — sziilész-n6gyogyasz, csaladorvos, kli-
nikai onkologus, patologus, genetikus, bioldgus, sugarkezelo,
radiologus, altalanos sebész, aneszteziologiai €s intenzivtera-
pias szakorvos, szakapold és apold, menedzser, adminisztra-
tor — vesz részt e célok megvaldsitasaban. Haszéves multunk
arra 6sztondz benniinket, hogy ujraértékeljiik helyiinket a hazai
orvostarsadalomban.

Alapszabalyunk szerint (3.§/2) a n6gyogyaszati onkologia-
val foglalkozo tagok tarsuldsa a ndgyogyaszati onkologia
tertiletén klinikai és tudomanyos munkat 6sszehangold €s
segito, érdekfeltard tevékenységet végez, és elosegiti a
hazai ¢és nemzetkozi egészségiigyi kapcsolatok fejleszté-
sét. Tovabbi célunk (4.§) a tagok szakmai tevékenységé-
nek eldsegitése, allasfoglalas a nogydgyaszati onkologiai
ellatas iranyelveit illetoen és azok orszagos szintl Gssze-
hangolasa.

Az allasfoglalas mindaddig 6ncéli véleményt jelent, amig hi-
anyzik annak tarsadalmi elfogadtatdsa, a tagabb értelemben
vett kozosség kimutathaté haszna. A kozhasznusag elérésé-
nek kulcsfontossagu eleme az, hogy tevékenységiinket szoros
egylttmikodés jellemzi a meglévo egészségiigyi tarsadalom
szervezési, ellatasi és érdekképviseleti egységeivel. Nem titok,
hogy tarsasagunk f6 tevékenysége a mutéti kezelés, am ez még
utalas szintjén sincs jelen a 20 éves, tobbszor modositott alap-
szabalyunk hatalyos valtozataban.
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Alapité elnokiink és elédeim faradsagos munkaja biiszkeségre
ad okot, hiszen hazai és nemzetk6zi porondon is bizonyitottak,
hogy ez a kis orszag szlikebb szakteriiletiinkén tobbre képes,
mint j6 néhany fejlettebb orszag. Az ESGO égisze alatt készi-
tett Osszehasonlitdo felmérés a magyarorszagi négyogyaszati
onkoldgiai szakképzést az also osztalyba sorolta. A felmérés
tanusaga szerint a kbzepes és a felso osztalyba sorolt orszagok
tobbségének nincs nemzeti n0gyogyaszati onkologiai folyoira-
ta. Ezzel szemben tarsasagunk hivatalos folydirata 15 éve mu-
kodik. Alapito elnokiink foszerkesztoként olyan Nogyodgyaszati
Onkologia folydiratot tart fenn, amelyik anyagdban és forma-
jéban a legrangosabb folyoiratokkal vetekszik. Aki megorzi a
folyoirat 9sszes szamat, meggy6zodhet rola, hogy a vezetoség
folyamatosan gondoskodott egy képzési curriculummal feléro
tudasanyag kozlésérol. Kétségtelen, hogy ez az ismeretanyag
nem elég tagolt ahhoz, hogy curriculumnak tekintsiik. A jelen-
legi vezetés is eltokélt abban, hogy a ndgyogyaszati onkologia
hivatalos formaban is elismerést szerezzen. A belép6 elnoknek
sem lehet illuziodja a tekintetben, hogy Gati és Bosze professzo-
rok folyamatos erofeszitései, valamint Ungar és Palfalvi eln6k
urak kozbenjarasat kovetoen rovid idén beliil megvaldsuljon
¢és elnyerje méltd elismertségét egy ndgyogyaszati onkoldgiai
szakképesités.

Az SGO-felmérésben kozepes csoportba sorolt orszagok tobb-
ségének nincs hivatalos nogydgyaszati onkoldgiai szakképzé-
si programja, és egyesekben még a sziilészeti-ndgyogyaszati
alapképzés leckekonyve sem létezik. Szamos olyan kozepes
csoportba sorolt orszag van, ahol a négyogyaszati onkologi-
ai képzés tartama 1-2 év. Mindannyian tisztadban vagyunk az-
zal, hogy 1-2 év alatt nem lehet n6gydgyasz onkologussa valni,
hiszen ennyi id6 még az elsé kiterjesztetten mutott betegiink
Otéves talélésének és esetleges hosszu tava mellékhatasainak
értékelésére sem elég. A betegek kdvetését sem bizhatja mas-
ra a nogyogyasz onkologus, hiszen e nélkiil a miitét felvalla-
lasa sem etikus. Nyilvanvaldan téves tdjékoztatason alapul az,
hogy hazankban a négyodgyaszati daganatok kemoterapiajat
nem oktatjak. Magyarorszagon a klinikai onkologiai szakké-
pesités ad jogositvanyt, a klinikai onkoldgiai szakképzés pedig
elméleti és gyakorlati ismeretanyagot a kemoterapia végzé-
sére. Az eurdpai orvosi szakteriiletek kozott nincs klinikai
onkoldgia. A klinikai onkologia lenne az akadalya szakterii-
letiink 6nallosaganak? Nem, ez biztosan nem igaz. Egy nem-
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zeti sajatossag nem lehet akadalya nemzetkozileg elfogadott
szakmai differencialodasnak. Eppen folyéiratunk hasabjain
fejtették ki szakteriiletiink legelismertebb kiilfoldi képviseldi,
hogy hazajukban mennyi targyalast, vitat és kitartast igényelt
a nogyodgyaszati onkologia intézményesitése. Ezek utan ori-
asi feladatként harul rank a szakmakozi kapcsolatok fejlesz-
tése. A tarsszakmakkal valo parbeszéd fontossagat nap mint
nap érezhetjiik. Az egybeolvasztott szakmai kollégium mint
az egészségligyi kormanyzattal vald hivatalos kapcsolattar-
tas hiteles testiilete egységesen képviseli a tarsszakmakat.
A kollégiumban jelen vannak a négydgyaszok, a klinikai on-
kologusok ¢és a sugarkezelok is. Az Orszagos Onkologiai In-
tézet, az egyetemi klinikdk és a korhazak szervezeti felépitése,
betegutak halozataban kijelolt helye, hazai és nemzetkdzi hir-
név megkoveteli a kdlesonds bizalomépitést. A magyarorszagi
felsdoktatasban akkreditacids jogosultsaggal csak a MAB és
a felsdoktatasi intézmények rendelkeznek. A tovabbképzések
rendjét a felsdoktatasi térvény és miniszteri rendeletek szaba-

lyozzak. Az ellatas kiilonbozo szintjein érvényesiilé szakmai
feltételekrdl és jogosultsagrol az ANTSZ rendelkezik. Tarsasa-
gunk egyelore nem lat el olyan kozfeladatot, amelyrol torvény
vagy torvény felhatalmazasa alapjan mas jogszabaly rendelke-
zése szerint, valamely allami szervnek vagy dnkormanyzatnak
kell gondoskodnia. Ebbdl adédéan a n6gyogyaszati daganatse-
bészeti jartassagi vizsga beiktataisommal egyideju bevezetése
nem kelléen megalapozott. A vezetés elott allo feladatok k6zott
kiemelt jelentoséglinek tartom az akkrediticioval kapcsolatos
munka folytatasat. Ennek érdekében a tarsszakmak szerve-
zeteivel folytatandd kapcsolatépités mellett tovabbi fontos
eszkoznek tartom tarsasagunk vilaghaloé-alapu tajékoztatd rend-
szerének kiépitését, amelyre palyazati forrds is rendelkezésre
all. Egy mikodo honlappal parhuzamosan fontosnak érzem azt,
hogy tarsasagunk atlathato és szerves kapcsolata biztositsa fo-
lyoiratunk magas szakmai szinvonaldnak fenntartasat. E gon-
dolatok megfontolasaval, sikerekben gazdag 10j évet kivanva
kérem minden tagtarsunk k6zremukodését céljaink elérésében.
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A petefészek-daganatok ERCC1-gén-kifejezodésének
vizsgalata mint a platinaérzékenység fokméroje

BALOGH SARA DR., SZANTHO ANDRAS DR., MATE SZABOLCS DR., SIPOS NORBERT DR.,

KOVACS ESZTER DR., RIGO JANOS DR. JR.

Semmelweis Egyetem AOK I. Sz. Sziilészeti és Nogyégydszati Klinika, Budapest

OSSZEFOGLALAS A hameredetl petefészek-daganatok kezelé-
sében a platinaalapu kemoterapia alapveto. A kezelés hatasa
¢és a kiajulas ideje szerint a daganatokat platinaérzékeny, érzé-
ketlen és platinaval nem befolyasolhatd csoportokba soroljuk.
Az utdbbiba azok a betegek tartoznak, akik az elsé kezelés ha-
tasara sem keriilnek daganatmentes allapotba.

A petefészekrakos betegeket eldszor mindig platina és taxol
egylittes adasaval kezeljiik. Ez a kezelés sok betegnél hatékony,
de mellékhatasai jelentdsek. Nemzetkozi tanulmanyok szerint az
ERCCI1 (expression repair cross complementation group 1) kife-
jezodésének vizsgalata, illetve az ERCCI1-fehérje, mint jelzo, al-
kalmas lehet a platinaval szembeni érzéketlenség elorejelzésére.

CEL Tanulmanyunk célja az volt, hogy meghatarozzuk a hazai
népességben, a kemoterapiaval nem kezelt, hameredetu petefé-
szekrakos betegek szovettani mintaiban az ERCC1-kifejez6dés
szintjét, és Osszevessiik az eredményeket a taxol—platina keze-
1és hatékonysagaval.

MODSZEREK Az 1. Sz. Sziilészeti és NOgyogyaszati Klinika On-
kologiai Osztalyan kezelt 118 hameredetl petefészek-dagana-
tos beteg eltavolitott daganatabol késziilt, formalinban rogzitett,
paraffinba agyazott szovettani metszetét hasznaltuk fel, ame-
lyekbdl immunkémiai modszerrel meghataroztuk az ERCCI1-
fehérje kifejezodését. Az ERCCl-festédés pontszamértékeit
Osszevetettiik a kemoterapia hatasanak mértékével; ez alapjan
kovetkeztettiink a platinaérzékenységre.

EREDMENYEK A hameredetu petefészekrak négy vizsgalt szovettani
formaja (savas, nyakos, endometroid és vilagos sejtes mirigyrak)

Levelezési cim:
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Semmelweis Egyetem AOK

I. Sz. Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinika
1085 Budapest, Baross u. 27.

Telefon: (36-20) 408-9670

E-posta: dr.balogh.sara@gmail.com
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valtozo mértékben fejezi ki az ERCCI1-fehérjét. Megfigyeltiik,
hogy ha az ERCC1-kifejezodés gyenge, a platina—taxol kezelés
hatasosabb volt. A kezelést kovetoen 59 beteg kertilt teljes daga-
natmentes allapotba (ERCC1-atlagpontérték: 27,96), 30 részle-
ges daganatmentes allapotba (ERCC1-atlagpontszam: 147), 29
beteg esetében a daganat a kezelés ellenére novekedett (ERCC1-
atlagpontérték: 238,8).

KOVETKEZTETES Eredményeink szerint azok a betegek, akiknek
daganataban az ERCCI-kifejezodés jelentds, kevéssé érzéke-
nyek a taxol—platina kezelésre. Ennek alapjan megallapithatjuk,
hogy az ERCCIl-fehérje képzodésének mértékébol kovetkez-
tethetiink a petefészekrakos betegek korjoslatara és a taxol—
platina kezelés hatékonysagara.

Kulcsszavak: ERCCI, platinaérzékenység, petefészekrak

BEVEZETES A fejlett orszdgokban a ndgyogydszati dagana-
tok koziil a petefészekrakok a leggyakoribbak, a betegek
haldlozasa is ebben a betegségben a legnagyobb. A Nem-
zeti Rakregiszter és a Demografiai Evkonyv adatai alapjan
Magyarorszagon évente mintegy 1000-1400 0j petefészek-
daganatos megbetegedés fordul el6; ez tobb mint 600 n6 ha-
lalahoz vezet.

A daganat tlinetszegény novekedésének, valamint a hatékony
szurési modszer hianyanak kovetkezményeként a rakos be-
tegek mintegy 70%-at vildgszerte elérehaladott (ITI-1V.) sta-
diumban fedezik fel. A petefészekrak szokvanyos kezelése
a kiterjesztett mutét és a kemoterapia egyiittes alkalmazasa.
Az 1979-ben bevezetett platinaalapu kezelés, majd annak az
1990-es évektdl taxanokkal torténd egyiittes alkalmazasa, va-
lamint annak felismerése, hogy a petefészekrakos betegek
mutéteit kozpontokban, a kiterjesztett hasi mitétekben jar-
tas daganatsebészek végezzék a daganat leheto legnagyobb
mértéki eltavolitasaval, javitotta a kezelés eredményeit.
Az 1970-2010-ig tart6 idoszakban a petefészekrak 5 éves tul-
¢élése 20%-161 51%-ra emelkedett.
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A kemoterapias kezelés hatékonysagaban a platina bevezeté-
se jelentette az attorést, amelyet a taxanok hozzaadasaval sike-
riilt ugyan fokozni, tovabbi jelentds javulast mégsem okozott,
ugyanugy, ahogy az azota megjelent egyéb szerek vagy azok
egyiittes alkalmazasa sem (1). A daganatelleni kezelés az el-
mult években tobb daganattipus esetében mar a gyakorlatban
is jelentésen megvaltozott. A szabvany szerinti kezelésekkel
szemben a daganatok biologiai tulajdonsagainak vizsgalata-
val egyre gyakrabban tudunk egyénre szabott, célzott kezelést
alkalmazni, ezaltal sokszor hatékonyabb, a betegek szem-
pontjabol kiméletesebb lehetdséget biztositani. Jelenleg a
petefészek-daganat célzott kezelésének a kezdetén allunk. Is-
mereteink alapjan azonban nem valészinii, hogy az elkdvet-
kezendo években ez jelentds mértékben megvaltoztatja a
betegség korjoslatat.

A mai napig a hosszu tava kezelési modszer alapjat a daganat
platinaérzékenysége jelenti. Ha a kezdeti taxol—carboplatin ke-
zeléssel részleges vagy teljes tiinetmentes allapotot ériink el, és
ennek tartama meghaladja a 12 hénapot, platinaérzékenységrol
beszéliink. Ezeknél a betegeknél a kiujulasok 30-50%-aban
varhato, hogy a platina ismételt alkalmazasa sikeres lesz. Ha a
tiinetmentes allapot 6—12 honapon beliili, részleges platinaér-
zékenységrol van szo. Ebben az esetben a betegeknél a trabec-
tedin—PLD egyiittes adasa (ennek koltségeit Magyarorszagon
még nem fedezik), majd a platina ismételt adasa latszik a legsi-
keresebbnek. Ha az elsodleges tiinetmentes allapot 6 hénapnal
rovidebb, platinaérzéketlenségrol beszéliink, ez esetben a pla-
tina ismételt adasatol nem varhat6 eredmény. A platinaval nem
befolyasolhatd csoportba akkor soroljuk a betegeket, ha a pla-
tinaalapu kezeléssel nem tudtunk tiinetmentes allapotot elérni,
ez esetben a kemoterapia hatasara nem varhaté daganatmentes
allapot, és sajnos ilyenkor mas daganatelleni szerekkel is csak
szerények az eredmények.

A DNS hibajavito rendszerének feladata az 6rokitéanyagban
folyamatosan keletkez6 karosodasok, hibak kijavitasa. A javi-
téenzimek folyamatosan ellenorzik a DNS épségét, felismerik
a bazishibakat, kivagjak és javitjak a hibas szakaszt, ezaltal
meggatoljak a hibak atirodasat. Ha a hibajavito folyamatok va-
lamilyen okbol zavart szenvednek, a sejtek genetikai alloma-
nya ingatagga valik. Nagyobb szamban alakulnak ki génhibak,
sériil a sejtmikodés szabalyozasa, igy a koros genetikai allo-
manyu sejtek korlatlanul osztodnak (2).

A platinaszarmazékok DNS-tdmadéasponta sejtosztodast gatlo
szerek, amelyek a petefészekrdk mellett szdmos rosszindulata
daganat kezelésében alapveto fontossagiak. A polinukleotid-
lancok a guaninok kozott keresztkotéseket képeznek, igy ga-
toljak az atirddast és kisebb mértékben a leforditast is. A javitd
folyamatok a sejtvégzet beinditasaért felelosek.

A petefészekrak kemoterapias kezelésének sikerességét alap-
vetéen meghatarozza a daganatsejtek platinaval szembeni
érzékenysége, amelyet szamos tényezo befolyasol. Az érzéket-

lenség oka lehet a platina sejten beliili csokkent toménysége, a
fokozott DNS-javitd erétartalék vagy a sejteknek a DNS-hi-
bakkal kapcsolatos fokozott alkalmazkodoképessége.

A kezelésre adott valasz Osszefiigg a DNS platina okozta ke-
resztkotéseinek (ptDNS) a mennyiségével, igy azok a daganat-
sejtek, amelyek DNS-ében gyakrabban fordulnak el guaninok,
fokozottabban érzékenyek a platinavegyiiletekre. A sejtek pla-
tinaérzékenységéhez az sziikséges, hogy a bazistévesztéseket
felismer6 enzimek jol mukddjenek, beinditsak a sejtvégzetet,
ugyanakkor a keresztkotések javitd rendszerei (példaul: NER —
nucleotide excision repair) ne miikddjenek megfeleloen (34, 6).

A NER egy olyan enzimegyiittes, amely felelos a platina altal

okozott DNS-keresztkotések eltavolitasaért. Az ERCC1 (exe
pression repair cross complementation group 1) a NER egyik

alkotoeleme, amelynek a sejtvonalakon vald génkifejezodése

Osszhangban van a platinaérzéketlenséggel. Laboratoriumi

vizsgalatokkal a platinaérzékenység fokozodasat bizonyitottak

az ERCCl-fehérje gatlasaval (7-9). Nem Kkissejtes tiidérakos

(NSCL) betegek vizsgalata soran kimutattak, hogy a fokozott

ERCCl1-kifejezodés a daganat csdkkent burjanzasaval és a be-
tegek hosszabb tulélésével jar, ugyanakkor naluk a platinaala-
pu kemoterapia kevésbé hatékony (5).

CELKITOZES Célunk az volt, hogy igazoljuk: az ERCC1-gén
kifejezodésének vizsgalata alkalmas lehet a hameredetl pe-
tefészek-daganatok platinaérzékenységének valoszinusitésére.
Az ERCCl-kifejezodést a platina—taxol kezelés hatasara beko-
vetkezett valasz (teljes visszafejlodés, részleges valasz és st-
lyosbodo allapot) fliggvényében értékeltiik. Az egyes szoveti
formék esetén vizsgaltuk tovabba az ERCC1-kifejezodés és a
kezelés hatékonysaganak Osszefliggését a daganatok kiilonbo-
70 szovettani formaja szerint is.

BETEGEK ES MODSZEREK Az I. Sz. Sziilészeti és Nogydgyaszati
Klinikan 2006 és 2010 kozott mutéten atesett (ez esetben be-
tegeink tobb mint 70%-ndl a méh- és fliggelékei, valamint a
cseplesz mutéti eltavolitasat jelentette), majd kemoterapiaval
kezelt petefészek-daganatos betegek ERCCI-kifejezodését
vizsgaltunk. A mutéti anyagbodl formalinfixalt paraffinba agya-
zott szovettani blokkmetszetek késziiltek. A betegek 3 heten-
te Osszesen 6 ciklusban taxol—carboplatin szabvany szerinti
kemoterapias kezelést kaptak. A kezelésre adott valaszt jelzo
adatokat a betegnyilvantartasbol nyertiik.

Csak elsodleges hameredett petefészek-daganatok keriiltek
a vizsgalatba. Az egyes szovettani formdkat: savas, nyakos,
endometrioid, vildgossejtes mirigyrak, kiilon értékeltiik. Kizar-
tuk vizsgalatainkbdl a visszatérd, a hatarvonali (borderline) és
a csirasejt-eredetll petefészek-daganatokat. Feltétel volt, hogy
a betegek korabban semmilyen mas kemoterapias kezelésben
sem részesiilhettek. A daganatmentes allapot mértékeét fizikalis
vizsgalat, képalkoto eljarasok (CT, MR, PET CT), illetve a da-
ganatjelzok valtozasa (CA125) alapjan értékeltiik.
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Teljes visszafejlodésrol (CR) beszéliink, ha sem a daganat, sem
tiinetei nem mutathatok ki. A daganat visszafejlodik, a beteg
tiinet- és panaszmentes, a laboratériumi leletek helyreéllnak.

Részleges valaszrol (PR) beszéliink, ha 1j daganat nem mutat-
hat6 ki, vagy 50%-os, illetve annal nagyobb csdkkenés bizo-
nyithato, és a tiinetek észrevehetéen enyhtilnek. Végiil pedig a
sulyosbodé csoportba soroltuk a folyamatot (PD), ha bizonyit-
hatoan 1j daganat vagy attét jelent meg, vagy a korabbi daganat
25%-0s novekedése bizonyithato, és ennek az allandosuldsnak
az iddtartama két honapnal, a tiinetmentes allapot pedig egy
hénapnal révidebb volt.

Az ERCCl-fehérje immunszdvettani vizsgalatdhoz a szoka-
sos avidin—biotin—peroxidaz-mddszert hasznaltuk. A biotinhoz
igen nagy hajlandosaggal kotodik az avidin-glikoprotein,
amely fluoreszceinnel, illetve peroxidazzal konnyen jeldlheto.
A biotin, mint kis molekulasulyt vitamin, képes egyesiilni bi-
ologiai természeti molekulakkal, tehat ellenanyagokkal is.
El6szor a kimutatni kivant antigént tartalmazo mintahoz ad-
juk az elsédleges ellenanyagot. Majd a mintankat vegyitjiik a
biotinnal egyesitett masodlagos ellenanyagokkal. Végiil hozza-
adjuk az avidin-biotin-peroxidazt és a peroxidaz szubsztratjat,
a DAB-ot (diaminobenzodine). A vizsgalathoz egérben termelt,
monoklonalis ERCCl1-ellenanyagtot alkalmaztunk (8F1 jelolé-
s, BIOZOL). Citratpuffert hasznaltunk a feltarasra, az ellen-
anyagot 1 : 50 aranyban higitottuk, és husz percig tartottuk az
antigénnel vegyitve szobahémérsékleten. Az ERCC1-immun-
pozitivitas a sejtmagban latszott.

Az értékeléskor szazalékosan meghataroztuk az ERCCl1-et
kifejez6 daganatsejtek aranyat (0-100) és hatékonysagat,
amelyet egy 0-3-ig terjedéen csoportositottunk. E két ér-
ték szorzatabol képzett pontérték 0-300 kozott mozogha-
tott. Minden vizsgalt szovettani format kiilon értékeltiink
(1. abra). Célunk volt 6sszevetni a kezelésre adott valaszt az
ERCCl1-kifejezodés atlagpontértékével az egyes szovettani
tipusokban (2. dbra).

EREDMENYEK A vizsgalt 6t évben 118 nébeteg felelt meg a be-
valasztasi feltételeknek.
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1. abra ERCCI immunhisztokémiai festédés a) ERCCI nincs reakcio (x400)

endometroid mirigyrak. b) ERCCI erds reakcié (x100) cystadenocarcinoma papil-
lare serosum
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M savas M endometroid

M nyakos M vilagossejtes

ERCC1-pontérték

CR (teljes visszfejlodes) PR (részleges valasz)

2. abra A petefészekrak ERCC1-atlagpontértékei a klinikai kimenetel fiiggvényében

PD (silyosbods allapot)

A savas petefészek-daganatot volt a legnagyobb esetszamban le-
hetoségiink vizsgalni (n =49). A kezelést kovetoen 31 esetben
teljes CR kovetkezett be. ERCCl-atlagpontértékiik igen ala-
csony volt: 19,67 (SD+16.68). PR 13 betegnél kovetkezett be,
ERCC1-atlagpontértékiik 46,07 (SD+£30.51). PD &t esetben Ié-
pett fel, ERCC1-atlagpontértékiik 42,98-nak adodott (SD+29.92).

A nyakos petefészekrak esetében (n = 20) teljes visszafejlodés
harom esetben kovetkezett be, ERCC1-atlagpontértékiik 66,6
(SD=£15.28), részleges valasz hét esetben kovetkezett be, 1é-
nyegesen magasabb kifejezodési szintekkel tarsulva, az atlag:
166,42 (SD+44.97), végiil legnagyobb aranyban, 10 vizsgalt
esetnél a platinabazist kezelést kovetden az allapot stlyosbo-
dott. A sulyosbodas Iényegesen magasabb kifejezodési szin-
tekkel tarsult, az ERCC1-atlagpontérték 263 (SD+32.68), ez a
legmagasabb a vizsgalt tipusok kdzott.

Az endometroid mirigyrak (n=39) esetében 21-szer CR ko-
vetkezett be, ERCC1-atlagpontértékiik 26,43 (SD+20.62), PR
10 vizsgalt esetben 1épett fel, ERCCI1-atlagpontértékiik 117
(SD+41.58), végiil a kemoterapia hatasara stilyosbodo allapot
nyolc betegnél 1épett fel, ERCC1-atlagpontértékiik magasabb
volt: 221,88 (SD+68.34).

A vilagossejtes rak igen kevés volt (n = 10). CR 4 esetben ko-
vetkezett be, ERCC1-atlagpontértékiik 71,25 volt (SD+64.84).
Részleges valasz egyaltalan nem fordult el ezen betegek
csoportjanal, ugyanakkor PD 6 vizsgalt esetben, ERCCI-
atlagpontértékiik 241,67-nek (SD+42.62) adodott.

Szignifikans korrelaciéo mutathato ki (p <0,05) az ERCC1-kife-
jezddés és a klinikai kimenetel (0,88), valamint az ERCC1-ki-
fejezodés és a szovettani alcsoportok kozott (0,26).

A 3a abran lathato, hogy az ERCC1 atlagpontértékei a klinikai
kimenetel fliggvényében, valamennyi vizsgalt halmazban (CR,
PR, PD) szignifikans kiilonbséget mutatott (p <0,05).

A 3b abran a savas €s a nyakos szovettani formak kozott
ERRCI1-kifejezodés alapjan torténo elkiilonitésekor szigni-
fikans (p <0,05) kiilonbséget talaltunk, mig a tobbi vizsgalt
szovettani alcsoportban az alacsony esetszam miatt nem volt
szignifikans eltérés.
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3. abra ERCCl-atlagpontértékek a klinikai kimenetel (a) és a szdvettani altipusok
(b) figgvényében

Varianciaanalizissel (MANOVA, STATISTICA 5.0) igazoltuk,
hogy az ERCCI1 klinikai kimenetel és szdvettani csoportokra
vonatkoz6, valamint csoporton beliili és csoportok kdzotti szo-
rasok egymastol szignifikdnsan eltérnek. A varianciaanalizis
azt is igazolta, hogy az ERCC1-kifejez6dés alkalmasabb a kor-
joslat meghatarozasara, mint a szovettani besorolas jelzésére
(F=275,59,1ll. F = 18,35, p <0,001).

MEGBESZELES Magyarorszagon elsoként vizsgaltuk a petefé-
szek rosszindulati hameredetti daganataiban az ERCC1-gén
kifejezodését, amelyet a platinabazisu kezelésre adott valasszal
vetettiink &ssze. Egyes szovettani formakban kiilén elemez-
tilk az ERCC1-kifejezodést és a kezelésre adott valasz kozotti
Osszefliggést. Célunk az volt, hogy sajat betegcsoportban iga-
zoljuk azt, hogy az ERCC1-fehérje vizsgalata alkalmas lehet
petefészek-daganatok platinaérzékenységének kemoterapias
kezelést megel6zo vizsgalatara.

Az ERCCl-kifejez6dés és a platina-ellenalloképesség Osz-
szefliggésében folytatott vizsgalat soran a platinaalapu
kezeléssel szemben ellenallobb betegek daganatszovet-minta-
iban 2,6-szor magasabb ERCC1-kifejezodést észleltek, mint a
platinaérzékeny csoportnal (8). Ezt az eredményt késobb tob-
ben megerdsitették (12—13).

Steffensen és munkatarsai (11) egyes szdvettani altipusok
ERCCl1-kifejezodését vizsgaltak a platinaérzékenység fliggvé-
nyében, kiilonbséget azonban nem taldltak. Adataik alapjan az
ERCCl-kifejezodés sem a betegek életkoraval, sem a FIGO-
stadiummal, sem a differencialtsag mértékével, sem a visz-
szamarad6 daganatmérettel, illetve a kemoterapias ciklusok
szamaval nem fliggott Ossze.

Vizsgalatunkban Steffensen és munkatarsainak (11) eredmé-
nyével ellentétben kiilonbséget talaltunk az eltérd szovettani
tipusok ERCC1-kifejezodése kozott. Megfigyelhetd volt, hogy
az ERCCI-fehérjét alacsony szinten mutatd savas daganatok
nagyobb aranyban bizonyultak érzékenynek a platinabazisu ke-
zeléssel szemben, mint a tobbi vizsgalt szovettani tipus. A nya-
kos daganatokra a kiemelkedéen magas ERCCI1-kifejezodés
és a klinikai tapasztalatokbol mar jol ismert er6sebb platinaval
szemben mutatott ellenalld képesség volt jellemzd.

A legalacsonyabb ERCC1-kifejezédést —a szdvettani tipusokon
beliil valamennyi esetben — a kezelés hatasara teljes visszafej-
16dés allapotaba keriilt csoportban mértiink. A savas dagana-
tokndl nagy szorast talaltunk, szignifikans kiilonbség nem volt
megfigyelhetd, ugyanakkor a nyakos, az endometrioid és a
vilagossejtes rakoknal egyértelmi az irany: az alacsonyabb
ERCCl1-pontérték fokozott platinaérzékenységgel, mig a ma-
gasabb ERCC1-kifejez6dés platinaérzéketlenséggel tarsul.

Az ERCCl-gén fokozott kifejez6désének pontos folyamata-
it még nem ismerjiik, ugyanakkor az ERCCI1-kifejezodés kli-
nikailag kulcsfontossagu tajékoztatast nyujt a NER-rendszer
miikddésérol. Sejtosztodast gatld szerek hatasara a petefé-
szekdaganat-sejtek sejtosszetevoinek (RNS, fehérje) mennyi-
sége csokken, az ERCC1-kifejezodés egyideju csokkenésével,
ugyanakkor platindval szemben érzékenny¢ véalnak (16).

Mivel a daganatok jelentds része az elsé vonalban szoka-
sosan alkalmazott platinabazist kezelésnek ellenall, a min-
dennapi betegellatasban igény lenne olyan daganatjelzokre,
amelyekkel elore megjosolhatd a kezelés hatasa. A platina-
val szemben ellenallo petefészekrakban szenved6 betegeket
igy megkimélhetnénk a hatastalan kemoterapias kezelés mel-
lIékhatasaitdl, és javasolhatnank egyéb, szamukra hatékony
kezelést. Ezen betegeknél helye lenne platinaérzékenységet
fokoz6 szerek alkalmazasanak, megkisérelhetnénk a jelenleg
masodvonalban alkalmazott szerek kezdeti alkalmazasat, va-
lamint a II. szakasz vizsgalatok biztaté eredményei alapjan
remélhetjiik, hogy a jovoében a platinara nem érzékeny be-
tegeink korében is hatékony uj, célzott kezeléseket fogunk
tudni alkalmazni.

Eredményeink alapjan elmondhatd6 hogy a hameredetd pe-
tefészekrak esetében a kemoterapia megkezdése elott mért
ERCCl1-kifejezodés szintje Osszefiiggésben all a kezelést
kovetd klinikai korjoslattal. Azoknal a daganatszoveti fajtak-
nal, amelyekben magas az ERCC1-fehérje szintje, tobb lesz a
platina-érzéketlen és a kezelés ellenére sulyosbod6 beteg.

Adataink megerésitik a korabbi tanulmanyok eredményeit,
amelyek alapjan a hameredetli petefészek-daganatok ERCC1-
gén kifejezodésének vizsgalata alkalmas lehet a platinaérzé-
kenység eldrejelzésére. Ugy latszik, hogy egyes szovettani
tipusokban a vizsgalat eltér6 érzékenységu lehet. Az ERCCI-
kifejezodés vizsgalata immunszovettani modszerrel gyakorla-
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tilag egyszert és olcso, szokvanyos alkalmazasa kivitelezhetd,
ezért mindenképpen indokoltnak latjuk nagyobb esetszamu
vizsgalat mielobbi elvégzését. Célszerti tovabba az ERCCI-
kifejezodést, igy a NER-t befolyasolo vegyiiletek kifejlesztése
is; ezek a helyreallito sejtfolyamatok gatlasaval érzékenyithe-
tik a platina irant ellenallo daganatokat.

KOSZONETNYILVANITAS Koszonettel tartozunk a statisztikai
szamitasok elvégzéséért Szakolczai Krisztina PhD-nak, Gosz-
tonyi Laszlonak (MTA Természettudomanyi Kutatokdzpont,
Miiszaki Fizikai és Anyagtudomanyi Intézet) és Farkas-Kis
Maténak, az immunszdvettani festésekért Dr. Papay Juditnak
(SE I. Sz. Patologiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet) valamint
Dr. Moldvay Juditnak (SE Pulmonolégiai Klinika).

IRODALOM

1. Hernadi Z. Nogyogyaszati Onkologia, Budapest: Expert Pharma;
2004;158-65.

2. Kopper L, Timar J. Molekuldris onkolégia. Semmelweis Kiado,
2007;238-41.

3. Breen D, Barlési F. The place of excision repair cross-complementation
1 (ERCC1) in surgically treated non-small cell lung cancer. European Jour-
nal of Cardio-thoracic Surgery 2008;33: 805—11.

4. Gyires K, Fiirst Zs. Farmakologia. Medicina, 2007;952-70.

5. Simon GR, Sharma S, Cantor A, Smith P, Bepler G. ERCC1 expression
is a predictor of survival in resected patients with non-small cell lung can-
cer. Chest 2005;127:978-3.

6. Altaha R., Liang X., Yu JJ., Reed E. Excision repair cross comple-
menting group 1: gene expression and platinum resistance. Int ] Mol Med
2004;14:959-70.

PROFESSOR EMERITUS

7. Selvakumaran M., Pisarcik D., Bao R. et al. Enhanced cisplatin citotox-
icity by disturbing the NER pathway in ovarian cancer cell lines. Cancer
research 2003;63:1311-6.

8. Dabholkar M, Vionnet J, Bostick-Bruton F, Yu JJ, Reed, E. Messenger
RNA levels of XPAC and ERCCI in ovarian cancer tissue correlate with
response to platinum based chemotherapy. J Cin Invest 1994;94:703-8.

9. Reed, E. Platinum-DNA adduct nucleotide excision repair and platinum
based anti cancer chemotherapy. Cancer treat. Rev, 1998;24:331-44.

10. Papay J, Sapi Z, Egri G, Gyulai M, Szende B, Losonczy Gy, Timar
J, Moldvay J. Platinum-Based Chemotherapy in Lung Cancer Affects the
Expression of Certain Biomarkers Including ERCCI1. Pathol Oncol Res
2009;15:445-50.

11. Steffensen KD, Waldstrem M, Jakobsen A. The relationship of plati-
num resistance and ERCC1 protein expression in epithelial ovarian cancer.
Int J Gynecol Cancer 2009;19:820-5.

12. Weberpals J, Garbuio K, O’Brien A, Clark-Krow K. The DNA repair
proteins BRCA1 and ERCCI as predictive markers in sporadic ovarian
cancer, Int J Cancer 2009;124:806—15.

13. Darcy KM, Tian C, Reed, E. A Gynecologic Oncology Group Study
of Platinum-DNA Adducts and Excision Repair Cross-Complementation
Group | Expression in Optimal, Stage III Epithelial Ovarian Cancer Treat-
ed with Platinum-Taxane Chemotherapy Cancer Res 2007;67:4474-81.

14. Scheil-Bertram S, Tylus-Schaaf P, du Bois A, Harter P, Oppitz M,
Ewald-Riegler N, Fisseler-Eckhoff A. Excision repair cross-complementa-
tion group 1 protein overexpression as a predictor of poor survival for high-
grade serosus ovarian adenocarcinoma. Gynecol Oncol 2010;119:325-31.

15. Kang S, Ju W, Kim JW, et al. Association between ERCC1 polymor-
phism and clinical outcome of platinum based chemotherapy in patients
with epithelial ovarian cancers. Exp Mal Med 2006;38:320-4.

16. Reed E. ERCCI1 and clinical resistance to platinum-based therapy. Clin
Cancer Res 2005;11:6100-2.

A. Jasz6 Anna a Magyar Nemzet Magazin (2012. oktober 20., 38. oldal), Anyanyelviink cimu rovataban irja: ,,Megddbben-
ve olvastam nemrég egy hivatalos irasban egy rangmegjeldlést: professor emiratus. Helyesen ezt kellett volna irni: profes-
sor emeritus, latinosan. Az emeritus sz6 nyilvan nem volt érthet az iratot készito szamara. Az emberek pedig szeretik, ha
értik is, amit leirnak, ezért értelmesitenek.” Tovabbi fejtegetései: ,,Az emiratus ’arab fejedelemség’, a koztudatban dusgaz-

dag orszag, foleg az olaja miatt, semmiképp sem illik a professzor mellé.” [..

.] ,,Az emeritus latin melléknév jelentés az

Idegen szavak szotéara szerint ’kiszolgalt, kiérdemesiilt’, olyan személy, akinek érdemei vannak. A sz6 tovabbi jelentése:
"nyugdijazott, nyugallomanyu’, hozzatenném: olyan nyugdijas, aki érdemei elismerésével vonult nyugdijba. Az emeritus
sz6 az emereo, emerere ige befejezett melléknévi igeneve, jelentés: *megérdemel valamit, raszolgal valamire, érdemeket
szerez’. Kiejtése: émeritusz.” [...] ,,Tehat nalunk a nyugalomba vonult professzorok kiemelt csoportjanak megnevezése:
professor emeritus. Ebben a szokapcsolatban a professor fonevet is latinosan kell irni, mert nem helyes az 6szvérmegoldas,

hogy fele magyaros, fele latinos.”

A tovabbiakban targyalja, hogy nok esetében hogyan alkalmazzuk ezt a rangjel6lést; legyen professor emerita — az emeri-
tus nonemu alakjaban? (Az emeritus himnemu melléknév, a professor himnemu fonév, a ketto igy egyezik.) ,,De ez nem jo
szoszerkezet, mert nem egyezik a fonév a melléknévvel, meg kiilonben is, olyan, mint a szenyorita (senorita). Szerintem
maradjon meg mindkét nemre a professor emeritus.” [...] Doktorandusz helyett is sziikségtelen a doktoranda nénemt ala-
kot felvenni, kissé nevetséges is, legyen férfi és n6 egyarant doktorandusz. ..
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Kiterjedt petefészek endometriosis €s
valtozatos megjelenésu, kiilonbozo dignitast

komplex endometrioid tumor

KELEMEN DORA DR., SALAMON FERENC DR., MAGYAR EVA DR.

Févdrosi Onkormanyzat Uzsoki utcai Kérhdza Patoldgiai Osztdly, Budapest

BEVEZETES Az endometriosis gyakori négyogyaszati korkép:
Iényege, hogy a méhnyalkahartya a méh iiregén kiviil jelenik
meg. Leggyakrabban a méh izomzatiban mutatkoznak méh-
nyalkahartya-szigetek (endometriosis interna), ritkabban a
méhen kiviil (endometriosis externa). Mig az elobbi esetben
jellemzoek a kinzo goresds havivérzések, a méhen kiviil 1évok
tobbnyire tiinetmentesek, és ebben rejlik a veszélyiik is.

ESETISMERTETES Emlcrak miatt kezelt ng ellendrzo vizsgalatan
dertilt fény a petefészek kiterjedt endometriosisara és az ennek
talajan kialakult vegyes endometrialis daganatara.

A 47 éves asszony jobb eml6jének kiilso-felsé negyedében el-
helyezkedo rak és annak honalji attétei szarovizsgalaton deriil-
tek ki. Korhazunk sebészeti osztalyan a daganatos emlorészletet
és a megnagyobbodott honalji nyirokcsomodkat eltavolitottak.
A beteget jo altalanos allapotban, a miitétet kdvetd hatodik na-
pon otthonaba bocsatottak. A korszovettani vizsgalat ductalis
rakot igazolt, és nyolc nyirokcsomdban azonositottak attétet.
Ezt kovetden a beteg sugar- és gyogyszeres kezelést kapott.

A mutét utan hat héttel felvettik az intézetiink sziilészet-no-
gyogyaszati osztalyara a has bal oldalan megjelend almanyi
képlet miatt. A kismedencei ultrahangvizsgalat petefészek-el-
valtozast mutatott, a szérum CA125-érték jelentésen emelke-
dett, ezért mutét végzése mellett dontéttek, és eltavolitottak
a méhet, a fiiggelékeket, a kismedencei nyirokcsomokat és
részben a csepleszt. A beteg szovodménymentesen gyogy-
ult. A kdrszovettani vizsgalat csupan a megnagyobbodott jobb
petefészekben mutatott koros elvéltozast, egyebekben a méh,
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a petevezetékek, a bal petefészek ép volt, és a nyirokcsomok-
ban sem volt eltérés.

SZOVETTANI LELET A jobb petefészek helyérdl 11 x 7x 7 cm
nagysagu, tojas alaku, fénylo felszinii daganat keletkezett.
A vorhenyes sziirke metszéslapokon egynem teriiletek és ki-
sebb-nagyobb tomlok valtakoznak, a tomlok egy része bar-
nas-vords folyadékkal telt (1. abra). Mikroszkoposan nagy

1. dbra A daganatra jellemz6 a szivacsszert szerkezet, amelyben el6fordulnak t6-
métt, egynemi teriiletek és kisebb-nagyobb tomlck is. A bevagasban nagyobb na-
gyitassal jol lathato ez a szerkezet

teriileteken valtozatos nagysagi méhnyalkahartya-mirigyek
lathatok alapallomanyba agyazottan (2. dbra). A méhnyalka-
hartya alapallomany CD10- és Osztrogénreceptor elleni anti-
testtel pozitiv (3. dbra). Masutt, az adenofibromanak megfelel6
teriileteken, boséges kotoszovetbe agyazottan, valtozatos alakt
és nagysagu, méhnyalkahartyaval bélelt tomlok foglalnak he-
lyet (4. dbra). A tomlok méhnyalkahartya-jellegli hambélése
helyenként békés, masutt a hambélés tobbsorossa valik, a sej-
tek rendezetlenek €s nagyok, a sejtmagok lekerekedtek, sdtéten
festddnek, megnagyobbodtak, és a magvacskak is szembetu-
nok. Ezeken a teriileteken sok az osztédo sejt (5-6. dbra).
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2. dbra Kiterjedt endometriosis szovettani képe a petefészek allomanyaban.
A méhnyalkahartya alapszovetében valtozatos alaku és nagysagu, szabalyos endo-
metrialis hAmmal bélelt mirigyek lathatok

CcDY \‘ o FY
3. dbra A petefészekben latott endometriosisbol késziilt immunhisztokémiai reak-
ciok: a stroma CD10 és osztrogénreceptor (ER) ellenanyaggal pozitiv (CD10- és
ER-pozitiv)

e
=3

P

4. abra A petefészek adenofibroma jellegzetes atnézeti képe; kotoszovetes, egy-
nemd alapallomanyban kisebb-nagyobb tomlok latszanak, ezek hambélése alapjan
osztalyozhato a daganat

12

5. dbra A ham endometrioid jellege egyértelmd, de a sejtkép valtozatos mértéku
atipiat mutat: a sejtmagok nagyok, lekerekedtek, szembetiing magvacskak és osz-
t0do sejtek egyarant megfigyelhetok. Atipusos adenofibroma nagy nagyitasu képe

6. abra A rosszindulatisag iranyaba tolodas itt mar hatarozott, a mirigy tiregét
béleld sejtek tobbsorosak, nem rendezettek, a mag sokalakiisaga kifejezett, a mag-
vacskak hangsilyozottak. Atipusos adenofibroma nagy nagyitasu képe

Tobb gocban lapham-metaplasia mutatkozik (7. dbra). A da-
ganat mas részén, kornyezetilkbe nem terjedo, de egyértelmui-
en rakos tubulopapillaris teriiletek lathatok kozepes mértéka
sejtatipiaval (8—9. abra). Néhany kisebb gocban szerkezetileg
és sejttanilag is kifejezetten atipusos; kérnyezetiket is beszird
mirigyek lathatok. Solid részletek nincsenek (70. abra).

SZOVETTANI KORISME Kiterjedt endometriosis és ennek talajan
kialakult vegyes endometrioid daganat a jobb petefészekben.
Az 9sszetett daganat részei: atipusos endometrioid adenofibro-
ma, tubulo papillaris szerkezetli borderline endometrioid daga-
nat és endometrioid adenocarcinoma (G1, pT1a)

Az eset érdekessége, hogy 1épésrol 1épésre kovetheto az endo-
metriosisbol fejlodé daganatok kialakulasa.

MEGBESZELES A méhen kiviili méhnyélkahartya tobbnyire at-
tétképzodéssel alakul ki: a havivérzéskor méhnyalkahartya-

Négyogydszati Onkolégia 2012; 17:11-14
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is vannak kezdeti szovetbetoréssel. Atipusosan novekvo borderline endometrioid
daganat képe

foszlanyok a petevezetéken keresztiil a hashartya felszinére
jutnak (retrograd menstruacio), ahol megtapadnak, és nove-
kednek. Leggyakrabban a petefészkek, a széles méhszalag, a
petevezetok, és a hiively—végbél sovény érintettek, de ily mo-
don keletkezhet endometriosis a hiigyhdlyag és a hugyvezeték
felszinén is (1). Ritkabban érintett lehet a vékony- és vastag-
bél hashartyaja, a méhnyak vagy a hiively nyalkahartyaja is.
Gatmetszés vagy hasmetszés soran a mutéti sebbe is kertilhet
méhnyalkahartya (2—4). Kivételes esetekben a méhbél a vér- és
nyirokkeringés utjan jutnak mas szervekbe (emld, csont, maj,
gyomor, hasnyalmirigy, vese, agy) méhnyalkahartya-szigetek
és alakul ki endometriosis (masodlagos implantacio).

Az endometriosis externa gyakoribb azokban a nokben, akik-
nek a havivérzése elhuzodé (>7 nap), illetve akiknek gyakori,

vagyis ciklusuk 27 napnal rovidebb.

Az un. metaplasztikus endometriosis esetén az elvaltozas a
havivérzéstdl fiiggetlen, a méhnyalkahartya-szovet a mezotél

Négyogydszati Onkologia 2012; 17:11-14

9. abra Az elagazddo fibrovascularis vazat két- vagy tobbsoros, atipusos, de egyér-
telmiien méhnyalkahartyasejtek boritjak; ezek szabalytalanul rendezédnek. Atipu-
sosan burjanzo borderline endometrioid daganat képe

10. abra Tubulopapillaris mintazati endometrioid mirigyrak tobb osztodo sejttel

sejtek atalakulasa kovetkeztében, a kismedencei hashartyabol
mint masodlagos Miiller-rendszerbdl alakul ki. fgy magyaraz-
hat6, hogy Turner-szindromas betegekben, gonaddiszgenezis
eseteiben is jelentkezhet endometriosis externa, illetve, hogy
férfiakban is el6fordulhat (5-6).

Szabad szemmel a felszines endometriosis gocai valtozatos
nagysagu voros, vorosessziirke, kissé kiemelkedo foltok, egye-
netlen felszint, esetenként polipoid képletek. Képzodhetnek
mélyebbre terjed6 gocok is, ezek tomldket vagy goboket for-
malhatnak. A tdmlds endometriosis az esetek egyharmadaban
kétoldali, a cisztak tartalma vér, amely so6tétbarna, stirti folya-
dék formajaban mutatkozik (csokoladétomld) (7). A tomloket

tobbnyire vaskos, fibrotikus kotoszovet fogja korbe.

Az endometriosis externa sejtjeibol viszonylag gyakran indul-
nak ki endometrioid daganatok: adenokarcinoma kiilonb6z6
tipusai, adenoakantoma, kevert mezodermalis (Miiller-féle) tu-
mor, adenosarcoma, endometrioid stromaszarkdéma, borderline

13



Magyar E és munkatdrsai

endometrioid tumor, adenofibroma és cystadenofibroma. A fel-
soroltak koziil a gyakoribb, esetiinkben is el6fordul6 tipusokat
ismertetjik (8—11).

ENDOMETRIOID ADENOFIBROMA Ritkan el6fordul9, altalaban egyol-
dali, mindig jéindulati daganat, amely az esetek egy részében
endometriosis talajan alakul ki. Felszine sima, a metszéslapok
fibrotikusak, az alapallomanyban kisebb-nagyobb tomlok és
mirigyszeri képzodmények foglalnak helyet. A tomldket és
mirigyeket béleld ham a névekvé méhnyalkahartyara emlékez-
tet, 0szt6do sejtalakok ritkan mutatkoznak.

BORDERLINE VAGY ATIPUSOSAN PROLIFERALO ENDOMETRIOID DAGANAT
Tomott és tomlds formaban megjelend daganat, atlagos nagy-
saga 8 cm. Az esetek egy részében a daganat endometrosis
mellett talalhatd meg. Adenofibromatosus és tubulopapillaris
formaja ismert. A daganat stromaja sejtdus, a hameredetu ele-
mek valtozatos mértékben atipusosak, a lapham-metaplasia
viszonylag gyakori. A szdvetmintazat ugyancsak valtozatos,
szorosan Osszefekvo Un. ,,back-to-back” mirigyek jellemzoek.
Osztddo sejtalakok megfigyelhetok. A szoveti kép gyakran ati-
pusos méhnyalkahartya-tultengésre emlékeztet.

ENDOMETRIOID MIRIGYRAK (ENDOMETRIOID CARCINOMA) 50-60 éves
korban a leggyakoribb, hasi panaszok, rendellenes hiivelyi vér-
z¢s hivjak fel a figyelmet a daganatra. A petefészek e daganatai-
nak mintegy 40%-a endometriosis talajan alakul ki, és az esetek
23%-aban a tomott vagy a tomlés daganat mellett az endomet-
riosis is megtalalhatd. Az endometrioid rak szovetmintazata
valtozatos, cribriform, villoglandularis, esetleg ivarléc megje-
lenést, lapham morulak az esetek mintegy felében talalhatok.
Az endometriosis talajan kialakulo rakok mintegy 8—10 évvel fi-
atalabb életkorban jelentkeznek, mint az endometriosissal dssze
nem fiiggdek. Panaszt korai stadiumban nem okoznak, tobbnyi-
re akkor dertilnek ki, amikor mar tapinthat6 nagysaguak. Szinte
minden esetben jol differencidltak, korjoslatuk jo.

Emlitést érdemel az endometrioid petefészekrak és emlorak
egyiittes elofordulasa. Czernobilsky és mtsai (13) 75 endomet-
rioid rakesetet vizsgaltak, amelyek koziil 7%-ban emlorak tar-
sult a petefészek-daganathoz.

OsSZEGZES Esetiinkben a petefészek kiterjedt endometriosisa
mellett kialakult Osszetett, endometrialis tipusu petefészek-
daganatot mutattunk be, amelyben joindulatd, borderline és
rosszindulati elemek (adenofibroma, atipusos adenofibroma,
atipusosan proliferald vagy borderline tumor és endometrioid
mirigyrak) is voltak. A mutét ota eltelt 13 honap alatt kitjulast
nem fedeztiink fel; a korai stadium és a rosszindulata Osszete-
vok kis hanyada miatt a mutéti eltavolitas végleges gyogyulast
hozhat.
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,»A beteg ember legjobb orvossaga maga az ember. Ennek a gyogyszernek a hatéanyaga a szeretet.”

(Paracelsus, forras: Gaal Cs.: Aforizmak Maximak Szentencidk, 82. oldal.)
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FOLYAMATOS ORVOSTOVABBKEPZES

Endometriosis

MAGYAR EVA DR., KELEMEN DORA DR., SALAMON FERENC DR.

Févdrosi Onkormanyzat Uzsoki utcai Kérhdza Patoldgiai Osztdly, Budapest

BEVEZETES Az endometriosis meghatarozasa: mikodo méhnyal-
kahartya-mirigyek és alapallomanyuk jelenléte a méhiiregen
kiviil. Amikor a méhnyalkahartya szigetek formajaban a méh-
falban van, belsé (endometriosis interna vagy adenomyosis),
ha a méhen kivil, kiilsé (endometriosis externa) endometriosis
a neve. A gyakorlatban endometriosisnak kizardlag az utob-
bit nevezziik. Az adenomyosis (endometriosis interna) tobb-
nyire sulyos méhgorcsoket okoz, de 1ényeges veszélye nincsen.
A kiils6 endometriosisnak elhelyezkedése alapjan hashartyai,
petefészekben elhelyezkedo (t6bbnyire tomlos) és a hashartya
mogotti (retroperitonealis) formaja kiilonitheto el.

A hashartya kiilonb6z6 részein megjelend endometriosis lehet
tiinetmentes, de okozhat elviselhetetlen fajdalmat is. A fajda-
lom tobbnyire akkor jelentkezik, ha az endometriosis mélyre
terjed, er6ssége a havi vérzés elott vagy alatt és a nemi aktus
soran altalaban fokozodik. Gyakran okoz terméketlenséget, a
fajdalommal nem jaré esetekben ennek kivizsgalasa soran de-
ril ki a hattérben meghiz6doé endometriosis.

Az elvaltozas 95%-ban termékeny korban és a nok mintegy
10—15%-aban fordul el6. A valtozokorban csak akkor jelentke-
zik endometriosis, ha a beteg dsztrogénkezelést kap (1).

AZ ENDOMETRIOSIS KELETKEZESE Endometriosis externa haromféle-

képpen keletkezhet:

* attéti uton a méhtestbol (retrograd menstruacio)

« kozvetlen atalakulassal a hashartya sejtjeibol (metaplasztikus
mod)

» méhtestbdl szérodassal vérerek vagy nyirokerek ttjan.

Az attéti elmélet szerint a havivérzés soran a petevezeton ke-
resztiil méhnyalkahartya-darabkak jutnak a hashartya felszi-
nére (retrograd menstruacio), ahol megtapadnak, ndvekednek,
és a havivérzésnek megfeleloen viselkednek. Ezt a lehetOsé-

Levelezési cim:

Prof. dr. Magyar Eva
Uzsoki utcai Korhaz
Patologiai Osztaly

1145 Budapest, Uzsoki u. 29.
Telefon: (36-1) 467-3700/1048
E-posta: magyar.e@uzsoki.hu

Négyogyaszati Onkologia 2012; 17:15-20

get Simpson (2) mar 1927-ben felvetette; és tobben megerdsi-
tettek (3—4). Hastlkrozéssel (laparoszkopia) is igazoltak, hogy
a hashartyai endometriosis altalaban ezen az uton keletkezik.
Leggyakrabban a petefészkek felszine és a petevezetok, foként
a szajadékok kornyéke érintett, de attéti modon keletkezhet
endometriosis mutéti hegekben, méhnyaki, hiivelyi nyalkahar-
tyaban, gattajéki vagy szeméremtesti hegekben, akar természe-
tes uton tortént sziilést kdvetden is.

A mellhartyara a hasiiregb6l keriilhet méhnyalkahartya a re-
keszizom folytonossagi hianyain vagy nyirokerein keresztiil.
Megfigyelések szerint a hosszabban (t6bb mint 7 nap), illetve
gyakrabban (kevesebb mint 27 nap) menstrualé nékben gyak-
rabban alakul ki endometriosis, de felmeriilt fejlodési hiba, va-
lamint 6r6kolheto hajlam koroki lehetosége is (5-6).

Kozvetlen atalakulassal, metaplasztikus uton is kialakulhat
endometriosis a kismedencei hashartyaban, amely a masodla-
gos Miiller-rendszernek felel meg (7-8). Ezzel magyarazhato,
hogy Turner-szindromas betegekben és férfiakban is el6fordul-
hat endometriosis (9).

A méhtestbdl vér- és nyirokereken keresztiili szoroédassal sza-
mos tavoli szervben keletkezhet endometriosis (gyomor—bél
rendszer, higyszervek, agy, tiido).

AZ ENDOMETRIOSIS PATOLOGIAI JELLEGZETESSEGEI Az endomet-

riosis externa haromféle szoveti megjelenést lehet:

* Hashartyai implantatum (beiiltet6dés) — a mik6dé méhnyal-
kahartya (alapallomany és mirigyek) a hashartya felszinén
felrakodast képez.

* T6mlds endometriosis (endometriomak, csokoladécisztak) —
a petefészekben kialakuld egy- vagy kétoldali tomlok méh-
nyalkahartya-béléssel, liregiikben bomlo vérrel.

* A hiively—végbél sévényben kialakuldé méhnyalkahartya-
csomok daganatszerii novedékek.

HASHARTYAI BEULTETODES (IMPLANTATUM) A hashartya endometriosis
megjelenése az elvaltozas koratol és mélységi kiterjedésétdl fiigg.
Nagysaga és vastagsaga valtozatos, gombostifejnyitol tobb cen-
timéter atmérdju, a szine pedig fehér, sziirke vagy voros lehet.
Nagysaga szerint a hashartyai felrakddasoknak négy formaja
(paranyi, k6zepes, nagy és igen nagy kiterjedésu) kiilonithet6 el.
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A hashartyai beiiltetédések az alabbi szempontok szerint sorol-

hatok fokozatokba:

* az elvaltozas kiterjedése;

* a kismedencei szervek érintettségének mértéke;

* a kismedencében 1évo kovetkezményes Gsszenovések kiter-
jedése;

» a méhkiirt(6k) atjarhatatlansaga.

Az endometriosis externa leggyakrabban a méh kozelében he-
lyezkedik el. A petefészek az esetek mintegy 40%-aban érintett.
A kismedencében a méh felszinét borité hashartyan, a peteve-
zetékeken, a higyhdlyag falaban, a végbélben és a méhszala-
gokban fordulhat eld.

A hashartyai endometriosis szine —amely a vérpigmenttartalom
fuggvénye — arulkodik az elvaltozas korarol. Kezdetben pig-
mentet nem tartalmazd fehér foltok lathatok, majd a felrako-
dasok sargas, ezt kovetoen voroses, végiil sotétbarna szinben
tunnek fel. A ciklust kévetve a méhnyalkahartya-szigetek a
havivérzés idején megduzzadnak, és az esetek egy részében
véreznek is (10).

Mikroszkdoposan az endometriosis méhnyalkahartya mirigyek-
bal és alapallomanybdl épiil fel, esetenként simaizomrostokat
is tartalmaz. A gocok a szabédlyos méhnydlkahartydhoz ha-
sonldan a ciklusnak megfelelé hormonalis allapotot tiikrozik.
A novekvo vagy szekrécios mirigyek mellett, varanddsoknal, a
kotoszovet decidualis atalakulasa is megfigyelheto. A gocok-
ban keletkezd vérzés gyulladast von maga utan vérpigmentet
(hemosziderin) tartalmazo falosejtekkel (1-6. abra).

PETEFESZEK ENDOMETRIOSIS Az endometriosis talajan keletkezo
egy- vagy kétoldali petefészektomlok (endometriomak) a cik-
lust rendszeresen kovetd vérzés kovetkeztében vért tartalmaz-
nak. Lassan ndvekednek, végiil 6sszenyomjak a petefészket.
A tomlo kotoszovetes fala egyre vastagabb, iiregében bomlo,
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2. dbra A hashartya felszinén atipusos endometrialis ham lathato. A sejtek szabaly-
talanul rendezettek, valtozatos méretiiek, a sejtmagok egy része megnagyobbodott,
sotét. A ham alatt tag, vérrel telt erek tomege (HE, 200x)

J ‘(ﬁ‘!
3
v T b e =
3. dbra A hashartyai felrakodasban mikddoé méhnyalkahartya lathato. A sejtekben
a szekrécio jelei egyértelmiek (HE, 200x)

1. dbra Jellegzetes hashartyai endometriosis. A hashartya felszinén vékony méh-
nyalkahartya-réteg lathato, alatta tomlGs miriggyel, amelyet egy- vagy kétsoros
ham bélel (HE, 100x)
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sotét vér foglal helyet, amelyben méhnyalkahartya-részletek
lehetnek (csokoladé ciszta) (7—10. abra).
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5. dbra A hashartya felszinén 1évé endometriosisban haemosiderint tartalmazo fa-
losejtek lathatok a mirigyek mellett. A barna szint vérpigment (hemosziderin) jelzi,
hogy az elvaltozas régota fennall (HE, 400x)

8. dbra Ures petefészektomld, amelyet nagyrészt endometrialis alapalloméany bélel.
Az egymassal szemkozt elhelyezked6 szemolcsszerii novedék szabalyos endomet-
riumbol all (HE, 40x)

6. abra A petevezetékbe nagy kiterjedést szabalyos endometriumsziget dombo-
rodik (HE, 200x)

7. dbra A petefészek allomanyaban nagy, osszefolyd méhnyalkahartya-szigetek
foglalnak helyet. A sz6veti mintazat szokatlan, a mirigyek mellett gerendas szerke-
zet is megfigyelheto (HE, 100x)

Négyogydaszati Onkologia 2012; 17:15-20

9. dbra A petefészek felso csucsan képzodo csokoladétomlo részlete lathato; fala-
ban vérpigmentet tartalmazo falosejtek és vér lathato (HE, 200x)

i90

10. dbra A csokoladétomlo tiregében bomlo vér, valamint endometriumfoszlanyok
talalhatok. Ezek részben mar hialinosan atalakultak, bennitk mészrogok és szamos
hemosziderint tartalmazo faldsejt van (HE, 200x)
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ENDOMETRIALIS CSOMO (HUVELY-VEGBEL SOVENYI ENDOMETRIOSIS)
A hiively—végbél sovényben elhelyezkedd, a hashartyai endo-
metriosistol hatarozottan elkiilonithetd endometrialis csomot
els6ként Donnez és munkatarsai (11) emlitik kiilon korképként.
Szazhtsz terméketlen beteg anyagat dolgoztak fel, amelybdl
52 hashartyai felrakodas, 68 pedig endometrialis csomo volt.
Utobbit a szovettani képe és az immunhisztokémiai festodése
alapjan a Miiller-cs6 maradvanyaibol kialakuld, rectovaginalis
adenomyomanak tartotta.

A hiively—végbél sovényben keletkezo gob megjelenésében és
szovettanilag kiilonbozik a hashartyai formatol. Korilirt tomott
csomo, amely simaizombol, tobbnyire gyér alapallomanybol €s
méhnyalkahartya-mirigyekbol épiil fel. Az immunhisztokémiai
vizsgalatok az endometrium kevéssé differencialt voltat igazoljak
a mirigyek hormonalis érzéketlenségével (11-13. dbra). A szo-
veti kép valoban a méhtest adenomyomajahoz hasonlé (12—13).

Az endometriosis fenti formai kezelés hatasra visszafejlodhet-
nek, de a kezelés hatastalan is lehet. Fontos tudni, hogy foleg

11. dbra Endometrialis csomo a hiively—végbél sovénybol, amely tomott, hegesedd
simaizomb0l, viszonylag gyér alapallomanybol és endometrialis mirigyekbol all.
A kép kozepén tomldsen tagult, vért tartalmazo mirigy, fol6tte jobbra pusztuld izom-
sejtekbol keletkezett Oriassejtekre emlékezteté képzodmények lathatok (HE, 100x)
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12. dbra Az el6z6 kép nagyobb nagyitassal, jol lathatok a ,,myogén oridssejtek’(HE, 400x)
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13. dbra Szeméremtestben keletkezett endometriosis képe. A szabalyos lapham
alatt tomeges alapallomanyban valtozatos alaku és tigassagn méhnyalkahartya-mi-
rigyek foglalnak helyet (HE, 100x)

a petefészek endometriosisabodl rak is keletkezhet (14). Klini-
kailag az endometriosis idiilt, elérehalado betegség, amely az
érintett nemi szervek stlyos karosodasat, mikodési zavarat
eredményezheti, kiterjedt hashartyai 6sszendvéseket okozhat,
és gyakori okozdja a medddségnek. Sajnalatos mddon a képal-
koto eljarasok nem vagy csak az esetek egy részében vezetnek
pontos kérisméhez. Elkiilonités szempontjabol a gyulladasos
betegségek és a rosszindulati daganatok jonnek szoba (15).

EGYEB ENDOMETRIOSISOK A kismedencén kiviil megjelend endo-
metriosis gyakori a hiivelyben és a szeméremtestben (13. dbra),
de elsosorban a gyomor-bél rendszer (csipobél, szigma- és
végbél, féregnyulvany, vakbél érintett, mintegy 20-35%-ban
(14-15. abra). A folyamat tobbnyire a hashartyai felszinre kor-
latozddik, de el6fordul, hogy az endometriosis attori a hashartyat,
és beterjed a bélfal rétegeibe is, és ez a simaizomfal megvasta-
godasat, hegesedését okozza. A ciklikus vérzések kiterjedt osz-
szetapadasokat, 0sszendvéseket eredményeznek, de az érintett
bélszakasz szikiilete, akar teljes elzarodasa is elofordulhat.

&
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14. abra A vékonybél hashartyajan keletkezett endometriosis (HE, X 200)
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15. abra A vastagbél falaban mélyen a vaskos izomrétegben lathatok valtozatos
tagassagl endometrialis mirigyek (HE, 100x)

A hugyuti rendszer kb. 20%-ban érintett, leggyakrabban a
hugyhdlyag felszinén és a hugyvezeték alsé szakaszaban ala-
kul ki endometriosis. Utobbi a higyvezeték szukiiletét ered-
ményezheti, amely a fels6bb szakasz, illetve a vesemedence
tagulataval (hydronephrosis) szovodhet (16. dbra).

o

16. abra Hugyholyagbol késziilt atnézeti kép. Jol lathato a fal izomrétegében he-
lyet foglalo endometriosis, amelyre tagult méhnyalkahartya-mirigy hivja fel a fi-
gyelmet (HE, 40x)

Borben és bor alatti szovetekben is gyakori az endometriosis.
A sebészi hegekbe (csaszarmetszés, gatmetszés) kozvetlen
érintkezés utjan kertil méhnyalkahartya, és altalaban, daganat-
szerl, tomlos masszat alkot.

KOROKOK Az endometriosis koreredetét illetGen Gsszetett el-
valtozas. Kortani jellegzetességeitol fiiggetleniil kialakulasaban
még ismeretlen tényezok mellett genetikai, hormonalis és immu-
nolédgiai hatasok vesznek részt. A fentiek kozil legjelentésebb
a hormonalis befolyas, amelyet az is igazol, hogy endometrio-
sis csaknem kizardlagosan a termékeny életkorban keletkezik.
Az emelkedett sargatesthormon- (progeszteron) szint gatolja az
endometriosis kialakulasat. Megfigyelések szerint endometriosis
azokban a nokben gyakoribb, akik idosebb életkorban fogantak,
ezzel szemben a tobbszor sziiltekben igen ritka. Normalis ko-
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riilmények kozott az érett sargatest megreped, progeszteronban
gazdag folyadéktartalma a hasurbe keriil, és ez a folyadék meg-
gatolja a havivérzés soran leszakaddé méhnyalkahartya-darabkak
hashartyan valoé megtapadasat. Ugyanakkor, ha a sargatest nem
nyilik meg, vagyis a repedés elmarad, az el6bbiekben emlitett
védohatas sem érvényesiil (16). Kiils6 endometriosis eseteiben
a szérum CA125 szintje emelkedett (17). Immunoldgiai okokra
utal, hogy endometriosisban szenvedd betegek esetében gyakori
a sejtmérgezo T-sejt-valasz zavara, a természetes 6losejtek foko-
zott miikodése, a B-sejtek miikodészavara (18).

AZ ENDOMETRIOSIS KOVETKEZMENYEI, SZOVODMENYEI Ezek
tobbfélék lehetnek:

TERMEKETLENSEG Tapasztalatok alapjan egyértelmu, hogy a ndi
terméketlenség egyik 6 oka az endometriosis. A folyamatos ku-
tatasok ellenére az endometriosis és a fogamzasi zavarok kozti
Osszefiiggés valodi természete mindmaig bizonytalan. A keze-
1ést illeten az elvaltozas sulyossaga, kiterjedése donto (19).

HASHARTYA-OSSZENOVESEK Igen gyakori és stlyos szovédmények;
UH-, MR-vizsgalattal felismerhetok. Gyakori kdvetkezménye
a méhtest és a fliggelékek rendellenes elhelyezkedése, a bélka-
csok megtoretése, a hugyvezeték hiigyhdlyagba szajadzasanak
szukiilete kovetkezményes vesemedence-tagulattal.

ATIPUSOS ENDOMETRIOSIS Nishida és munkatdrsai (20) 46 petefé-
szek-endometriosis vizsgalata soran 18 esetben észleltek atipu-
sos endometriosist. Ismeretes, hogy emldrak miatt alkalmazott
Tamoxifen-kezelés soran az endometriosis atipusossa valhat,
ennek szovettani képe az endometrium Osszetett tiltengésére
(komplex hyperplasia) emlékeztet.

HAM- ES STROMAEREDETU DAGANATOK Az endometriosis talajan
kialakul6 kiilonféle daganatok elsGsorban a petefészkek endo-
metriosisabol keletkeznek. Az endometriosis az endometrioid
mirigyrak és a vilagossejtes petefészekrak eld elvaltozasanak
tekintheté (21-22). Ritkan laphamrak is kialakulhat endo-
metriosis talajan (23). Bell és Scully (24) endometriosisbol
kialakult endometrioid adenofibroma és cystadenofibroma bor-
derline formajat észlelte 27 esetben. Mas szerzok is leirtak igy
kialakult adenofibromat (25).

OSSZEGZES Az endometriosis az ivarérett életkorban 1év6 nék
gyakori ¢és sulyos, gyakran terméketlenséget, alhasi fajdalmat
okozd rendellenessége. Kialakulasa tobb, részben még ismeret-
len tényezotol figg. Kovetkezményei és szovodményei miatt
még azokban az esetekben is fontos tudni rdla, amelyekben az
endometriosis panaszt nem okoz.
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Veszélyes tévhit az, hogy a magyar nyelv elsGsorban a koltészet nyelve és nem a tudomanyé, vagy
hogy szépsége foleg a szépirodalomban keresend6. Ez nem igy van. Lényeget megragadd termé-
szete, a pontosan megfigyelt valosagbdl kiinduld gondolkodasmoéd, egyesité hajlama, tomorsége,
gazdag szokincs, képi jellege a tudomanyok miivelésére és a szép, szabatos szakmai irasra kivalt-

képpen képessé teszi.

(Molnos Angéla: Jovonként a magyar nyelv tigyében, 2003)
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A daganatgyogyaszat elm¢leti alapjai
Immunoldgiai ismeretek nogyogyaszok szamara (1. rész)

Bevezetes, antigeének ¢s ellenanyagok
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ELOSZO A SOROZATHOZ A molekuldk vizsgalata az immuno-
logia teriiletén is hozott sok uj felismerést, megvilagitott ho-
malyosan vagy egyaltalan nem ismert részleteket. Jelentosen
boviiltek a varanddssag immunoldgidja mellett a daganatok im-
ganatgyogyaszat gyakorlataba, a kormegallapitas és a kezelés
teriiletén egyarant. Ez a sorozat tobbé-kevésbé szotarszerlien
foglalja Ossze az immunologia szakkifejezéseit, fogalmait,
mindenekeldtt a négyogyaszok és a daganatokkal, rakkal fog-
lalkozok szemszogébol. Természetesen nem torekedhettem tel-
jességre. Célom az, hogy rovid, csupan a 1ényeget megvilagito
leirasokat adjak, az alapoktol a legujabb ismeretekig, figyelve
arra, hogy azok kénnyen megkereshetok legyenek.

A szoétarszert Osszeallitas megkoveteli a szakellenorzést, hogy
az immunoldgia és a csatlakozo6 tudomanyagak jeles képvisel6i
ellendrizzék a leirtakat, a szakkifejezéseket és a fogalmakat.
Erre megkértem Dr. Németh Péter egyetemi tanar urat, aki
készséggel vallalta. Halasan k6szonom a segitségét.

Az immunfolyamatok a gyakorl6 orvosoknak, kivalt a sebészet
mivészetét Uzoinek olykor-olykor elvontnak, tul bonyolult,
molekularis tudomanynak tlinnek, és egyszersmind kovet-
hetetlennek is. Ugyanakkor 6k sem nélkiilozhetik a részletek
megértését sem, hiszen a szervezet eredménytelen védekezése,
oOhatatlanul meghiusitja minden orvoslasunk sikerét.

Elismerem, az immunrendszer anatomiai értelemben nem
egyetlen szerv, hanem az egész szervezetben mindenhol elér-
hetd, Osszetett szervrendszer, amelynek sejtjei szétszéled-
tek testszerte. Az immunrendszer egységes: a velesziiletett, a
természetes és szerzett immunmiikddés csak a szervezeti vé-
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dekezés torzsfejlodési fokozatai; az elobbi mar kialakult a leg-
egyszerubb él6lényeknél, az utobbi a gerinceseknél kezdodott,
vagyis a torzsfejlodés kései szakaszaban, mig az elmult évti-
zedben megismert ,természe-
tes” immunrendszer az &tmenet
a két véglet kozott. Voltaképp
az immunvédekezés nem mas,
mint az immunsejtek Ossze-
hangolt tevékenysége, és ezek
muikodésének megértése sem
6rdogtél valobb, mint felfog-
ni, megtanulni egyéb szerveink
sejtjeinek ténykedését. Ennek
szellemében allitottam Ossze
ezt a kozlményt. Az ismertetés
az immunoldgia vazlatos dsszesitése, csupan a daganatgyogya-
szathoz elengedhetetleniil sziikséges ismereteket targyalja a
mellékelt tartalomjegyzék szerinti bontasban.

TARTALOMJEGYZEK

+ Antigének és ellenanyagok
* Immunszervek

* Immunsejtek

* Citokinek

* Immunfolyamatok

» Immunvalasz

* Autoimmunitas

* Az immunolégia diohéjban
* Daganatimmunologia

A szétarszeri, egyszert dsszefoglalas mellett nem kevésbé fon-
tos cél a szakkifejezések magyaritasa. Az ismertetésekben sok
fogalomra, névre 0j magyar szaksz6 taldlhatd. Tisztdban va-
gyok vele, hogy a bevalt és elterjedt idegen szakszavak helyet-
tesitése magyarokkal szokatlan, mindenkor szélmalomharc, s6t
még visszatetszést is kelthet. Am, ha eleink — gondolok itt Va-
radi Lencsés Gyorgyre, Apaczai Csere Janosra, Papai Pariz Fe-
rencre, a XIX. szazad nyelvujitd oridsara, Bugat Palra és még
sok-sok masra — nem kezdték volna atiiltetni a tudomanyok
nyelvét magyarra, nyelviink mar réges-régen a hasznalhatatla-
nok ko6z¢ tartozna. Senki ne gondolja, hogy ma nem ugyanez
a helyzet, hogy most mar nincs sziikség a tudomany magyar
nyelvének pallérozasara, az j fogalmak, megnevezések hazai
valtozatainak létrehozdsara, mondvan ,,nagyon j6 az idegen
szd: elterjedt, mindenki érti stb.”. Ez igy igaz, de ha nem fej-
lesztjiik a magyar szaknyelvi szokincset, egy-két emberdlto, és
nyelviink versenyképtelenné valik. Tartozunk utédainknak, s6t
kotelességiink a szaknyelviink miivelése, hogy ok is tudjanak
majd magyarul gydgyitani, tervezni gépeket és hazakat, ma-
gyarul elmélkedni, muvészkedni és igy tovabb. Barmely nem-
zedék az elodei buzgolkodasaibol él, amde felelds is a j6vo
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emberivadékaiért. Mi tobb, a ratermettségével mindenkinek
el is kell szamolnia: vajon munkalkodtunk-e kelléen az uto-
dok nyelvéért is. Ezek a gondolatok sarkalltak 0j, magyar szak-
szavak megalkotasara, mindenkor masokkal egyiitt toprengve.
Tudom, hogy sokan megmosolyogjak az efféle kezdeménye-
zéseket, ezért kiillondsen halasan koszoné6m munkatarsaimnak,
hogy elfogadjak magyarito kisérleteimet.

ANTIGENEK Az antigén szakkifejezés szOOsszevondsbol szar-
mazik, magyar kutatd, Detre Laszl6 képezte az antiszomatogén
szobdl. Az angol nyelvi irodalomban az antibody generator
szoszerkezetbdl szarmaztatjak.

Az antigének a nyiroksejtek és az ellenanyagok altal felismert
és fajlagosan k6t6d6 molekulak, részecskék; szokasosan kival-
tanak immunvalaszt. Az antigének legtobbszor szerves mole-
kulék (fehérjék, peptidek, aminosavak, szénhidratok, lipidek)
— a baktériumok, a virusok, a gombak vagy a szervezetiink
épitéelemei —, de lehetnek sejtmagrészecskék (kromoszoéma-
toredék, DNS-darabok stb.), sét szervetlen anyagok (példaul
nehézfémek) is; ez utobbiak az Gn. félantigének (haptének)

(1. lejebb).

Az antigének el6fordulnak oldott allapotban (molekulak, ré-
szecskék) vagy biologiai szerkezeteken: a sejtek (korokozok,
daganatsejtek stb.) felszinén (sejtfelszini antigének). Egy-egy
sejten lehet tobbféle és egyfajtabdl tobb antigén is.

MEGJEGYZES Valamely antigén nem mindegyik szervezetben antigénhatasu,
hiszen antigén volta fiigg attol is, hogy vannak-e a szervezetben olyan immun-
sejtek, ellenanyagok, amelyek felismerik, és kétodnek hozza.

FELANTIGEN A félantigén, mas néven haptén, Gnmagaban nem,
de fehérjével (hordozé [carrier, schlepper]) dsszekapcsolod-
va antigénné vald, altalaban kis (<5-10 kDa) molekula, vol-
taképp antigén-meghataroz6. Immunvalaszt csak akkor valt ki,
ha megfelelé hordozohoz kotodik. A félantigének foleg az al-
buminokhoz kapcsolédnak, és megvaltoztatjdk antigénszerke-
zetliket. A két molekula kivalthat kiilon-kiilon és egyiittesen is
immunvalaszt, tobbségében ellenanyag-képzodést.

Félantigén sok minden lehet, példaul gyogyszerek, foleg anti-
biotikumok, ugyanis ezek tobbnyire kis molekulasulytak, és
a szérum fehérjéihez kapcsolodva el6idézhetnek immunfolya-
matokat (penicillinallergia stb.). Masok (diclofenac, metildopa,
érzéstelenitok stb.) a vorosvértestekhez kotddve immunizalnak.
Elofordul, hogy a félantigén kozvetve, a gyulladasos sejteken
keresztiilt kelt immunvalaszt.

AZ ANTIGENEK SZERKEZETE Az antigének két részbol tevodnek 6sz-
sze: az antigén-meghatarozobol és a hordozorészbol.

Antigén-meghatérozé antigén-determindns, epitop (epitop)

Az antigénnek az ellenanyaghoz és a nyiroksejtekhez koz-
vetleniil kotodo része, ez felelés az antigén fajlagossagaért.
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Az antigén-meghatarozé lehet vonalszert (linealis meghata-
rozé/determindns, linear epitop) vagy térszerkezeti (konfor-
macids meghatarozd/determinans, conformational epitop).
A vonalszeri meghatarozé a polipeptid eredeti aminosavsor-
rendjének 6-8 tagjabol all; altalaban a T-sejtek azonositjak.
A térszerkezeti meghatarozok a fehérjék negyedik alakzataval
keletkeznek, ugyanis ez teszi lehetdvé, hogy tavoli peptidek
egymas mellé keriiljenek, és kialakitsanak antigén-meghata-
rozot. A térszerkezeti meghatarozokat szokasosan a B-sejtek
észlelik. A szénhidratoknal, lipideknél, nukleinsav-részecskék-
nél altalaban az erésen kotodo (kovalens kotést) szerkezetek
az antigén-meghatarozok. Joszerével a félantigének is anti-
gén-meghatdrozok. Az antigén-meghatdrozok — ellentétben
az antigénekkel — mindig az antigén részeként 1éteznek, oldott
form4juk nincs.

Egy-egy nagy antigén felszinén rendszerint tobb antigén-meg-
hatarozo van (vonalasak ¢és térszerkezetiek is); ezek mindegyi-
kére kialakulhat fajlagos, de egymastdl fiiggetlen immunvalasz.
Egyetlen nagy antigén tehat sokféle immunvalaszt valthat ki.
Az immunvalasz mindig egyetlen antigén-meghatarozora jon
létre, és nem a nagy molekulak (pl. fehérje) antigén-meghata-
rozdinak az &sszességére. A tobb antigén-meghatarozé koziil
vannak uralkod¢ jellegiiek, ezek keltik a legerdsebb immunva-
laszt, és hattérbe szorithatjak a tobbi antigén-meghatirozo altal
elinditott immunfolyamatokat.

Hordozérész (karrier)
Az antigén-molekulanak az antigén-meghatarozon kiviili része.
Részt vesz az immunvalaszban.

SZERKEZETVALTOZAS A korokozok antigénszerkezete gyakran
valtozik, ez az egyik formaja az immunrendszerrel szembeni
védekezésiiknek. Megkiilonboztetjiik egy lassu €s egy gyors
formajat.

Antigén-eltolédds* (antigenic drift)

A virusantigénekben lassu, pardnyi modosulasok folyamatosak,
és legtobbszor nincs kiilondsebb kovetkezményiik. Eléfordul
azonban, hogy a paranyi atalakulds megvaltoztatja az anti-
gén-meghatarozd fajlagossagat, és ennek kovetkeztében az
eredeti antigénnel szemben képzodott ellenanyagok mar nem
kapcsolodnak hozza. Ezt nevezik antigenic driftnek, magyarul
antigén-eltolddasnak mondhatnank. Az antigén-eltolodas valo-
szinlleg a virusok természetes kivalasztodasanak az eszkoze,
az immunvédekezés kijatszasa érdekében.

Antigénvéltés* (anfigenic shif)

A virusantigének szerkezetvaltozasanak mésik formdja az un.
antigenic shift, magyarul antigénvaltas. Lényege: két virus-
torzs génjeinek atcserélodése (rekombindcio) miatt a virusgén
hirtelen és jelentosen atalakul, az eredeti antigén-fajlagossag
eltinik. A keletkezett antigének a szervezet szamara teljesen
ujak. Az antigénvaltas az influenzavirusoknal viszonylag gya-
koriak, kovetkezménytiik: jarvanyos fertézések.
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AZ ANITIGENEK TULAJDONSAGAI Az antigénnek alapvetd tulajdon-
saga az antigén-fajlagossag (antigén-specificitas), vagyis a faj-
lagos (specifikus) kotodése és a fajlagos immunvalaszt kivalto
vagy gatlo képessége.

Fajlagos kétédés (antigenitds vagy egyszer(en antigénktédés)

Az antigénnek az a tulajdonsaga, hogy kizarolag csak a szer-
kezetileg teljesen hozzailld, azaz fajlagos ellenanyaghoz, jel-
fogdkhoz kapcsolodik. Az antigén-meghatarozo szabalyozza a
fajlagos kapcsolodast.

A fajlagos immunvélasz kivéltdsa (immunogenitéss)

Az antigén immunsejtek gerjesztését, immunfolyamatokat ki-
valtd képessége. Az antigén fajlagos kotodésének kovetkez-
ménye: az antigén ugyanis csak a hozza kotodott nyiroksejtre
vagy ellenanyaggal hathat. Az immunvalaszhoz az egész anti-
gén (hordozo és meghatarozo) sziikséges.

A témads jellegd fajlagos immunvélasz elmaradésa (immuntéirés)

Mas néven tolerogenitas. Az antigén vagy a szervezet pillanat-
nyi allapotanak immunologiai valaszképtelenséget (anergia)
okozo sajatossaga (tolerogén tulajdonsag); példaul, hogy ne ala-
kuljon ki immunvalasz a sajat (testazonos) antigének hatasara.

ANTIGENEROSSEG (IMMUNHATEKONYSAG) Az antigénerGsség a fajla-
gos antigénkotddésnek és az antigén immunvalaszt kivalto ké-
pességének a mértéke. Erds antigének nevezziik a B- és T-sejtek
altal is felismerhet6 antigéneket. Az antigének erdssége fiigg:

* Az antigén anyagatol, kémiai Osszetételétol. A fehérjék a
leger6sebb antigének (foleg szerkezeti merevségiik miatt),
a szénhidratok gyengébbek (szerkezetiik ismétlodod egysé-
gekbal all; ezért konnyen valtozik), a lipidek nagyon gyenge
antigénhatasuak (térszerkezetiik nem rogziilt). A nukleinsav-
darabok (DNS, RNS) kdziil altalaban a nagyobb molekulatd-
megl és a kevéssé metilaltak az erdsebb antigénhatastak, a
kisebb tomegtick és a metilalt formak joval kevésbé.

» Az antigén kémiai és fizikai (tér-) szerkezetétdl, a szerkezet
allandosultsagatol (rogziilt szerkezetek erdsebb hatasuak).

* Az antigén nagysagatdl (a 2000 Dalton molekulastlynal ki-
sebb molekuldknak kicsi az antigénhatasuk, kivételek [pl.
gyogyszermolekulak] azonban vannak, a nagy molekulak vi-
szont erds antigének, mert kevéssé oldékonyak, és a macro-
phagok kdnnyebben feldolgozzak).

* Az antigének lebonthatosagatol (az antigén-bemutato sejtek
csak a lebonthat6 antigénekbdl képezhetnek kis peptideket).

* Az anigének biologiai eredetétol (sajat, egyedkiilonb6zo,
idegen [auto-, allo-, xeno-] antigének).

AZ ANTIGENEK HATASAI Az antigének az ellenanyagokra és a nyi-
roksejtekre hatnak.

Ellenanyaghatés

Az ellenanyaggal kapcsolodva tevékenyitik azokat, egyiitt al-
kotjak az un. antigén—ellenanyag képzédményt™ (antigén—el-
lenanyag komplex) (1. lejjebb).
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Nyiroksejthatds
Hatasuk a nyiroksejtekre a nyiroksejtek érettségétol fiigg: az
éretlen nyiroksejtek érését, az érettek gerjesztést okozzak.

* Nyiroksejtérés Az antigének hatasara az éretlen (antigénnel még
nem talalkozott) nyiroksejtek éretté valnak, és kivalogatod-
nak, kifejezik a jelfogdikat. A folyamat a T-sejteknél a cse-
csemdmirigyben megy végbe, a B-sejteknél a csontvelgben
és valoszintleg a Peyer-csomokban is (1. késobb).

* Nyiroksejtgerjesztés (-akfivélas) Az érett nyiroksejtek miikodésének
beinditasa, a B- és a T-sejtes immunvalasz kivaltasa. A nyi-
roksejtgerjesztés szokasosan a nyiroktiiszokben zajlik.

AZ ANTIGENHATAS EROSSEGE Ez a fogalom a nyiroksejtek ger-
jesztésének és/vagy az ellenanyag képzodésének mértékére
vonatkozik. JelentGsége elsosorban az oltdsoknal van; a daga-
natgydgyaszatban a HPV-oltasnal. Fiigg a kovetkezoktol:

* Az antigénerosségtol.

A jelenlétének id6hosszatol: minél tartosabb az antigénhatas,
annal kifejezettebb.

» Az antigén beadas/bejutas modjatol: az antigének mas hatast
valtanak ki a nyalkahartyakon és mast a bordn vagy a bor
alatti kotoszovetbe jutva. Ugyanaz az antigén (pl. a taplalék
fehérjéi) teljesen eltérd valaszt valt ki a bélnyalkahartyajan
at bejutva, mint a bor ala fecskendezve. Az utobbinal lassan
szivodnak fel, ezért hatasuk kifejezett.

+ Az antigén mennyiségétol: az antigén kis mennyiségben im-
muntiréshez, til nagyban az immunrendszer megbénitasa-
hoz vezethet. K6zepes mennyiségben a leger6sebb hatasu —a
hataserosség a Gauss-gorbe szerinti.

* Genetikai tényezdk: egyénenként nagyon is kiilonbozhet az
ugyanazon antigénre adott immunvalasz; s6t bizonyos gén-
hibak a T-sejtes immunvalasz elmaradasat okozzak (karoso-
dik a nyiroksejtképzodés vagy az antigénbemutatas).

» Az életkor: csecsemdknél szokasosan a 6—12. honapban ala-
kulnak ki az immunfolyamatok. Idoskorban csokken az im-
munoldgiai valaszadas.

* Az antigénhatas ismétlodésétol: ez az un. erdsitd (booster)
hatas — az antigén ismételt bevitele (oltdsoknal) sokszorosara
noveli hatasat a B- és a T-sejtek, valamint az emlékez6 sejtek
kifejezett burjanzasa kovetkeztében.

» Oltasoknal az antigén hatékonysagat rendre valamilyen ada-
1€k (adjuvans) hozzaadasaval serkentik.

AZ ANTIGENEKNEK, A B-SEJTEKET GERJESZTO KEPESSEGUK SZERINTI KET
FORMAJA Megkiilonboztetiink a T-sejtektol fliggo és fiiggetlen
B-sejtet gerjeszt6 antigéneket. A T-sejt-fliggd antigének java-
részt fehérjék, serkentd hatasahoz értelemszertien sziikségesek
a T-sejtek; ezek képezik a gerjesztodés masodik jelét. A T-sejt-
figgetlen antigének szokasosan poliszaharidok, lipidek vagy
nukleinsavak, amelyeket az antigén-bemutato sejtek nem képe-
sek feldolgozni és bemutatni a T-sejteknek, kovetkezésképpen
a T-sejtek nem ismerhetik fel; ezért nevezziik ezeket T-sejt-
t6l fiiggetlen antigéneknek. Jel6lésiik TI- (T cell independent)
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A daganatgyogyaszat elméleti alapjai. Immunologiai ismeretek négyogydszok szamara (1. rész)

antigének; két fajtdjuk a TIl- és a TI2-antigének. A kétféle
antigénhatds részleteit a B-sejteknél ismertetem.

AZ ANTIGENEK CSOPORTOSITASA Sokféleképpen rendszerezik az
antigéneket, az alabbi egyfajta, egyszeru felosztas:

Idegen (xeno-) antigének

Idegen, azaz a szervezetiinkt6l eltér6 fajbdl szarmazo (fajide-
gen) antigének (baktériumok, gombak, virusok, pollenek, bak-
tériumok termékei stb.). A 1égutakon, a tdpcsatornan, a borén
4t vagy mas modon jutnak a szervezetbe. Altalaban tamadé im-
munvalaszt valtanak ki, és leginkabb a macrophagok mutatjak
be a CO4" T-sejteknek.

Belsé antigének

A szervezet ép, fert6zott vagy atalakult (daganat-) sejtjeinek

antigénjei. A belsd antigéneket az MHC1-molekulak ismerik

fel, és mutatjak be. Alapvetoen besorolhatok két csoportba:

o Ep sajdt (self) antigének A szervezet sejtjeinek szabélyos anti-
génjei. Kivalthatnak immunvalaszt, ha veliik szemben az
immunsejtek érése alatt nem alakult ki immuntirés. Ennek
oka lehet: a) a nyiroksejt-kivalogatodas hibaja a nyiroksejtek
érése alatt (a nyiroksejtek nem talalkoznak a sajat antigének
mindegyikével; a sajat antigénhez kapcsolddd nyiroksejtek
koziil néhany nem pusztul el stb.); b) a rejtett — a felismerd
sejtek szamara hozzaférhetetlen — antigének szabadda valasa.
A rejtett antigének fert6zés, sériilés vagy daganatképzodés
miatt keriilhetnek kapcsolatba a nyiroksejtekkel, €s mint ,,ide-
gen” antigének jelennek meg. A ,,rejtett” antigének altalaban
a magzati élet késdi szakaszaban — a T-sejtek kivalogatoda-
sa utan — kialakuld szervek sejtfehérjéi. Kovetkezésképpen
az ilyen antigéneket azonositd T-sejtek nem valogatodtak
ki, és nem pusztultak el érésiik alatt a csecsemémirigyben.
Az egészséges szervezetben azonban nem érintkezhetnek
egymassal, mert ezek a fehérjék elzart helyen vannak, példa-
ul a spermatogoniumok a herecsatornakban (anatomiai gat),
a szem belso szerkezetei (vérkeringéshiany) stb.

* Megvdliozott sajét antigének A szervezet sajat antigénjeinek szer-
kezete baktériumok, virusok, gyogyszerek, daganatok stb.
okozta fehérjeatalakulas vagy génhiba miatt megvaltozhat,
benniik 1 antigén-meghatarozok alakulhatnak ki (neoepito-
pok), de teljesen 1j antigének (neoantigének) is 1étrejohetnek.
Ezek az antigének a sejtekben keletkeznek, az érintett sejtek
dolgozzak fel, és mutatjak be a Tc-sejteknek. Az igy keletke-
zett antigének idegenek a szervezet szamara.

Neoantigén, necepitop 1 antigén, 1j antigén-meghatdrozo kialakuldsa
Valamely antigén fajlagossadganak a megvaltozasa. Oka lehet 4j
antigén-meghatarozo vagy uj antigén kialakuldsa. A fehérjemo-
lekula szerkezetének atalakitasaval (foszforilacio, glikozilacio,
hokezelés, kapcsolodas félantigénnel stb.) bizonyos antigén-
meghatarozok eltlinnek, és ujak keriilhetnek felszinre, 0j an-
tigén-fajlagossag jon 1étre. Ha ez az antigén hordozoé részének
atalakulasaval is tarsul, 0j antigénrol beszéliink. A kett6 elkii-
I6nitése immunoldgiai szempontbdl nem lényeges.
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EGYEB FORMAK

Szuperantigének (nevezik poliklondlis T-sejt-mitogéneknek is)

Baktériumok vagy virusok antigénjei (mérgek); a T-sejtek jel-
fogdinak fajlagossagatol fiiggetleniil, a jelfogok kiilso részé-
hez (B-lanc) és az antigén-bemutato sejtek MHC-molekulaihoz
(B2-lanc) kotodnek. Ezért képesek valogatas nélkiil gerjeszteni
tobbféle T-sejtet is. A T-sejtek 5-25%-at hozzak mukodésbe
ennek kovetkeztében nagyon sok citokin képzodik, és felborul
a bioldgiai egyenstly (toxikussokk-szindroma).

Alloantigének (alloantigen)

Allélok formajaban megjelend — tehat ugyanazon gének altal
kodolt — kiilonbozo antigének. Mas egyedbe keriilve kivalthat
immunvalaszt. Ilyenek a HLA-rendszer (fehérvérsejt-alloanti-
gének), a vércsoportantigének stb.

Isoantigének (egyedantigének’)

Valamely faj nem mindegyik egyedében jelen 1év6 sajat antigén.
Mas egyedben immunfolyamatot indithat. Az isoantigéneket
kiilonb6z6 gének kddoljak; ennyiben kiilonboznek az alloanti-
génektol.

Autoantigének (autoantigen, self-antigen)

Ezek a tdmadé immunvalaszt vagy az immuntirést kivalto ép
vagy atalakult sajat antigének. Az egészséges immunrendszer
folyamatosan szabalyozza a tamado és a tlir6 jellegli immunva-
laszt a sajat antigénekkel szemben. Az autoantigének tehat fo-
lyamatosan keletkezhetnek, de rendre semlegesitodnek is.

Allergén (allergen)
Allergiat okoz6 antigén.

ANTIGEN-FELISMERES  Csak az immunglobulinok (ellenanyagok,
B-sejtek), a tollszerti fehérjék/jelfogok (toll like receptor, TLR),
az MHC-fehérjék, tovabba a T-sejtek, a macrophagok és a
dendriticus sejtek ismerik fel az antigént. Az immunglobulinok
(ellenanyagok), a TLR és az MHC kozvetleniil azonositjak az
antigéneket, kozvetleniil veszik észre az antigén-meghatarozo-
kat, a T-sejtek, a macrophagok és a dendriticus sejtek kdzvetve
érzékelik oket. A sejtek koziil tehat csak a nyiroksejtek és az
antigén-bemutaté sejtek fedezik fel az antigéneket; mindegyik
valamelyik felszini jelfogojaval:

* A B-sejtek jelfogdi az antigén-meghatarozokat természetes
formajukban veszik észre.

» A T-sejtek attételesen, az antigénbemutato sejtek kozvetitésé-
vel azonositjak az antigén-molekulanak, az antigén-bemutato
sejtek felszinén 1évéo MHC-vel egységet képezo peptidjét.

* A macrophagok nem az antigént észlelik, hanem az antigén—
ellenanyag képzédmény Fc-részét (1. késobb).

* A dendriticus sejtek a manndz-, az Fc- és a DEC205-jelfo-
goikkal (1. késobb) az antigének hordozo részét, illetdleg az
antigén—ellenanyag képzodmény Fc-részét érzékelik.

ANTIGEN-BEMUTATAS V6. immunfolyamatok.
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1. dbra Az ellenanyagok (immunglobulinok) szerkezete. Egy-egy, egyforma konnytlanc (L-lanc, light chain) kapcsolodik egy-egy, egyforma nehézlanchoz (H-lanc, haevy
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L- és H-lancokon is, ~110 aminosavbdl allo, azonos, de egymastol fiiggetlen, gdmb-

szerli egységek (gombegységek’, Ig-gombegységek’, globular domains [Ig-egységek, Ig-domének]) ismétlddnek — szokdsosan négy —; mindegyiket S-S hid fogja dssze.
A H-lanc harom gombegysége (Cul, Ci2 és Cy3) allando szerkezetti (dllando szakasz/rész, constant [C] region/domain), egynek (V1) a szerkezete valtozo (variable region/
domain, V-szakasz, V). A H-lancok kotodési szakasza az in. kapocsrész” (hinge) a Ci2-nek a Cyy1-gyel tarsul6 részében van. [& IgE Az Ig-k két alcsoportjaban (IgM és
IgE) a H-lancnak, a molekula C-végénél egy negyedik allando egysége (Cud) is van; az abran az IgE lathato. [B] sIgA A kivalasztodo IgA-molekula két immunglobulinjat
a J-lanc fogja Gssze, és korbeveszi az in. SC-darab; ez védi a savak hatasatol. Az immunglobulinok enzimekkel felbonthatok sajatos toredékekre. Papain az immunglobulint
a kapocsrész felett (O---- jelolve) hasitja az un. Fab-szakaszra és az Fc-téredékre. Pepszinnel bontva (@---- jeldlve) létrejon a F(ab’), és pFe-toredék

ELLENANYGOK (ANTITESTEK; ANTIBODIES) Az ellenanyagok az an-
tigénnel fajlagosan kapcsolddo immunglobulinok; a plasmasejtek
képzik (1. késobb). El6fordulnak oldott formaban a szérumban, a
sejtkozi folyadékban és a nyirokban, kivalasztodo (szekretalt)
formaban a nyalkahartyakat fed6 nyakban és mas valadékokban
(nyal, konny, anyatej stb.), tovabba kototten a B-sejtek jelfogo-
inak (BCR) részeként. A kiilonbozo fajlagossagu ellenanyagok
Osszessége az ellenanyag-allomany (antitest-repertoar).

AZ ELLENANYGOK (IMMUNGLOBULINOK) SZERKEZETE Az immunglobulin
(Tg) jellegzetes szerkezetli torzsokos gombfehérje; sokféle biolo-
giai szerkezet eleme. Az ellenanyagok két par kiilonbozo fehérje-
(polipeptid) lancbol — egy par azonos konnyulancbol (light chain,
L-lanc [24 kDa]) és egy par azonos nehézlancbdl (heavy chain,
H-lanc [55-70 kDa]) —, valamint szénhidratokbol (oligoszacharid)

épiilnek fel (1. abra). Mindegyik lancnak van egy allandé (con-
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stant region) ¢s egy valtozo aminosav-sorrendu része (variable
region) (1. abra); a valtozd rész ismeri fel és kapcsolodik az an-
tigénnel. Valtozékonysaguk hatartalan (elméletileg 1057-en valto-
zat lehetséges), kovetkezésképpen az ellenanyagok valtozata is
végtelen. A lancok allando részei a végrehajto feladatok elinditoi.
A Cyl a valtozo részhez (Vi) kapcsolodik, és részt vesz az anti-
gének megkotésében. A Cy2 a kapocsrész” (kapocsrégio), a Cy3
kotodik a sejtek Fe-jelfogdjahoz. A kapocsrész (hindge) rogziti
egymashoz a nehézlancokat egy vagy tobb S-S-kotéssel; ez bizto-
sitja az Ig-k hajlékonysagat, amely az antigének sokfélesége miatt
sziikséges (2. abra). Minél nagyobb a kapocsrész, annal rugalma-
sabb az ellenanyag. Az immunglobulinok két valtozataban (IgE és
IgM) a nehézlancon egy negyedik gombegység (Cy4) is van; ez
sajatos sejtkapcsolatokat tesz lehet6vé. Az oligiszacharidok ko-
valens kotéssel kapcsolodnak a nehézlanc allando részéhez, de
az IgM-ben féleg a J-lanchoz, az IgA-ban pedig az SC-darabhoz.
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—— kapocsrész ——

W

2. dbra Az ellenanyagok kapocsrésze teszi lehetové, hogy az egymashoz kozel
vagy tavol allo kotohelyekhez is kapcsolodjanak

Jarulékos lénc (J-lénc, joining chain)

A J-lanc polipeptid, az IgA-ban és a IgM-ben fordul elo; a
nyalkahartyai nyirokszovet (MALT) plasmasejtjei képezik.
Osszekapcesolja a szabalyos négylanct (monomer) immunglo-
bulinokat (polimerizalas); IgA esetében kettot (dimer) vagy
négyet (tetramer), az [gM-nél 6t6t (pentamer). A J-lanc a ne-
hézlancokat egyesiti a C-végeknél, az un. farokrészeknél.

SC-darab (secretory component)

Nevezik pIgR-toredéknek is. Az SC-darab a pIgR- (polymeric
immunglobulin [Ig] receptor) szénhidratfehérjéknek, ~70 kD
nagysagu, a fehérjebontd enzimeknek ellendlld része. Kortil-
fogja a kivalasztodo (szekrécios) ellenanyagot (IgA), és védi a
savas enzimek bontd hatasatol.

A NEHEZLANCOK FAJTAI (1ZOTiPus) A H-lancok allandd részében az
aminosavak sorrendje nem egyforma mindegyik immunglobu-
linban. Megkiilonbdztetiink az aminosavsorrend szerint Stfajta
H-lancot, ezeket gorog betikkel (o, 9, vy, €, ) jeloljuk.

A KONNYULANCOK FAJTAI (1ZOTiPUS) Az L-lancok alland6 részének
két szerkezeti valtozata ismert: a lambda (M) és a kappa (K);
koziilik mindig csak az egyikféle kapcsolddik a H-lancokhoz.

ELLENANYAG-TOREDEKEK  Enzimekkel (papain, pepszin) felbontha-
tok az immunglobulinok az S—S hidaknal, sajatos, 6nallo alegy-
ségekre, un. toredékekre (Fab és Fc, illetdleg F(ab’), és pFc).

Emésztés papainnal

A papain a H-lancot kozvetleniil a kapocsrész S—S kotései fe-
lett hasitja harom részre: keletkezik két azonos in. Fab- (frag-
ment antigen binding) és egy, konnyen kristalyosithato, tn.
Fc- (fragment crystallisable) egység.

* A Fab az L-lancbol, a Cyl-bdl és a VH-bOI tevodik Ossze
(1. abra), ez kapcsolodik az antigén-meghatarozohoz (a két
Fab kett6hoz), és nincs végrehajto hatasa.

* Az Fc a Cy2-t és Cy3-at tartalmazza, nincs ellenanyag-tu-
lajdonsaga, de képes beinditani végrehajtd folyamatokat, és
egyesiilni az Fc-jelfogokkal (FcR), mert magaban foglalja
Cy3-at.
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Emésztés pepszinnel

A pepszin a H-lancot a Cyu2-ben, kozvetleniil a kapocsrész
alatt hasitja: két, egymassal S-S hiddal 6sszekotott Fab, az un.
nagy molekulasulytu Fab keletkezik; jelolése F(ab’), (1. dabra).
A Cy2 peptidekre esik szét, a Cy3 sértetleniil megmarad, és
pFc-nek nevezik.

AZ ELLENANYAGOK ANTIGENKOTOHELYE Az antigénhez az ellenanyag a
Fab-részével tarsul. Ennek valtozo részében (Vi és Vi) vannak
allando sorrendii aminosavszakaszok (vazszekvenciak, frane-
work region [FR]) és valtozo sorrendiek (complementarity-de-
termining regions [CDRs], mas néven hipervariabilis régiok); az
utobbiak ismerik fel és kétik meg az antigént (antigén-felismero,
egyszerten csak felismerd részek). A valtozo részek allando és
valtozd sorrendil aminosavai kialakitanak lanconként harom, ha-
romiranyu ,,zsebet” (three-dimensional pocket); az antigén ebbe
illeszkedik sajat — fizikokémiai — tiikorképeként. A zsebek min-
tazodnak fajlagosan az antigén-meghatarozoknak megfelelden,
vagyis ezek felelosek az ellenanyagok fajlagossagaért.

AZ ELLENANYAGOK VALTOZEKONYSAGA A felismeré részben az
aminosavainak sorrendje a nehéz- és a konnyilanc 3-3 pont-
jan rendkiviil valtozo; ez a magyarazata a szinte végtelen val-
tozékonysagnak. A felismeré rész valtozatait nevezzik az
ellenanyagok idiotipus-valtozatainak, magyarul felismer6val-
tozatoknak” A rendkivilli valtozékonysag hatterében génatren-
dezddés, az un. somatic hypermutation (SHM) all.

SHM (SOMATIC HYPERMUTATION) A génatrendezodés (SHM) az
immunsejtek alkalmazkodasi formaja 0j idegen elemekhez,
példaul kérokozokhoz. Lényege az immunglobulinok (ellen-
anyagok, BCR) valtozé szakaszanak a forgandorészében beko-
vetkez6 aminosavsorrend-valtozasok az ellenanyag-képzodés,
illetoleg a B-sejtek osztddasa alatt. Rendszerint egy-egy ami-
nosav cseréldodik. Az SHM mindig csak egyetlen sejtet érint, és
nem adédik at az utdodokba.

A génatrendezddés részletei jorészt tisztazatlanok; valdszind,
hogy az AID (activation-induced [cytidine] deaminase) 4tala-
kitja a cytosint uracilla aminocsoport elvonasaval: igy a cyto-
sin—guanin bazisparbol uracil-guanin keletkezik. Az uracil az
ép DNS-ben nem fordul elo, ezért az uracil-DNS-glikozilaz
nevi DNS-javité enzim eltavolitja. A hianyt polimerazok
(error-prone DNA polymerases) toltik ki mas aminosavakkal
(génatalakulas).

AZ ELLENANYAGOK KAPCSOLODASI LEHETOSEGEI Az ellenanyagok
szokasosan haromféleképp kotodhetnek a sejtekhez és/vagy
molekulakhoz, nevezetesen kapcsolodhatnak az antigén-meg-
hatarozohoz, az Fc jelfogokhoz/részekhez és valamely komp-
lementfehérjéhez.

Antigén-meghatdrrozé

Az ellenanyagok alapvet6en a fajlagos antigén-meghatarozok-
hoz kotodnek a Fab-résziikkel.
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Fc jelfogd/rész

Az ellenanyag az Fc-részével (Cy3) kapesolodhat az Fc-jelfo-
gokhoz, vagyis minden Fc-jelfogdt hordozo sejthez. Sejtvon-
76 (cytophil) tulajdonsagnak nevezik az ellenanyagoknak ezt
a kotodési lehetdségét. Az ellenanyagok kiilonbozo valtozatai
(1. lejjebb) mas-masféle Fc-jelfogokkal tarsulnak; ez hatarozza
meg hatasukat. Kapcsolodhatnak az ellenanyagok egymas Fc-
részeivel is.

Komplementfehérie

Az ellenanyag komplement-kotohelye (Cy2) hozzaférhetove va-
lik az antigén—ellenanyag kapcsolodasra bekovetkezo térszer-
kezeti valtozasakor, és kotodhet a Cql-komplementfehérjéhez
(1. késSbb). Igy inditja a komplementfolyamat lektinitjat.

KERESZTKOTODES (KERESZTREAKCIO, CROSS-REACTIVITY) Az ellenanyagok
Iényegében a képzodésiiket kivaltd antigénhez, antigén-megha-
tarozohoz kotodnek, de elofordul, hogy az antigéntdl jelentGsen
eltérd szerkezett fehérjével is kapcsolddhatnak. Ezt nevezzik
keresztkotodésnek. Magyarazata: az eltérd szerkezetu fehérjék
térszerkezeti tulajdonsagaik kovetkeztében az eredeti antigén-
meghatarozohoz fizikokémiai értelemben (pozitiv/negativ tolté-
sek, vizkoto és viztaszitdé aminosavak elhelyezkedése) csaknem
azonos kdotohelyet alakitanak ki, ezért az ellenanyag ezt is fel-
ismeri, és kapcsolodik hozza. A keresztk6todés tehat az ellen-
anyagnak az a képessége, hogy nemcsak egy antigénnel, hanem
egy masik, hozza ,,hasonld” szerkezetd antigénhez is kotddhet.

AZ ELLENANYAGOK (IMMUNGLOBULINOK) OSZTALYOZASA Ot osztaly-
ba soroljuk az immunglobulinokat a H-lancok fajtai (aH-lanc,
AH-lanc stb.) szerint. Megkiilonbdztetiink IgA (a-lanc), IgD
(8-1anc), IgE (e-lanc), IgG (y-lanc), IgM (p-lanc) osztalyokat,
mas néven Ig-izotipusokat. Az IgA- és az IgG-osztalyon be-
1l elkiilonitink még, a H-lanc valtozatai alapjan, alosztalyo-
kat is (IgA1 és IgA2, 1gG1,2,3.4). Az Ig osztalyok/izotipusok
nemcsak szerkezetiikben kiilonboznek, de eltér a mukodésiik
¢és ellenanyag-fogékonysaguk is, és az immunvalasz mas-mas
id6pontjaiban jelennek meg.

Az immunglobulinok oldott és kotott (B-sejt-jelfogd) formaban
mindig, az IgE-k és az [gG-k kivalasztodo (szekrécios) forma-
jukban is egyetlen négylancu vegyiiletbol allnak (monomer), és
legfeljebb két antigén-meghatarozé helyhez kétodhetnek. A ki-
valasztddo (secretory, s) — a testnedvekben 1évo — sIgA-ban és
sIgM-ben viszont tobb négylancu vegyiilet kapcsolodik Gssze
(polimer) (1. dbra). Naponta 2-3 g ellenanyag képzddik, en-
nek 70-80%-a a nyalkahartyak nyirokrendszerében (—=MALT)
keletkezo IgA. A szérumban, a sejtkozi folyadékban az IgG a
leggyakoribb.

IgA (IgA11S)

Jelen van a szérumban, a nyalkahartyakon és a testnedvekben.
A szérumban a négylancu IgA kering. A kiils6 testnedvekben
1év6 IgA az un. kivalasztodo IgA (secretory IgA, sIgA) harom
részbdl tevodik dssze: két vagy tobb négylanci immunglobu-
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linbdl, az ezeket 6sszekotd J-lancbol és az egészet koriilvevo
plgR-toredékbol (SC-darab) (1. dbray).

A nyalkahartya valamely részén képzodo, IgA-fajlagos B-sejtek
szétterjednek a szervezetben, és védenek a nyalkahartyak egész
teriiletén. A nyalkahartyak nedveiben (foleg a gyomor- és bél-
nyalkahartya és a tiidofelszini valadékban) az sIgA a legna-
gyobb mennyiségben (napi 2-3 g) képzodé ellenanyag, és az
immunvédekezés legfontosabb eleme. Ez szallitodik a leg-
konnyebben a hamssejten at. Az sIgA-k azonnal megkdtik az
antigéneket: megakadalyozzak, hogy azok bejussanak a ham-
sejtekbe (immun exclusio), és képesek kapcsolédni modosult
antigénekhez is (keresztkdtodés). A mikrobdk adhezinjéhez ra-
gadva megsemmisitik a kérokozokat. Nem gerjesztik a komp-
lementrendszert, és ellenallok a sejtoldo enzimekkel szemben.

Az IgA-nak két alcsoportja van, az IgA1 és az I[gA2. Az IgAl
H-lancai kovalens kotéssel, az I[gA2 H- és L-lancai is S—S ko-
tésekkel parosulnak. A nyirokcsomokban és a 1épben tilnyo-
morészt IgA1 képzodik, a mirigyek nyirokszoveteiben IgA2.
A csecsemOmirigytdl fiiggo antigének valtjak ki az IgA1-, a cse-
csemOmirigytol fiiggetlenek az IgA2-ellenanyag képzodését.

I9G (Ig79)

Az lg-k ~75%-a és a baktériumokkal, valamint virusokkal
szembeni ellenanyagok zoéme a kis molekulatomegl IgG.
Mennyisége a szérumban 8—15 mg/ml, felezési ideje 23 nap.
A kicsinysége kovetkeztében bejut a sejten kiviili €s beliili ré-
sekbe, ¢s egyetlen Ig-fajtaként, atjut a méhlepényen a mag-
zatba. Kevés szénhidratot tartalmaz, nincs J-lanca, igy nem
kotodik a pIgR-hez. Az antigénhez erdsen kapcsolodik, sar-
kallja a komplementrendszert.

Alcsoportjai (IgGl, 1gG2, 1gG3, IgG4) leginkabb a kapocsrész
nagysagaban kiilonboznek. A fehérjeantigének hatasara altala-
ban az 1gGl és az 1gG3 képzodik, szénhidratantigénekre pedig
az 1gG2 és az 1gG4. Az alcsoportok is szokasosan serkentik a
komplementrendszert, bar nem egyforman: az IgG1 és az I1gG3
negyvenszer erésebben, mint az 1gG2; az IgG4 meg inkabb gatol.
Kiilonbozo fogékonysaggal kapcsolddnak az antigén-bemutatd
és az NK-sejtek Fc-jelfogdjahoz. A korokozok antigénjeit lefedd
IgG a neutrophilek és a macrophagok Fcy-jelfogojahoz kotodnek.

IgM (Ig199)

Oldott formaban a vérben talalhato, kototten a B-sejtek jelfogo-
jéban és kivalasztott alakban a testnedvekben. Az immunvalasz
kezdetén keletkezik: 5—10 nappal az antigén hatasat kdvetoen
megjelenik a vérben, legkésobb a 21. nap koriil. Molekulasu-
lya 970 kDa, 10 antigént kot6 hely van, de egyszerre csak ottel
1ép kapcsolatba, mennyisége a szérumban 8-35 mg/ml, felezé-
si ideje 5—6 nap. Oldott formajaban és B-sejtek jelfogdjaban
négylancos szerkezetében (monomer) van. Antigénhez kapcso-
lédva beinditja a komplementrendszert, ¢s az antigént lefed-
ve a macrophagok kotik. A kiils6 testnedvekben (kénny, nyal
stb.) az un. kivalasztodd IgM (sIgM — secretory IgM) keriil,
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amelyet a nyalkahartyak mirigyeiben 1évé B-sejtekbdl szarma-
z6 plasmasejtek képeznek. Ezek a plasmasejtek részben a nyi-
rokcsomobdl a csontvelobe vandorolnak, és ott hosszu életi
plasmasejtekké valnak. Az sIgM 6t négylancos immunglo-
bulinbol (pentamer) all 6ssze a J-lanc segitségével, amelyhez
az SC-darab (pIgR-toredék) is kapcsolodik. A hamsejten — az
IgA-hoz hasonloan — a pIgR szallitja at.

lgD

Az IgD-k elofordulnak a szérumban, a B-sejtek felszinén, és
kimutattak a kivalasztott formajat is. Mivel felezési idejiik 23
nap, a szérumban 1évé immunglobulinoknak csupan ~1%-at
adjak (mennyiségiik: 15-300 pg/ml), a B-sejtek javarészén vi-
szont sok fejezodik ki (mIgD), szokasosan az mIgM-ek mellett.

IgE

Szerkezetében jellegzetes a kiegészitd Cuyd-egység (1. dbra).
A Cyd-egység miatt els6sorban a basophil fehérvérsejtek és a
hizosejtek felszinén 1évé FceR1-jelfogohoz képes kotodni. Fel-
szabadit beldliik heparint és hisztamint. Nagyon fogékonyan
kotodik a jelfogdkhoz, igy a keringésbe alig keriil. Az IgE-k
foleg allergének ellen termelddnek, és kivalt fontosak az é19s-
kodok elleni védelemben.

AZ ELLENANYAGOK ALLOTIPUSAI Ezek az ellenanyagok egyes cso-
portjainak, azaz valtozatainak (izotipus) allélmddusulatai. Mo-
lekularis alapja egy-két aminosav cseréje az immunglobulinok
H-lancanak alland6 részében. Sajatos, hogy az immunglobuli-
noknal az allotipusu kiilonbségek jelentds kovetkezményekkel
jarhatnak (pl. szokatlan ellenanyag-képzodés). Az immunglo-
bulinok 6roklédése ugyanis co-dominans, vagyis megnyilva-
nul mindkét allél, kovetkezésképpen, ha a két allél mas, kétféle
allotipus keletkezik; az antigén pedig ezek kozil mindig csak
az egyik féléhez képes kotodni

AZ ANTIGEN-ELLENANYAG KAPCSOLODAS Az immunglobuli-
nok valt6zo szakaszan 1évo zsebek kotik meg az antigént visz-
szafordithatdan, azaz a kotédés nem végleges, nem kovalens
kotés, és barmikor megszakadhat. Létrejottében részt vesznek
hidrofob koélcsonhatasok, az elektrosztatikus vonzas és az un.
van der Wallis-k6téerok. Egy Fab mindig csak egyetlen faj-
ta antigén-meghatarozoval tarsul. Ha az ellenanyag egyetlen
antigén-meghatarozohoz koétédik, a kapcsolatot egypontinak
(monovalens), ha kett6hoz kétpontunak (bivalens) és ha tobb-
hoz, tobbpontunak (polivalens) mondjuk. A kotések erdsségé-
nek kétféle mutatojat alkalmazzuk.

Ellenanyag-kstéserssség* affinitds (affinity)

A fogalom kifejezi az antigén—ellenanyag (egyetlen Fab és az
antigén) kotodésének erosségét — vagyis az egy pontban kotodés
erdsségét. Ezt elsodleges kdlesonhatasnak is nevezziik. Az an-
tigénhez erdsen kapcsolodo ellenanyagok (high affinity anti-
bodies, antigénfogékony ellenanyag) gyorsan hatnak, és mar
kevesebb is hatasosabb a fert6zéssel szemben, mint a gyengéb-
ben k6t6dokbol (low affinity antibodies).

Négyogyaszati Onkologia 2012; 17:22-32

Egy négylanci (monomer) ellenanyag csak két ponton kapcso-
l6dhat az antigénhez, mert két Fab-része van. A tobb négylancu
egységbdl osszetevodok (polimerek), mint az sIgA és az sIgM,
értelemszertien tobb ponton kétodhetnek, feltéve, hogy az an-
tigén egyazon antigén-meghatarozot tobbszordsen hordozza
(polivalens antigén). Am kotédhet a tobb négylancu ellenanyag
egyszerre tobb antigén ugyanolyan antigén-meghatarozdjahoz.

Ellenanyag dsszesitett kotésersssége* aviditas (avidity)

Tobb ellenanyag keverékének (poliklonalis ellenanyagok [pl.
vérszérum]) Osszesitett kotéserossége; ennek jellemzésére al-
kalmazzuk.

Megkiilonboztetiink elsédleges és masodlagos antigén—ellen-
anyag kolcsonhatast: az elsddleges az antigén és az ellenanyag
kotodésének kozvetlen kovetkezménye, példaul az ellenanyag
kapcsolasakor megvaltozik az antigén szerkezete. A masod-
lagos az antigénhez kapcsolodott ellenanyagok altal kivaltott
hatas, példaul az antigénhez kot6dott immunglobulinok Fc-
részeinek végrehajto sejteket gerjesztd hatasa.

Az (n. immunkomplexek immunképzédmények”
Az ellenanyag ¢€s oldott (keringd) antigén egyesiilésébol kelet-
keznek.

MEGJEGYZES Antigén—ellenanyag (immun)komplex magyarul antigén—ellen-
anyag képzodmény. Az ,.immun” elotag sziikségtelen, hiszen az antigén—el-
lenanyag kifejezés mar magaba foglalja az immunitst. A ,komplex” sz6 a
keletkezett képzodmény bonyolultsagat hivatott kifejezni, am az antigén—el-
lenanyag képzodmény nem mindig bonyolult dsszetételti, példaul egyetlen an-
tigén egyetlen ellenanyag-kapcsolodasakor sem. A , képzodmény” sz6 kifeje-
zi, hogy emberi beavatkozastdl fiiggetleniil jon Iétre, és ez antigén—ellenanyag
tarsulasanal mindig igy van; a keletkezett képzodmény meg lehet egyszeru és
bonyolult is. Olvashatjuk az antigén—ellenanyag egyiittes szakkifejezést is, de
ez kevésbé szerencsés, mert az ,egyiittes” sz6 inkabb az emberi kapcsolatok,
alkotasok dsszetartozasara vonatkozik. Hasznalatos az immunkomplex kifeje-
z¢s 6nallo — antigén—ellenanyag komplex helyetti — alkalmazasa is; ez az im-
munképzédmény” szakfogalommal tokéletesen helyettesitheto.

Amikor egy kétkotés (bivalens) antigén egy kétkotésu el-
lenanyaggal egyesiil, kis molekuldk keletkeznek (egyszeri
immunképzédmény, singular immune complex); az oldott for-
maban 1évok zomében ilyenek. Eléfordul azonban, hogy az el-
lenanyag egyik kotése az egyik, a masik egy mas antigénhez
kotodik, sot akar sok-sok antigén—ellenanyag is 6sszekotodhet
egyetlen képzodménnyé. Hasonl6an nagy molekulak keletkez-
hetnek, ha egy nagy antigén sok ellenanyagot koét. Az ilyen
nagy immunképzédmények mar nem maradnak oldatban, ha-
nem lerakodnak az erek falaba vagy a szervekbe, illetdleg labo-
ratoriumi oldatokban kicsapodnak, leiilepednek (precipitacio).
A kicsapddast okozo ellenanyag a precipitin.

Immunképzédmények kis mennyiségben mindig el6fordulnak a
keringésben, felszaporodasuk azonban veszélyes, betegségeket
okozhat. Ha a szérumban akdr az ellenanyag, akdr az antigén
van f6loslegben, a keletkezett immunképzodmények legtobb-
szor feloldodnak, de ha az antigén—ellenanyag arany egyensuly-
ban van konnyen alakulnak ki tobbszoros kapcsolodasok, nagy
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immunképzédmények. Az immunképzédmények folyamatos

eltavolitdsa (immunkomplex clearence) tehat rendkiviil fontos;

a fajlagos immunvalasz szerves része (l. késébb). Az immun-

képzodmények eltavolitasanak tobb formajat is ismerjiik:

* Az immunképzédmények kotédnek a komplementrendszer
C3b- és a C3d-jelfogoihoz, valamint a B-sejtek FcyR2b-
amely felbontja a nagy immunképzédményeket, a falosejtek
meg eltavolitjak a szétesett darabokat.

» A vorosvértestek a CR1-jelfogojukkal kapcsolédnak az im-
munképzodményekhez kotodott C3-toredékekkel, és elszal-
litjak azokat a 1ép, illetdleg a maj falosejtjeihez.

+ A falésejtek kapcsolodnak a kisebb immunképzédmények
Fc-jelfogoival (antigénfedés, opsonisatio), majd sejtesitik és
lebontjak oket.

AZ ELLENANYAGOK HATASA Az ellenanyagok altalaban elsddle-
gesen kapcsolddnak az antigénhez, de el6fordul, hogy elészor
valamelyik végrehajtd sejthez kotodnek az Fc-jelfogdk segit-
ségével, és csak azutan az antigénekhez. Az ellenanyagok 6n-
magukban hatastalanok; csupan az antigénnel kapcsolodva
inditjak el a végrehajto alegységeiket (Fc-részek). Hatasuk ha-
romféle folyamat kdvetkezménye: az antigénhatds semlegesi-
tése, a végrehajto sejtek serkentése és a komplementrendszer
beinditasa; ezek egyszerre is végbemehetnek.

AZ ANTIGENHATAS SEMLEGESITESE Az ellenanyagok az antigénekhez
kotodve megakadalyozzak az antigén hatasanak érvényesiilé-
sét. Ezeket az ellenanyagokat nevezziik semlegesité/neutraliza-
16 ellenanyagoknak (neutralising antibodies). Az antigénhatas
semlegesitésének ismert formai a kovetkezok:

Az ellenanyag képzédésének fékezése

Az ellenanyagok a képzodésiiket kivalto, a keringésben még meg-
1évo antigénekhez kapcsolodnak, igy gatoljak tovabbi plasmasej-
tek kialakulasat, ujabb ellenanyagok képzodését; onszabalyozas.

Az antigén-sejt kapcsolédds korldtozésa

Az ellenanyag (IgA és IgG) az antigénhez kotodve megaka-

dalyozza, hogy az antigén (korokozd) a gazdasejttel tarsuljon,

vagyis gatolja a sejtek fert6zodését. Ez harom modon johet 1étre:

* Lefedi az antigénmintazatot, igy hiusitja meg az antigén fel-
ismerését és egyestilését a sejt jelfogojaval,

* Megakasztja a korokozoé és a gazdasejt tarsulasat (adhesiojat),
jarulékos jelfogok kapcsolodasat.

* Meggatolja a sejtdsszeolvadas (sejthartya egyesiilés/fuzio)
folyamatat.

MEGJEGYZES Az antigén lefedése az antigénhatas semlegesitésének a leggyako-
ribb formdja. Az ellenanyagok igy hatastalanitjak a sejtmérgeket: a sejtmérgek
(baktériumtoxinok stb.) ugyanis kétlancu fehérjek; az egyik (az antigént hor-
doz0) kotodik a sejt jelfogdjahoz, a masik mérgezi a sejtet. Az ellenanyag az
antigénhez kapcsolodva lehetetlenné teszi, hogy a sejtméreg a sejthez kotodjék.
Az ilyen ellenanyagok az antitoxinoknak. A virusok semlegesitésének is ez a
1ényege: a testnedvekben 1év6 virusokat felismero ellenanyagok hozzakotodnek
a virusok felszini antigénjeihez, és ezzel meggatoljak a virusok sejtbe jutasat
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Sejtek, részecskek 8sszecsapzédasa (agglutinécid)

Két-két, az ellenanyagnal joval nagyobb antigénhordozdkhoz
(sejtek, részecskék) az ellenanyagok egy-egy kotdhelyiikkel
kapcsolodnak, és Osszerantjak 6ket. Az 6sszecsapzodast okozo
ellenanyagok az agglutininek.

Nagy antigének kicsapédasa

Sok ellenanyagot megk6td, oldott allapotu, nagy antigének
molekulasilya jelentésen megnohet, és ennek kovetkeztében
kicsapodhatnak, letilepedhetnek (1. feljebb).

A VEGREHAJTO SEJTEK MUKODESENEK FOKOZASA Lényege, hogy a vég-
rehajtod sejt az ellenanyag kozvetitésével kapcsolodik az el-
pusztitatando sejthez (kdrokozohoz). Két formajat ismerjiik.

Elsédleges antigén—ellenanyag kapcsolédds, antigénfedés* (opsonisatio)

A végrehajté sejtek (macrophagok, NK-sejtek, neutrophil fe-
hérvérsejtek, hizosejtek) Fc-jelfogoi felismerik és megkotik
az antigénnel tarsult ellenanyag Fc-részét. Ekként magukhoz
lancoljak a korokozokat (koros sejteket), és felfaljak, feloldjak,
vagy mérgezé anyagaikkal megolik oket.

fgy zajlik az un. ellenanyagfiiggd sejtpusztitss (ADCC, anti-
body dependent cellular cytotoxicity). Az ellenanyagok a kor-
okozdk antigénjéhez kotédnek, és mintegy megjeldlik oOket.
A végrehajto sejtek az ellenanyagok Fc-részével tarsulva pusz-
titjak el a korokozokat. Az NK-sejtek FcyR3-jelfogéi az IgG1-
¢és az IgG3-molekulakkal egyesiilnek — csak ezeket képesek
megkdtni —, az eosinophil fehérvérsejtek FceR1-jelfogdi pedig
csak az IgE-vel kapcsolodnak.

Elsédleges végrehaité seijt és ellenanyag kapesolédasa
El6fordulhat, hogy az ellenanyag a végrehajto sejthez kotodik
eldszor, majd egyiitt kapcsolodnak az antigénhez.

A KOMPLEMENTRENDSZER BEINDITASA A Clq-fehérje kapcsolddik az
antigén—IgG/IgM egyiitteséhez, és elinditja a komplementfo-
lyamatot (v0. komplementrendszer). Ennek kovetkeztében a
korokozo vagy a sejt feloldodik. A baktériumok oldasat eldidé-
z6 ellenanyagok neve: bakteriolizin. A komplementrendszer,
mint feljebb ismertettem, meghatarozdan vesz részt az immun-
képzodmények eltavolitasaban is.

FOGODZO FOGALOMTAR Az immunoldgiai alapismeretek mind-
egyik fejezetének szotarrésze is van, ez a vonatkozd szakkife-
jezések gyljteménye. Nem ismétlés, hanem a szdvegrészben
fogalmazottakhoz tartozé kiegészitd, magyarazé meghataroza-
sok, fogalmak Osszeallitdsa. Szerkesztési elvét (hasznalati ut-
mutatd) az alabbi szovegtabla mutatja.

agglutinacio (2) dsszecsapzodas (agglutination) 1. az aggluti-
nald anyag hatasa 2. az §sszecsapzdodas/dsszetapadas folyamata
3. sebfelszinek egyesiilése (sebgyodgyulas) 4. oldatban 1év6, an-
tigént hordozd sejtek, korokozok, részecskék dsszecsapzoda-
sa fajlagos ellenanyagok hatasara ¢ agglutinalé dsszecsapzo
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SZOTARMAGYARAZAT
cimszé  széfajta  magyar név angol név
! ! | |
agglutinacié (2) dsszecsapzodas (agglutination)
cimszé lafin név angol név
! ! |

nyirokesomé nodus lymphaticus/lymphoideus (lymph node)

cimszé  széfajta magyar/latin széalak

! ! !
Peyer-plakk (6) folliculi lymphatici aggregati, nyiroktiiszéhalmaz, Peyer-csomo
(Peyer’s patches, plaques/glands) < angol elnevezés

cimsz6 cimszévéltozatok  széfajta angol név

! ! ! !
Fe-jelfogd (Fe-receptor, FeR) (5) (Fc receptors, FcR)

Fe-receptor —Fc-jelfogod

SZOFAITAK

(1) idegen sz0, (2) szaknyelvi jovevényszo,' (3) kdznyelvi jovevényszo,
(4) betliszo/sz00sszevonas/rovidités,” (5) tartozék betlis/szamos szavak,
(6) szerzoi név, (7) egyéb szavak, (8) elotag/utotag

1 Szaknyelvi jovevényszo: kizarolag az orvosi-biologiai szakirodalomban kozkeletli szakszd,
a koznyelvben (még) nem terjedt el.

2 A tartozék betiikkel/szamokkal/magyarazokkal kiegészitettek is

—> utalas (—hapten — lasd hapten)

(anyag) (agglutinant, agglutinative) sejtosszecsapzodast kival-
to, sejtosszetapadast okozd e agglutinophil (agglutinophilic)
Osszecsapzodasra (agglutinaciora) hajlamos

MEGJEGYZES Az ag/ad+glutinatio oda/hozzatapadas (glutinum — enyv) szoele-
mekbol szarmazik; alkalmazzak ragaszkodas értelemben is.

bakterialis agglutinacié (bacteriogenic agglutination) a
vorosvértestek Gsszecsapzodasa neuramidazt termeld bak-
tériumok hatasara keletkez6 ellenanyagok kovetkeztében

hideg agglutinacié (cold agglutination) az emberi voros-
vértestek 0sszecsapzasa 4 °C-on (vizsgalomodszer)

intravascularis agglutinacio (intravascular agglutination)
a vér valamely elemének (rendszerint vorosvértestek) 6sz-
szeragadasa az érpalyaban

passziv agglutinacio (passive agglutination) részecskék 0sz-
szetapadasa ellenanyagoldatban oldodott antigének hatasara

savas/sés agglutinacio (acid/salt agglutination) §sszecsap-
z06das savas/sos oldatban

spontan agglutinacié (spontaneous agglutination) baktériu-
mok/sejtek dsszecsapzodasa élettani sooldatban; oka az elekt-

rolitok és a sejtfelszini elektromossag kozotti ellentétesség

thrombocytaagglutinacio (platelet agglutination) vérlemez-
kék Osszecsapzodasa fajlagos ellenanyag hatasara

agglutinin (2) dsszecsapzo (agglutinator) 1. sejtosszecsapzo-
dast kivalto ellenanyag; az antigénnel (antigént hordozoval
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[sejtek, mikrobak, részecskék]) kapcsolodva okozza azok 6sz-
szetapadasat 2. barmely olyan nem ellenanyag, mint pl. a lectin,
amely képes részecskék/sejtek 9sszetapadasat elgidézni

agglutinogén (2) (agglutinatinogen) sejtdsszecsapzodast okozd
ellenanyag képzését el6idézd antigén * agglutinogenic/agglu-
togenic sejtosszecsapzodast okozo ellenanyag (agglutinogén)
képzodését segitd

allotipus (2) azonos izotipusu immunglobulinok kozotti allél-
moddosulatok (—polimorfizmus—allél). Molekularis alapja
egy-két aminosav cseréje az immunglobulinok H-lancanak al-
land6 részében. Sajatos, hogy az immunglobulinoknal az allo-
tipusu kiilonbségek jelentds kovetkezményekkel jarhatnak (pl.
szokatlan ellenanyag-képzodés kivaltasa). Az immunglobu-
linok 6roklodése ugyanis co-dominans, vagyis megnyilvanul
mindkét allél, kovetkezésképpen, ha a két allél mas, kétféle
allotipus keletkezik; az antigén pedig ezek koziil mindig csak
az egyik féléhez képes kotddni

antigéndrift (1) antigénsodrodas (antigenic drift) a virusok anti-
génjeinek paranyi, az antigén-fajlagossagot is érinté atalakulasa
az immunvédekezés kijatszasara. A virusok természetes kivaloga-
todasanak ez az egyik formaja, kivalt tartos fertozéseknél keletke-
zik, és ha az immunvédekezés kifejezett. A virusok antigénjeiben
a paranyi atalakulasok folyamatosak. Ha a lassu modosulasok
megvaltoztatjak az antigén fajlagossagat (antigenitas), a modosult
antigénhez mar nem képesek kapcsolodni az eredeti antigénnel
szemben képzodott fajlagos ellenanyagok, jelfogdk, kovetkezés-
képpen a szervezet — oltassal létrehozott vagy korabbi fert6zés
kovetkeztében kialakult — ellenallasa megszunik, legalabbis lénye-
gesen csokken. Influenzavirusoknal gyakori jelenség

antigénshift (1) antigén-eltolodds (antigenic shift) a virusanti-
gének hirtelen és jelentOs atalakulasa két virustorzs RNS-einek
keveredése ¢s Ujradsszeallasa (reassortment) kdvetkeztében.
Akkor keletkezhet, ha két kiilonboz6 virustorzs virusai ugyan-
azt a sejtet fertézik meg. A két kiilonb6zo virusfajtaval ferto-
z0tt sejtben a virusok sokasodasakor keveredhetnek az RNS-ek.
A jelenség az influenzavirusoknal fordul eld, kévetkezményei
sulyos jarvanyok lehetnek

antigenitas (2) antigénkotddés® (antigenecity) az antigén fajla-
gos kapcsolodo képessége az ellenanyaghoz és a nyiroksejtekhez

antitoxin (3) méregellenanyag* baktériumméreggel szemben
képzodott fajlagos ellenanyag

aviditas (1) 1. kivancsisag, erés vagyakozas 2. tobbpontu anti-
gén és ellenanyag kapcsolodasanak az erdssége

bakteriolizin (2) baktériumoldo (bacteriolysin) ellenanyag, a
komplementrendszer mozgoésitasaval oldodnak fel a baktéri-
umok ¢ bakteriolizis (bacteriolysis) a baktériumok oldasanak
folyamata az ellenanyagok hatasara
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idiotipus forgandovaltozat® (2) Az immunglobulinok valtozo
egységében 1évo forgandd” szakaszok (hypervariable regions)
aminosavsorrendjének valtozatai; meghatarozzak az immun-
globulin antigént felismer6 és koto fajlagossagat

Ig78S, -118, -19S az immunglobulinok Svedberg-egysége (S),
iilepedési aranya (Svedberg unit, flotation unit, sedimentation
rate). Ultracentrifugalassal az immunglobulinok nagysaguk
szerint besorolhatok harom iilepedési csoportba: a 7S-rész
(molekulasutly: 150 000), a 11S-rész (molekulastly: 300 000)
és a 19S-rész (molekulasuly: 900 000)

immunglobulinok (2) az immunglobulinok gyakorlatilag
mind ellenanyagok, igy bizonyos daganatok (myeloma, plas-
mocytoma) plazmasejtjei altal termelt immunglobulin-fehérjék
(—Bence Jones-fehérjék, —myelomafehérjék) is

immunglobulin-szupercsalad, Ig-szupercsalad (1) immun-
globulin-nagycsalad® (immunglobulin superfamily) az im-
munglobulinhoz hasonlo szerkezeti vegyiiletek k6z6s neve.
Az idetartozé molekulak mikodése sokféle: ellenanyag, felis-
merés, jelatvitel, sejtkapcsolas stb.

immunitas (3) védettség fert6zo betegségekkel szemben

immunogén (2) (immunogen) az immunrendszert serkentd, im-
munvalaszt kivalté molekula/részecske. Voltaképpen immun-
valaszt kivaltd antigén; minden immunogén antigén, de nem
minden antigén immunogén, mert nem mindegyik idéz el6 im-
munvalaszt © immunogenitas immunhatds (immunogenecity)
az antigén/immunogén ellenanyagképzést ¢s az immunsejtek
gerjesztését kivalto képessége

immunolégia (3) az immunrendszerrel foglalkoz6 tudomany

immunsavo (3) a vizsgalandd fehérje fajlagos ellenanyagat
tartalmazo savo

izotipus (2) immunglobulin- (Ig-) valtozat 1. az immunglo-
bulinok H-lancanak allando részét (constant region) képezo
aminosavak sorrendjének némi kiilonbozoségeibdl keletkezo
Ig-valtozatok. Felismerhet6 immunsavéval. Az immunglobulin
antigént felismero képességét nem befolyasolja, a végrehajtd
mukodését azonban 1ényegesen 2. valamely molekula allandé
szerkezeti részének apré eltéréseibdl keletkezo valtozatok

-mer (szuffixum, végtoldalék) (8) -rész/részes, -tag/tagu; ré-
szekbol allo vegyiilet legkisebb egysége * monomer (egyta-
gu, egyrészes), dimer (kettos, kéttagt), trimer (haromrészes),
pentamer (6trészes) stb.; oligomer (tobbrészes), polimer
(sokrészes, soktagu), heteromer (kiilonb6z6 részekbol allo)

opsonisatio (1) antigénfedés” (opsonization) a sejtfalas elése-

gitése az antigének ellenanyagokkal vagy komplementtoredé-
kekkel (C3b, C3d és C4b) valo fedésével. A sejtfalast serkento
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antigénfedd (opszonald) ellenanyagok az IgE, az IgG1 és az
IgG3 * opszonin sejtfalast fokozo, antigénfedo ellenanyag vagy
komplementtéredék * opszonald (opsonic) az opsonisatioval
kapcsolatos * opszonal (opsinize) az antigént lefedi a sejtfalas
elésegitése végett

pIgR, poli-IgR (polymeric Ig receptor, poly-Ig receptor) a
pIgR 100 kD nagysagt, sejthartyai szénhidratfehérje, jelfogo,
az Ig-nagycsalad tagja. A hamsejtek also — kotoszoveti — felén
képzodik IFNy, IL4 és TNF hatasara. Megkoti és sejtesitéssel
(endocytosis) atszallitja az IgA-t és az IgM-et a mirigyhdm-
sejteken. A sejtben (endosoma) emésztédve a pIgR nagyob-
bik (~70 kD) része koriilveszi az ellenanyagot, kisebbik része
lebomlik peptidekre. Az ellenanyag a plgR-darabbal tarsulva
kisejtesitéssel (—exocytosis) kijut a sejtbol a szervek tiregé-
be. Az ellenanyag—plgR egység athaladasa alatt (transcytosys)
képes semlegesiteni a sejtben 1évo korokozokat. A pIgR részt
vesz a plg-ket tartalmazo egyiittesek (polimer Ig-komplexek)
eltavolitasaban is

precipitacio (3) kicsapodas alkotdrész kicsapddasa oldatban.
Az immunolégiaban az immunképzédmények (oldott antigén—
ellenanyag egyiittesek) kicsapodasa laboratoriumi vizsgalatok-
ban * precipitatum iiledék, csapadék  precipitin kicsapodast
okozo6 ellenanyag

tolerogenitas (1) immuntiirés, immuntolerancia az antigén im-
munologiai turést kivaltd képessége

valencia (2) (valence) 1. a kotodések szama vegyiiletek, atomok
kozott; vegyérték 2. egy antigén és egy ellenanyag kotodési
pontjainak a szama 3. valamely antigén antigén-meghatarozo-
inak a szama 4. altalanos értelemben: képesség, érték 1étezése
« valenciaelektron vegyértékelektron kémiai kotésben részt ve-
vo elektron ¢ -valens (7), a kotodések szamara utald toldalék:
polivalens (sokkotodésti), oligovalens (kevéskotodési), mono-
valens (egykotodési), bivalens (kétkotodést) stb.

-valens (szuffixum, végtoldalék) (7) (valent) —valencia

KOSZONETNYILVANITAS Halasan koszonom Németh Péter
egyetemi tanar urnak a dolgozat szakmai ellendrzését, a javi-
tasokat, tanacsokat, a gondossagat, amellyel tanulmanyozta a
kéziratot, és hogy rendkiviili elfoglaltsiga mellett oly sok id6t
aldozott erre. Lekdtelezett vagyok a magyaritasi torekvéseim
tdmogatasaért is.
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Immunologiai ismeretek nogydgyaszok szamara (2. rész)
A nyirokrendszer — nyirokszervek, nyirokszovetek
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NYIROKRENDSZER, SYSTEMA LYMPHATICUM (LYMPH/LYMPHATIC
SYSTEM) A nyirokrendszer a nyiroksejteknek a szoveteket be-
halozo, kiilonleges anatomiai rendszere. Feladata a korokozok,
az idegen vagy a koros sajat sejtek ¢s molekulak felismerése és
elpusztitasa. Részei: a nyirokszervek, a nyalkahartyai (MALT)
és a borhoz tarsult nyirokszovet (SALT), a szervezetben szét-
szorddott (Orjaratozo) nyiroksejtek, valamint a nyirok- és a vér-
keringés. Az utdbbit kiilon ismertetjiik.

NYIROKSZERVEK ORGANA LYMPHATICA (LYMPHOID ORGANS)
A nyirokszervek az immunsejtek képzodésének, fajlagossa és
tevékennyé valasanak szervei;
kornyezetiiktol  elkiiloniilnek.

NYIROKSZERVEK,
Megkiilonboztetiink elsédleges NYIROKSZOVETEK
(kdzponti) és masodlagos (kor- Elsddleges nyirokszervek
* csontveld

nyéki) nyirokszerveket. AT

* embrionalis maj
. * csecsemomirigy
Masféle osztalyozas belso és * (Peyer-csomok)*
kiils6 csoportra osztja a nyi- Misodlagos nyirokszervek
rokszerveket. A belsé nyirok- «lép

. . * nyirokcsomok

szervek (internal ) lym}r)hm'd « mandulik
organs) a csontveld, a 1ép és

* féregnytlvany
néhany nyirokcsomo; a benniik * Peyer-csomok

keletkez6 ~ immunfolyamatok Nyirokszovetek

rendre az egész szervezetre ki- ‘ny'filkle(‘héftyai MALT

terjednek. A kiilsé nyirokszer- nyirokszbvet ( )
. * borhoz tarsult

vek (external lymphoid organs) nyirokszovet (SALT)

a nyalkahartyai nyirokszovet a
vele 6sszefiiggd nyirokcsomok-
kal és a bér nyirokrendszere; a
benniik zajlé immunfolyama-
tok helyiek.

* A Peyer-csomok/plakkok

feltételezhetden részt vesz-
nek a nyiroksejtek érésében
is; igy mikodnek elsodle-
ges nyirokszervként.
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A NYIROKSZERVEK KOZOS ELEMEI A nyirokszervek szerkezete meg-
lehetdsen hasonld, sok benniik a k6zos elem. Ilyenek a koto-
szoveti gerendak, a térracs, a térracsoblok, a nyiroktiiszok, a
T-sejtes teriilet és a magas endothelt venulak.

KOTOSZOVETI GERENDAK, TRABECULAE A masodlagos nyirokszervek
tobbsége ¢és a csecsemOmirigy kotoszoveti tokba zart. A tokbol
szokasosan gerendak (trabeculak) indulnak, dsszetartva a szer-
vek kozpontja vagy kapuja felé. Ezek a kotdszoveti gerendak
képezik a nyirokszervek ,,durva” vazat, tartjak egybe a szerve-
ket, és tagoljak kisebb egységekre. A gerendakban haladnak az
erek és ha vannak, a nyirokerek meg az idegek.

TERRACS A térracs sajatos, a III-
as fajtaju  kollagénrostokbol
(térracsrostok) és a rostokat behii-
velyez6 térracssejtekbol (reticu-
lumsejt) all6 térbeli racsszerkezet
(1. abra). A térracsejtek modosult
kotoszoveti sejtek (2. dbra); ezek
nemcsak képezik a térracsrostok
alapanyagat, hanem behiivelye-
zik azokat, €s tevékenyen részt
vesznek a nyirokszervek mu-
kodésében is (antigének kotése,
szallitasa, citokinek, hormonok
képzése stb.). A térracs atszovi a gerendak kozotti teret, és a
nyirokszovetnek a ,,finom” vazat (stroma, alapvaz) alkotja.
A térracs kozeiben (térracskozok) kis nyiroksejtek halmazai és
jarulékos sejtek (nyiroksejtallomany), mashol kioblosodések, ta-
gulatok (térracsoblok) vannak.

1. dbra Térracs. A térracsrostok szo-
vevényes halozata képezi. A kozot-
tiik 1évo kitagult rések a térracsoblok

2. abra Térracs (szdjpadmandu-
la). A térracssejt (R) behiivelyezi
a Ill-as fajtaju kollagénrostokat
(rr). A nyiroksejtek (L) csak a ros-
tot behiivelyezo térracssejtekkel
érintkeznek, a rost kollagénallo-
manyaval nem. Kozépen (O) egy
0szt0d6 sejt a korai eldszakaszban
(profazisban).  Elektronmikrosz-
kopos felvétel
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A csecsemOmirigy kivételével a nyirokszervek racsszerkezetei
térracsok. A csecsemOmirigyben a sajatos hamsejtek (3. abra),
rostok nélkiil képezik a racsrendszer egészét, ezért nevezziik
hamracsnak ezt a racsszerkezetet.

3. abra Hamracssejt (H) a csecse-
moémirigyben. Kis nyiroksejtek
(L) veszik koriil. A hamracssejt
heterochromatin-szerkezete — kii-
16nbozik a nyiroksejtekétol, ennek
alapjan azonosithato. A hamracs-
sejtek képezik a racsszerkezetet
rostok nélkiil (hamrécs). Elektron-
mikroszkopos felvétel

MEGJEGYZES A reticulum (reticularis halozat) szakkifejezés jelentése a ko-
vetkez6: nagyon vékony (finom), merev, racsrostokbol allo, térbeli racsszer-
kezet; ilyenek alkotjak szamos szerv — koztiik a nyirokszervek — alapszdveti
vazat. A térracs is reticulum, a racsszerkezeteknek, a nyirokszervekre jellem-
z6 — Ill-as fajtaji kollagénrostokbol és az rostokat teljesen burkold térracs-
sejtekbol felépilo — formaja. Ugyanigy egyfajta racsszerkezet a hamracs is.
A reticulum/racsszerkezet szakkifejezést altalanos értelemben, a racsszerd tér-
képzodmények Gsszességére vonatkoztatjuk. A racsrendszerek kozei a racsko-
70k; a térracsé a térracsk6zok, a hamracsé a hamracsk6zok.

A reticulumsejt kifejezés szintén altalanos értelmu, a racsszerkezetek sejtféle-
ségeinek mindegyikére vonatkozik (racsszerkezeti sejtek). A térracssejt csu-
pan a térracsot alkotd sejtek neve, hasonldan: hamracssejtek; természetesen
ezek is beletartoznak a reticulumsejt fogalmaba, azok sajatos formai.

TERRACSOBLOK A térracsoblok a térracskozok (1. abra) kiobloso-
dései, ezek bonyolult dsszefolyasai; benniik nyirok kering, és
minden oldalrdl a térracssejtek bélelik (4-3. abra). A térracs-
0bloknek alaphartyaja (membrana basalis) nincs: a térracssejtek

4. abra Racssejt nyirokcsomobol.
A réacssejt (R) sinusendothelként
is és a racsoblok belsejében, a
nyirok szirését biztosito racsrost-
elemként is tevékenykedik (1r), és
kozrefogja a racsoblol (S) mellet-
ti kotoszoveti gerendat (BM) is.
Elektronmikroszkopos felvétel

atérracs rostjait beburkolva, azokon régziilnek. A macrophagok
és mas antigén-bemutato sejtek a térracssejteken vandorolnak.
Ahol a térracsoblok érintkeznek a nyirokszovettel, a sejtbé-
Iést szemernyi rések tarkitjak a sejtes elemek ki-be jarasara.
Az iiregrendszer lassitja a nyirokaramlast; igy a macrophagok
és a tobbi antigén-bemutatd sejtek konnyebben ismerik fel és
kotik meg az antigéneket.

MEGJEGYZES Szokdsosan sinusoknak, pontosabban reticularis sinusoknak ne-
vezziik a racsszerkezetek/reticulumok kozeinek tagulatait. A sinus kifejezés
6blot, iireget, kioblosodést, tagulatot jelent, és nemcsak az erek, racsszerke-
zetek tagulataira vonatkozik, hanem szervek, testrészek tiregeire, tagulatai-
ra is; altalanos kifejezés. A nyirokszervi sinusok kifejezés a racsszerkezetek
és az erek kioblosodését is magaba foglalja, jollehet a kettd 1ényegileg mas.
A térracsobol kifejezés csak a térracs kozeinek kioblosodéseire (sinusai) vo-
natkozik, jellegzetes a nyirokcsomokra, mandulakra.

NYIROKSEJTALOMANY A nyiroksejtallomany a térracskozoket kitol-
t0 nyirok- és a jarulékos sejtek Gsszessége. Két alapformaja van:
a nyiroktiiszok (B-sejtes allomany) és a T-sejtes allomany.
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5. dbra Térracssejt nyirokcsomoban. A nyirokcsomo térracsoblének (S) szélén két
térracssejt (R) koriilvesz néhany elagazo kollagénrostot (nyilak). A térracsrostot
behiivelyez6 térracssejtek felszinével két kis nyiroksejt (L) érintkezik. A kép jobb
felsé sarkaban macrophag részlete lathatd. Elektronmikroszkopos felvétel

Nyiroktiiszok

A nyiroktiiszok a B-sejtek tomoriilései, a masodlagos nyirok-
szervek alaprészei, de kiilonalloan is elofordulnak a nyalkahar-
tya és a nyalkahartya alatti k6t6szovetben. Térracsuk nincs. Két
fajtajuk: az elsddleges és a masodlagos nyiroktiisz6. Kezdetben
a tiisz6k egynemtuek, sejtdusak, naiv B-sejtekbal és a kozéjiik
vegylilt sajatos dendriticus sejtekbdl, az Gn. nyiroktiiszo vagy
follicularis dendriticus sejtekbol (follicular dendric cells, FDC)
allnak; ezeket nevezziik elsodleges nyiroktiiszOknek (primary
lymphoid follicles) (6. abra). Késobb a Th-sejtek altal gerjesztett
B-sejtek belépnek az elsodleges tiiszokbe, osztodnak, és kialakit-
jék az n. csirakdzpontot (centrum germinativum, germinal cen-
ter); ezt korlilveszi a kdpenynek vagy sapkanak, angolul mantle
layer/zone (corona) nevezett, keskeny széli sav (nyiroksejtsapka),
és kialakulnak az in. masodlagos nyiroktiiszok (secondary lym-
phoid follicle) (7. abra). Ezek tehat két részbol tevodnek dssze:

Loty |
6. dbra Elsodleges nyiroktiiszo: B-sejtek-
bol, néhany FDC-bol és alkalmasint egy-
egy Th-sejtbdl allo csomo, mely gyakori
képlete az lireges szervek falanak (HE)

7. abra Masodlagos nyiroktiisz6. Ebben
mar kialakult a csirakozpont (1), korotte
a nyiroksejtsapka (2). Ez a lényegi kii-
1onbség az elsodlegessel szemben

Csirakozpont (7. abra)

A csirakozpont also felében, a sotét részben, helyezkednek
el az 0sztddo B-sejtek (B-lymphoblastok, mas néven centro-
blastok), a felsében — vilagos rész — az ezekbdl szarmazo,
kisebb, mar nem o0sztddo és szokasosan ellenanyagot ter-
mel6 B-sejtek, az un. centrocytak. A FDC-k nyulvanyaikkal
Osszekapaszkodva képezik a csirakdzpont vilagos részének
a vazat; a sotét részben nincsenek FDC-k. A centrocytak
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A daganatgyogyaszat elméleti alapjai. Immunologiai ismeretek négyogydszok szamara (2. rész)

8. dbra Felfalt B-sejteket tartal-
maz6 macrophagok, az un. tingible
body macrophagok. Kiillemiik sze-
rint nevezhetnénk ket szemcsé-
zett" macrophagoknak is. Nyilak
jelzik a bekebelezett nyiroksejteket
tartalmazo tingible body macro-
phagokat (amelyek erdsen fest6dd,
zsugorodott sejtmagok)

o

B

részben atalakulnak plasmasejtté vagy emlékez6é B-sejtté,
zOomiikben azonban elpusztulnak, és a tliszo- (follicularis)
macrophagok felfaljak oOket. Jellegzetesek az elpusztult
nyiroksejteket tartalmaz6 macrophagok — angolul a neviik:
tingible body macrophages (8. abra), ezeket magyarul eset-
leg szemcsézett” macrophagoknak nevezhetnénk.

Nyiroksejtsapka (lyphocytasapka) (7. abra)

A csirakozpontot részben vagy teljesen korbevevo, valtozo
szélességu nyiroksejthalmaz. Alkotoi: az elsddleges tiiszo-
nek, a tiiszok szélére tolodott B-sejtjei, a plasmasejtek és az
emlékez6 B-sejtek. FDC-k nincsenek.

A B-sejteknél ismertetjiik a nyiroktiiszok mikodését.

T-sejtes teriilet

A T-sejtes teriilet a nyiroktiiszok koriili nyirokszovet. A 1ép-
ben jol koriilhatarolt képlet, az. un. PALS (vo. 35. oldal), mas
nyirokszervekben a tliszok kozotti, elmosodott hatara teriile-
tek formajaban lathatd (paracortex, interfolliculatis teriilet)
(v0. 36. oldal). Benne a T-sejtek mellett dendriticus sejtek €s
macrophagok vannak. A T-sejtes teriilet mikodése szervesen
Osszefiigg a nyiroktiiszokkel (1. késbb).

MEGJEGYZES A nyirokszdvet és a nyiroksejtallomdny kiilonbozé fogalmak: a
nyirokszovet a térracs és a nyiroksejtallomany egyiittese; nevezik lymphoreti-
cularis szovetnek is.

A nyiroksejtek helyenként kisebb — néhany tiz—szaz sejtbél allo — csoportosu-
lasokat képeznek; nevezhetjiik ezeket nyiroksejt-tomoriiléseknek.

Nyiroksejt-besziirédeés (lymphocyta infiltratio)

MAGAS ENDOTHELU VENULAK (HIGH ENDOTHELIAL VENULA, HEV) Ezek hajszalerek-
bal 6sszeszed6do (postcapillaris), paranyi visszerek tobb-keve-
sebb, jellegzetesen magas, az értérbe domborodd béléshamsejttel”
(endothelsejt). A magas béléssejteken at szallitddnak a masod-
lagos nyirokszervekbe telepiilo (homing) nyiroksejtek. Az bé-
1ésham- és a nyiroksejtek egyedi jelfogdikkal kapcsolodnak; igy
valasztodnak ki a ,,hazatelepiil6” nyiroksejtek (9—10. abra).

9. dbra Magas endotheld venula
(HEV) a manduldban (szaggatott
vonallal kériilrajzolva). A basophil
festodésti nyiroksejtek (csillag) je-
len vannak az erecske faldban
¢és tregében is. A béléshamsejt
(endothelsejt) (nyil) magja laza,
mig a nyiroksejteké tomott hete-
rokromatin szerkezett; ez segit a
kétfele sejt megkiilonboztetésében
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10. dbra Magas endotheli venula
(HEV). A kobalaki endothelsejt
(E) koriilveszi az érfalon atvandor-
16 nyiroksejtet (L). Vorosvértestek
(V) az érben. BM, endothelsejt
alaphartyaja (basalis membran)

ELSODLEGES NYIROKSZERVEK Az elsddleges nyirokszervek a nyi-
roksejtek keletkezésének é€s érésének (hatékony immunsejtté
valasanak) a helyei. Idetartozik a csontvel6 és a csecsemomi-
rigy. Feltételezhetd, hogy a Peyer-csomok is részt vesznek a
B-nyiroksejtek érésében — tjjabb megfigyelések utalnak erre —,
a Peyer-csomdk azonban alapjaban masodlagos nyirokszerv-
ként mukodnek.

CSONTVELS, MEDULLA OSSIUM A vords csontveld (medula ossium rubra)
a csoves csontok iziileti végében és a lapos csontok (csigolyak,
bordék, szegycsont, koponya, medence) szivacsos adllomanyaban
elhelyezkedo, vérsejteket képzo szovetrendszer. Térracs képezi
a szoveti vazat. A racskozoket kitoltik a vérképzosejtek, a csont-
veldi alapallomanyi (stroma) sejtek és a zsirsejtek, térracsoblok
nincsenek. Tag, vékony endothellel bélelt hajszalerek haldzata
(csontvel6i sinusok) szovi at az alapszovetet; ezekbe jutnak és
szedodnek Ossze a keringésbe az érett vérsejtek. Sziiletéskor a vo-
ros csontvelo teljesen kit6lti a hosszucsontok belsejét, de néhany
év utan, a csoves csontok k6zépso részében, atalakul csontvel6i
zsirszovetté (sarga csontveld, medulla ossium flava).

A csontvel6 muikddése
A vords csontveld legfontosabb feladata a vérsejtképzés (kiilon
ismertetjiik).

CSECSEMOMIRIGY, KEDEZMIRIGY, THYMUS (THYMUS) A szegycsont mo-
gott, a melliireg fels6 részében (mediastinum supracardiacum)
elhelyezkedd, kotoszoveti tokba zart, lebenyes nyirokszerv;
nevezik lymphoepithelialis nyirokszervnek is. Sziiletéskor je-
lentés nagysagu (~30 g), a serdiilésig novekszik, de a serdiilés
alatt, hormonok hatasara, javarészt visszafejlodik, és zsirszo-
vet foglalja el a helyét (thymus adiposus); megmaradnak azon-
ban mukodo kisebb szigetek.

Két nagyobb lebenyét (lobus) kotoszovetei sovények (septum
interlobulare) tagoljak lebenykékre (lobulus). A sévényekben
erek és az elvezetd nyirokér fut — odavezetd (afferens) nyirokér
nincs. Mindegyik lebenyke kiils6 kérgi (cortex) és belso veld-
részbol (medulla) all. A tokbol jovo kotoszoveti sovények ta-
goljak a lebenykék kérgi részét is, de a veldallomanyt mar nem;
csupan az ereket szallitjak a veléallomanyhoz (11. dbra). He-
lyenként a HEV is el6fordul.
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11. dbra CsecsemOmirigy. A tok-
bol kiindulo sévények (nyilak)
lebenykékre tagoljak a csecse-
momirigy jobb és bal oldali lebe-
nyét. Csak a kéreg (C) tagolodik, a
velGallomany (M) egységes. A s6-
vények vége a velallomanyhoz
kapcsolodik, benne erek futnak.
A kép egy lebenykét abrazol

A csecsemOmirigy alapvazanak (stroma) felépitése sajatos:
megnyult hamsejtek térhalozata alkotja rostok nélkiil, vagyis
nem mesenchimalis eredetii reticulumsejtekbdl épiil fel (nem
térracs), hanem endo- és ectodermalis szarmazasu, desmo-
somakkal kapcsolédo, kilonleges hamsejtekbol (hamracs)
(3. abra). A hamsejtek termelnek TSLP-t (thymic stromal /ym-
phopoietin; dendriticus sejteket serkenté hormon). A hamracs-
sejteknek tobb formaja is van:

* A kérgi részben a hamsejtek nyulvanyaikkal korbefogjak a
T-nyiroksejteket — egy-egy hamsejt tobb szazat is —, bemutat-
jak az MHC1- és az MHC2-molekulaikat a nyiroksejteknek,
és IL7-et képeznek, ezzel eldsegitik a T-sejtek kivalogatoda-
sat és érését. Ezek a nagy kérgi hamsejtek (cortical thymic
epithelial cell [cTEC]) az Gn. dajkasejtek (nurse cells).

* A hamsejtek a veldallomanyban (medulary thymic epithelial
cell [mTEC]) vaskosabbak, felsziniikon, a nyiroksejtek ne-
gativ kivalasztodasdban fontos fehérjék (PTH, trioglobulin,
CRP, inzulin stb.) vannak.

A csecsemOmirigy T-nyiroksejtei a thymocytak. A hamracs koze-
iben tomegestol vannak, keverednek a macrophagokkal és dendri-
ticus sejtekkel; az utobbiak foleg a veloallomanyban fordulnak elo.

A vel6allomanyban talalhatok a csecsemomirigy jellegzetes
képzodményei, az Gn. Hassall-testek (Hassall’s corpuscles).
Ezek korkoros hamsejtrétegekbol felépiild, kozepiikon kerati-
nizalodott képletek (12—13. abra).

Vér-csecsemOmirigy gat

Osszetapadt hamsejtek zart rétege és azok alaphartyaja vezi a
csecsemOmirigy allomanyaba 1épo ereket. E zaro réteg és az ér
koz6tt még egy vékony kétdszoveti rés van. Igy ot réteg (hamré-
teg, alaphartya, kotoszoveti hézag és az érfal [endothel és alap-
hartyaja]), az Gin. vér—csecsemomirigy gat valasztja el a vérben
1év6 nyiroksejteket a csecsemOmirigy alapallomanyatol. A vér—
csecsemOmirigy gat, akadalyozza, szabalyozza a nyiroksejtek és
minden bizonnyal a nagy molekulak atjutasat az érfalon.

12-13. dbra Hassall-test a veldallo-
manyban. Az elszarusodott hamsej-
tek hagymalevélszerten rendezédve
alkotjak a csecsemomirigy szovetta-
ni jellegzetességét, a Hassall-testet
(nyil). A nagyitds a Hassall-test
elektronmikroszkopos képe

A csecsemOmirigy miikodése
A csecsemOmirigy végzi a T-sejtek kivalogatasat és az éretlen
T-sejtek éretté alakitasat (1. T-sejtek), valamint hormonokat termel.

MASODLAGOS NYIROKSZERVEK Ide tartoznak a nyirokcsomok, a
1ép, a mandulak, a Peyer-csomok és a féregnyulvany (14. abra).

: NI s o At A
14. dbra Nyirokcsomo atnézeti képe. Fels6 tomott részében, a tok alatt néhany ma-
sodlagos tiisz6 vilagos csirakozponttal. Alatta a nyiroksejtes allomany (T-sejtes terii-
let). A veloallomanyban a velokotegek (nyil) kozott vannak. A nyirokcsomon kiviil a
kapu kozelében néhany elvezetd nyirokér van

NYIROKCSOMO, NODUS LYMPHATICUS/LYMPHOIDEUS (LYMPH NODE) A nyi-
rokcsomé a nyirokutakba épiilt, bab alakd, kotoszoveti tok-
ba (15. abra) zart, aprocska (0,1-2 cm) nyirokszovet, az
immunvalasz elemi nyirokszerve. Nyiroksejtek tomoriiléseibol
(parenchyma) és az azokat atsz6vo, nyirkot tartalmazo {ireg-
rendszerbdl (nyiroksinusok, nyirok6blok) épiil fel. Szokvanyos
térracs alkotja az alapszovetét. A tokbdl vastag kotoszoveti s6-
vények (trabeculak) nydlnak a nyirokcsomokapu felé¢ Gssze-
tartva. A nyirokcsomo kiils6 része a kéreg (cortex), a belsé a
vel6allomany (medulla).

15. abra Nyirokcsomo tokja és
sz¢li nyirokobdl (sinus margina-
lis). Elnyult fibroblast (F) lathato
a kollagénrétegek kozott. A szé-
Ii racs6bol (S) tiregét a tok felé
endothelsejt (E) zarja le. Az iireg-
ben lathato két macrophag (M)
részlete.  Elektronmikroszkopos
felvétel

o A kérget is két részre osztjuk: a kiilsd, a szokvanyos nyirok-
tiiszokbol allo, un. nyiroktiisz6-0vezet, a belso, a tiiszoket
egymastol és a vel6allomanytol elvalaszto, kéreg mellet-
ti (paracortex), mas néven tiiszo koriili vagy T-sejtes teriilet
(16. abra). A T-sejtek halmazai k6z6tt macrophagok, granulo-
cytak, neutrophilek és néhany dendriticus sejt is van. A T-sej-

Négyogyaszati Onkologia 2012; 17:35-46



A daganatgyogyaszat elméleti alapjai. Immunologiai ismeretek négyogydszok szamara (2. rész)

16. dbra Nyirokcsomo kérgi allomanya a B-sejtes csirakozpontokra (CG) és a T-sej-
tes mély kérgi részre az un. paracortexre (P) kiilonil. M = veléallomany

tek a HEV falan at jutnak a nyirokcsomokba, szamukra a
macrophagok €s a dendriticus sejtek mutatjak be az antigént.
* A kotdszoveti sovények elvékonyodott rostjai a veloallomanyt
is atszovik. Kozottiik szokvanyos térracs van, tagult, dsszefo-
lyo térracsoblokkel és az un. velokotegekkel (16. dbra). A veld-
kotegek a térracsejtek altal korbefogott nyiroksejthalmazok,
zomiikben B-sejtek és plasmasejtek (B-sejtes teriilet). Az iire-
gekben folyo nyirokban a nyiroksejtek mellett macrophagok
és plasmasejtek talalhatok. A térracsoblok szirik a nyirokfo-
lyadékot, benniik akadnak fel az elsodrodott raksejtek is.

( ) va-
lasztjak el; ezekben a racssejtek és macrophagok mellett B-sejtek és plasmasejtek vannak

A nyirokcsomdk domborulatan nyirokerek lépnek be (vasa
afferantia), ezekbdl a nyirok a tok alatti (sinus marginalis vagy
subcapsularis sinus), onnan a tiisz6k kozti (trabecularis/inter-
medier sinusok), majd a vel6allomany iiregrendszerébe (sinus
medullaris) jut, és innen vezetodik el a homorulati, paranyi nyi-
rokerekben (vasa efferentia). A kilépd nyirokerek helye a nyi-
rokcsomodkapu (hilus), itt idegek és erek is vannak.

Megkiilonboztetiink els6dleges és masodlagos nyirokcsomokat.
Az elsodlegesek (kornyéki, regionalis) egyetlen szerv és annak
kornyékérol fogadjak a nyirokereket; a beloliik kilépd nyirok-
erek gyljtodnek dssze a masodlagos (gyjto) nyirokcsomokban.

A nyirokcsomok miikodése

A nyirokcsomok a B-sejtek masodlagos érésének szervei, ben-
niik képzodnek a plasmasejtek és az emlékez6 B-sejtek, tovab-
ba az ellenanyag-termelés nagyrészt itt zajlik (1. késobb).
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LEP LIEN, SPLEN (SPLEEN, LIEN) A 1ép a vérkeringésbe iktatott, tokba
zart nyirokszerv. Voroses szinl, puha tapintatd, ovalis alaku,
és a rekeszizom bal oldalahoz erésitve fekszik hashartyaval bo-
ritott ,,fészekben”. Kotdszoveti tokjabol gerendak (trabeculak)
agaznak, és képeznek a 1épkapu (hilus lienaris) felé¢ dsszetartd
halézatot; benniikk mennek a lIépkapun athalado erek, nyirok-
erek és idegek. A gerendak alkotjak a 1ép vazat, és fogjak koz-
re a 1ép mukods szovetallomanyat, a voros és a fehér 1épbelet
(pulpa, Iéppulpa) (18. dbra).

18. dbra Lép szerkezete eziistnitratos telitéssel. A 1épgerendak (csillag) alkotjak a lép
durva tamasztoelemét. Benniik erek futnak (nyilakkal jelolve), koztiik a fehér és a vo-
16s (RP) 1épbél keveredik. Az abra kozepén lathato egy a fehér 1épbél jellegzetes rész-
lete: a gerendabol kilépo kozponti arteriola (vo. 21. dbra) koriil van a nyiroksejthiively*
(PALS - pontokkal kériilrajzolva), ezt veszi korbe, a voros és a fehér 1épbelet elvalasz-
10, szegélysav (MZ = marginalis zona) (szaggatott vonal mutatja)

A fehér és a vords 1épbél folyvast keveredik egymassal, nem
kiilon-kiilon allo részek. A szdvetallomany teljesen kitdlti a ge-
rendak kozti teret, ezért a 1ép viszonylag egynemi és tomott
szerv (19. dbra).

FP

19. dabra A 1ép szdvettani képe. A gerendak (nyilakkal jelolve) kozotti teret a fehér
(FP) és a voros 1épbél (RP) keveredve teljesen kitolti. A vords lépbél allomanyaban
apro 1époblok sokasaga

Voros 1épbél (vords pulpa)
Ez teszi ki a lépallomany 80%-at. Térracsos sejtkotegekbal
(Billroth-féle pulpakétegek) és a kozottiik 1évo 1époblokbal all.

* A sejtkotegek voltaképp a térracskozoket toltik ki kotegek

forméajaba rendezodve; benniik macrophagok, plasmasejtek,
fehérvérsejtek, throbocytak és sok-sok vorosvértest van.
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* A sejtkotegek kozotti ,,vértéesak”, 1époblok (sinusok)
~40 pm atmérgjiek, faluk hosszanti orsé alakd, un. don-
gasejtekbol all, ezek tehat nem térracsoblok. A dongasej-
tek kozott hézagok vannak a vérsejtek atjutasara (20. dbra).
A 1époblok alaphartyaja nem folyamatosan, hanem szaka-
szosan, abroncsszertien veszi korbe (abroncsrostok) a don-
gasejteket, és horgonyozza a sejtkotegekhez.

20a. dbra Lépobol (1épsinus). Hosszt, orso alaki — az oblokkel parhuzamos — un.
dongasejtek (DS) (az egyik szaggatott vonallal korberajzolva), mint a hordok dongai,
alkotjak a lépoblok (sinus, S) falat. Az obloket abroncsszertien korbefogo rostokat (ab-
roncsrostok) nyilak jelolik. Térracssejtek zarjak le a voros 1épkotegeket (PK). A 1épobol-
ben nyiroksejt- (L) és vorosvértest- (V) részletek lathatok. Elektronmikroszkdpos kép

v ) ‘ 20b. dbra A 1épobol falan at-
) vandorlé macrophag. Lelapult
sinusendothelsejtek (E) bélelik
a 1époblot (S). Ezek kozott nyu-
lik be egy macrophag (szaggatott
vonallal korberajzolva). A sejt-
kéteget burkold térracssejt (E)
az endothelsejthez (R) fekszik.
Elektronmikroszkopos — felvétel.
PK = sejtkéteg (pulpakoteg)

Fehér 1épbél (fehér pulpa)

Ez a 1ép nyiroksejtszdvete: harom részbol all (18, 21 abra):

» a gerendakbodl kilépo itderek (kozponti/centralis artéria/
arteriola) kortili nyiroksejtekbol, az un. ér koriili nyiroksejt-
hiivelybdl” (periarteriolaris lymphoid hiively, periarteriolar
lymphoid sheath, PALS); ez a T-sejtes tertilet;

a nyiroksejthiivelyhez csatlakoz6 nyiroktiiszokbol (B-sejtes
teriilet);

az ezeket koriilfogd szegélysavbol (marginalis zona); ebben
sajatos B-sejtek (MZ- [marginalis zona] B-sejtek) és mac-
rophagok (MZ-macrophagok) vannak. Csak ezek a B-sejtek
képesek a szénhidratok elleni ellenanyagokat képezni.

MEGJEGYZES Embernél a szegélysv koriil megfigyelheté még az Gn. tiiszé
koriili ovezet (perifollicularis zona); joszerével ez valasztja el a fehér és a
voros Iépbelet, ebbe nyilnak a hajszalerek, és kordtte mar lathatok az éroblok.
A 1ép keringése
Az emberi 1ép keringésnek sajatossaga a nyilt keringés, jollehet
néhany hajszalér, minden bizonnyal, kozvetleniil is nyilik a 1ép-
6blokbe (zart keringés). Jellegzetes, hogy a gerendakbdl kilépo,

kozponti {itéerek végagai a szegélysavon tul, ecsetszerien szét-
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7,

ecset kapillaris

1]eual) euaa
si[eual] siaye

21. abra A 1ép keringésének vazlatos rajza. A kozponti arteriolak koril nyiroksejt-
hiively (PALS) (csillag) és nyiroktiiszok (nyilfejek) lathatok; az egészet a sz€li 6vezet

(MZ) fogja kozre. Az it6ér végso elagazasai (ecsethajszalerek) szabadon nyilnak a
voros lépbélbe; ezeket sejtes hiively (ellipsoid) burkolja. Az a) és a b) részlet atmet-
szetet abrazol: az a) az 1-es vonalnak, a b) a 2-es vonalnak megfelelden. a) Kozépen

az itoératmetszet (vékony nyil), koriildtte a nyiroksejthiively (PALS) és a csatlakozo

nyiroktiisz6, koriilvéve a szegélysavval. b) Az érmetszet (vékony nyil); az atmetszett

eret a nyiroksejthiively veszi koriil, ezt meg a szegélysav

agazva (arteriae penicilliformes) nyilnak a vords 1épbélbe; a
vér tehat kifolyik a hajszalerekbol. Az ecsetszeri hajszalerek
(21. dbra) koriil, macrophagokbol és a racssejtekbol hiively kép-
z6dik (sheated capillares), ezt nevezziik ellipsoidnak (arteria
ellipsoidae); régi neve: Schweiger—Seidel-hiively; magyarul
hiivelyes hajszalerek. A voros allomanyban a hajszalerekbdl a
vérplazma a sejtek koz¢é aramlik, igy a sejtek kozvetlentil érint-
keznek a vérrel. A vér a vords 1épbélbol folyamatosan Gssze-
szedodik a 1époblokbe a 1époblok nyilasain keresztill, és a
venulakon at folyik vissza a keringésbe (21-22. abra).

r‘.'é g

.

22. dbra A 1épobdl (S) kiilonbozik a nyirokcsomo térracsoblétdl, mert nem térracs-
sejtek bélelik. Nyilhegyek jelolik a lépoblok falat alkoto néhany dongasejtet; ezek ko-
z6tt vandorolnak a 1épkétegekbol a sejtes elemek a 1ép6blokbe. A nyilak ramutatnak
a 1épobol falan keresztiil haladd macrophagokra. Kozépen ecsetszerl hajszalér (E);
jol lathato, hagy szabadon nyilik a voros lépallomanyba. PK = sejtkoteg (pulpakoteg)
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A Iép a nyirokkeringéssel nincsen kapcsolatban, benne csak a
fehér 1épbélbol 6sszeszedddo, elvezetd nyirokerek vannak.

A 1ép mukodése

A 1ép legfontosabb feladata eltavolitani az eléregedett vOros-
vértesteket és megkotni a vérben kering6 antigéneket (baktéri-
umok, virusok, részecskék).

e A vérsejtek a dongasejtek kozotti hézagokon hatolnak ujra
a keringésbe, de csak a kell6képpen mozgékonyak jutnak 4t.
Az eloregedett vorosvértestek mar nem tudnak atvergddni
— nem elég mozgékonyak —, bent rekednek a sejtes éllo-
manyban, ahol a macrophagok felfaljak dket.

* A keringésbdl az antigének a szegélysavnal jutnak a fehér
lépbélhez, és ellenanyagokkal kapcsolodnak. A térracssej-
tek megkotik €s elszallitjak az antigén—ellenanyag egységet
a nyiroktiiszokh6z, mikdzben atalakulnak dendriticus sejtek-
ké. Bizonyos Gram-pozitiv baktériumok poliszacharid-anti-
génjeihez a szegélysav B-sejtjei (MZ-B-sejtek) kotodnek,
mivel csak ezek képesek felismerni az ilyen antigéneket.

e A vorosvértestek gyorsan és hatékonyan megkdtik a vérben
a felesleges antigén—ellenanyag képzédményeket. Ezekkel
egyiitt jutnak a vords 1épbélbe, ahol a macrophagok bekebe-
lezik a f616sben lévoket, a vordsvértestek pedig visszajutnak
a keringésbe.

* Szerepe van a lépnek még a vérsejtek, kiillondsen a vérle-
mezkék potlasaban: sziikség szerint mozgositja a 1époblok-
ben 1évo vorosvértestek és vérlemezkék tomegét.

NYALKAHARTYAI NYIROKSZOVET (MUCOSAL-ASSOCIATED LYM-
PHOID TISSUE, MALT) A szervezet Osszes nyalkahartyajahoz
tartozd nyirokszovet kozos neve. Anatomiai eloszlasa szerint
kiilon is elnevezték egyes koriilirt részeit: BALT, GALT és
NALT. Az immunvédekezésben meghatarozo a szerepe, kivalt
a mérete miatt (a nyalkahartyak feliilete mintegy 400 m?). Ez a
legnagyobb nyirokszdvetiink, nagyobb, mint a nyirokcsomok,
a Iép és a csontvelo egylittesen.

A nyalkahartyai nyirokszovet tobbségében a hamréteg alatti
kotoszovetben (lamina propria) helyezkedik el, tok nem veszi
koriil, egyes helyeken szétszortan talalhatok, mas nyalkahar-
tyakban képez tiiszoket. Nyiroksejtek azonban a hamréteg-
ben, a hamsejtek kozott is vannak, a vékonybél falaban pedig a
nyalkahartya alatti kotoszovetben (tunica submucosa) formal-
nak nyiroktiiszoket (Peyer-csomok).

BALT (BRONCHUS-ASSOCIATED [BRONCHO-ALVEOLAR] LYMPHOID TISSUE)
A légesovel és a horgokkel tarsult nyirokszovet. A nyiroksejtek
(T-sejtek) és a plasmasejtek szétszorodva talalhatok a nyalka-
hartyak kotdszovetében, és csak elvétve képeznek kisebb cso-
portokat; nyiroktiiszok pedig inkabb csak a gyermekkorban
mutatkoznak. A nyalkahartya hamsejtjei kozt és a tiido 1égho-
lyagocskainak (alveolusok) falaban is el6fordulnak nyiroksejtek
¢és dendriticus sejtek is. A 1égholyagocskak belfelszinén a kor-
okozokat semlegesito fehérjék (kollektinek) képeznek réteget.
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GALT (GUT-ASSOCIATED LYMPHOID TISSUE) A gyomor és a belek nyal-
kahartyajanak nyirokszovete zomében a bélnyalkahartya koto-
szoveti rétegében helyezkedik el. Leginkabb kisebb-nagyobb
nyiroksejtcsoportok lathatok kotdszoveti rostokkal kevered-
ve (lymphoreticularis szovet), mashol szétszort nyiroksejtek
vagy 6nall6 nyiroktiiszok (folliculi solitalii, isolated /ymphoid
follicle [ILF]) (23. dbra) formajaban fordulnak el6. Egyes terii-

23. dbra Onallo tiiszS a vastagbél
falaban. A masodlagos tiisz6 felsé
része a nyalkahartya kotGszove-
tében (lamina propria), a zome a
nyalkahartya alatti kétszGvetben
(tunica submucosa) van (nyil).
A nyalkahartyai kétoszovetben, a
bolyhok kozott lathatok a Lieber-
kithn-cryptak (glandulae intestina-
les) (csillag)

leteken csoportosulnak a nyiroktiiszok: foleg a csipobél (ileum)
nyalkahartya alatti kétészovetében (tunica submucosa) vannak
jellegzetes nyiroktiiszok, az Gn. Peyer-csomok (Peyer-plakkok,
Peyer’s patches/plaques/glands). A Peyer-csomok szokasosan
csoportosulnak (folliculi lymphatici aggregati), és csak nagy-
ritkan vannak egyesével. Itt-ott atnyulnak a nyalkahartya koto-
szoveti rétegébe is (24. abra). A nyiroksejtek a GALT-ban is a
HEV-en keresztiil potlodnak.

24. dbra Tiszosor (Peyer-csomok) a csipébélben. A nyiroktiiszok a nyalkahartya alat-
ti kotoszovetben vannak, rendszerint atnydlnak a nyalkahartyai kotoszovetbe, néha
egészen magasan, a bélbolyhok also részébe is. A Peyer-csomok a bélnek a bélfodor-
ral szembeni oldalat foglaljak el. A bélbolyhok alatt a Lieberkithn-cryptéak (csillag)

A féregnyulvanyban (processus vermiformis, appendix), a man-
dulak nyiroktiisz6ihez hasonl6 rendszert nyirokszévet (tonsilla
processus vermiformis) helyezkedik el a nyalkahartya k6t6szo-
vetében. A nyiroktiiszOk helyenként beterjednek a nyalkahartya
alatti kotoszoveti rétegbe is (25. dbra).

25. dbra A féregnyulvany ke-
resztmetszete: a  nyirokszovet
korkorosen jelenik meg a féreg-
nyulvanyban, szemben a Peyer-cso-
moval, amely a csipobélnek csak a
bélfodorral szembeni oldalan lat-
hat6 (24. dbra). A nyiroktiiszok a
féregnytlvanyban a nyalkahartya
kotoszovetében vannak
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A GALT mukodése

A gyomor és a belek nyalkahartyaja hatalmas (~300 m?) feliileti
védoréteg az antigének és a baktériumok milliardjaival szem-
ben; a béliiregben 1évo baktériumok szama hozzavetolegesen
tizszerese a szervezet mas részén el6forduld sszes baktérium-
nak. A bélben 1évo ~500-féle baktérium z6me nem kérokozo,
javarészik fontos a taplalék feldolgozasaban, a bélmukodésben,
a szervezet mikodéséhez sziikséges vitaminok termelésében.

A védekezés elso rétege a nyalkahartyat borito nyak. A nyak véd
a baktériumoktol: hozzajuk koétodve megakadalyozza, hogy a
baktériumok a hamsejtekkel érintkezzenek. A nydkban vannak
ellenanyagok (foleg IgA), macrophagok és mas antigén-bemu-
tatd sejtek, a Paneth-sejtek altal képzett, baktériumokat puszti-
t6 molekuldk (defenzin, kalprotektin, kathelicidin), fehérjebontd
enzimek, tovabba a pH-t csokkentd, a hamsejtek felszinét el-
foglalo és a szoros kotelékét erdsitd, valamint gyulladascsok-
kent6 molekulak. A baktériumpusztitoé peptidek kozvetleniil a
bélhamréteg felett mar olyan toménységben vannak, hogy ez
a tertilet szinte csiramentes. Jelentoségiik a bélfal védelmében
meghatarozo: elégtelen tevékenységiik idiilt bélfalgyulladashoz
(pl. Crohn-betegség és mas gyulladasos bélbetegségekhez) ve-
zet. A gyomorsav és a fehérjebontd enzimek az étel fehérjéivel
egyiitt az antigének sokasagat is bontjak; ezeknek az enzimek-
nek csokkent vagy megvaltozott mukddése kovetkeztében ki-
alakulhat ételallergia. Az els6dleges védekezéshez tartoznak a
bélfal szabalyos mukodését iranyitd molekulak is; példaul a bél-
mozgast fokozok segitik az ellenanyag—antigén egységek kitirti-
I1ését. Lényeges még, hogy a bélnyakkal sok baktérium is kitiriil
a belekbol. A fentieknek kdszonhetoen a béliiregi mikroorganiz-
musok nagy része nem is keriil kapcsolatba a nyalkahartya ham-
rétegével, és nem képez rajta telepeket (colonization resistance).

A GALT csak a bélhammal érintkez6 baktériumokkal van koz-
vetlen kapcsolatban, de még ezek szama is nagyon-nagyon sok.
A GALT részben ,.elviseli” a bélbaktériumok messze nagy
tobbségét, és néma marad veliik szemben (passziv immuntole-
rancia), de ugyanakkor egy aktiv immuntolerancia is kialakul
mar a sziiletés utani korai szakaszban a legfontosabb mikro-
organizmusok védelmében. A nyalkahartyaba hatold koéroko-
zbra viszont tamado jellegi immunfolyamatokkal valaszol, és
elpusztitja a behatolokat. A bélnyalkahartyanak ez a képessége
kozvetleniil a sziiletés utan alakul ki a taplalékkal bevitt antigé-
nek, baktériumok, idegen anyagok hatasara.

26. abra M-sejt a vékonybélben.
Az M-sejt felszinén nincs kefe-
szegély (mikrobolyhok, cuticula),
hanem ,M” betlire emlékeztetd
behtizodas (microfold). A kefe-
szegély az M-sejt helyén megsza-
kad. Az M-sejtek also felszinének
betiiremkedéseiben (in. zsebek)
vannak macrophagok, dendriti-
cus sejtek és Th-sejtek. Az elnyult,
ovalis, laza heterokromatikus
szerkezeti hamsejtmagok kozott
szamos nyiroksejt helyezkedik el
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Az antigének a bélham (I. szovegtabla) sejtjein (M-sejtek, bél-
hamsejtek) és a szoros koteléken at juthatnak keresztiil a bél-
nyalkahartya egysoros hamrétegén (26. abra):

* Az M-sejtek megkotik a béliiregi felsziniikon a veliik érint-
kez6 baktériumokat/antigéneket, és sejtbenvitellel” (trans-
cytosis) atszallitjak a sejtplazmajukon az alsé felsziniikre.
Az M-sejtek sejtplazmajan az antigén-bemutato dendriticus
sejtek és macrophagok képesek athatolni, a bélham felsziné-
r6l folyamatosan mintat gyUjteni és visszatérni az M-sejteken
keresztiil. igy még dtmenetileg sem nyilik meg az egyrétegii
bélhdm az antigén bélfalba keriilésekor. Az M-sejtek alatti
— un. zsebekben 1év6 — antigén-bemutaté sejtek (macropha-
gok, dendriticus sejtek, nyiroksejtek) megkétik az antigé-
neket, és elviszik a bélfali nyiroktiisz6khoz (Peyer-csomok,
kiilonallo nyalkahartyai nyiroktiiszok), illetéleg némelyikii-
ket a kornyéki nyirokcsomdkhoz (bélfodri [mesenterialis]
nyirokcsomok). A nyiroktiiszokben a B-sejtek szokasosan
atalakulnak ellenanyag-termeld plasmasejtekké vagy emlé-
kezo B-sejtekké (1. késobb). A plasmasejtek tehat helyben,
a bél falaban is képzdédnek, leginkabb a Peyer-csomok-
ban. Az M-sejtek is tobbnyire a Peyer-csomdk feletti bél-
szakaszban vannak. A bélfalban képzodott plasmasejtek a
bélrendszer nyalkahartyajanak kotoszovetébe keriilnek, és

—részben kozvetleniil, részben a bélfodri nyirokcsomok koz-
beiktatasaval, a nyirok-vér keringésen at — nemcsak szét-
terjednek a belek egész teriiletén, hanem eljutnak minden
nyalkahartyafelszinre, mikozben boséggel termelnek ellen-
anyagot, foként IgA-t. fgy védik a nyalkahartyakat. Az IgA
a bél fehérjebontd enzimeivel szemben ellenallobb, mint
az IgG. Az IgA a hengerham sejtjein keresztiil szintén
sejtbenvitellel szallitodik a bélnyalkahartya felszinét bori-
t6 nyakrétegbe, ahol védoréteget képez, és tamadja a kor-
okozokat, kotodik a karos anyagokhoz, mas antigénekhez.
A gerjesztett T-sejtek és mas végrehajto sejtek (macropha-
gok, NK-sejtek) szokasosan a nyalkahartyai kdtoszovetben
fejtik ki hatasukat. Néhany T-sejt és egy-egy macrophag a
hamsejtek kozott, az alaphartyanal 1athatd. Ezek a T-sejtek
foleg citokineket képeznek. Végeredményben az M-sejtek
altal szallitott antigénekre keletkezett helyi immunvalasz al-
talanossa valik, kiterjed az egész szervezet nyalkahartyaira.

* A bélhamsejtek is részt vesznek az immunfolyamatok elkez-
désében; mintazatfelismer6 jelfogdik (TLR, NOD) ugyanis
képesek azonositani bizonyos kérokozokon 1évo, dshonos”
molekulamintazatokat (PAMP, MAMP). Ezeket megko-
tik, és sejtbenvitellel atszallitjak a korokozokat a bélfali
immunsejtekhez. Termelnek immunszabalyozé molekula-
kat (TGFf, TSLP [Thymic stromal /ymphopoietin] stb.) is.

* A szoros kotelékeken inkdbb kisebb, oldott antigének ha-
tolnak at, tobbnyire a folyadék és a lebontott taplalék fel-
vételekor.

* A dendriticus sejtek, a kotelékeken atnyuld karjaikkal, koz-
vetleniil is felvesznek és elszallitanak antigéneket a kornye-
70 nyiroktiiszokbe, kivalt stlyos fertézéseknél. Ezt nevezik
intraepithelial dendritic cell pathway-nek.
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A BELHAMRETEG

A bélnyalkahartya fedorétege egyetlen, teljesen zart sejtsor és a sejt-
kozti kotelékek” hézagmentes rétege. A bélham sejtsorat a bélhamsej-
tek (enterocytak) alkotjak, de elofordulnak koztik masfajtak is, mint
a bélendokrinsejtek, a nyiroksejtek, a kehelysejtek, a Paneth-sejtek, az
M-sejtek és a bélossejtek.

* A bélhamsejtek (enterocytak) a felszivo sejtek; henger alakuak, fel-
szinikon mikrobolyhok, un. kefeszegély van a felszin novelésére
(cuticula) (26. dbra). Elettartamuk néhany nap; a bélGssejtekbdl foly-
vast képzodnek 0j bélhamsejtek, igy egésziilnek ki.

.

M-sejtek: A nyiroktiiszokhoz tarsuld bélhamsejtek (follicle associated
epithelium [FAE]) koz¢é nyiroksejtek hatolnak, és tagitanak paranyi ja-
ratokat (microfold). Ezeket sajatos hamsejtek, az un. M- (microfold)
sejtek fedik (26. dbra). Az M-sejtek bélossejtekbol szarmaznak, a bél-
bolyhokban érnek; ezek szallitjak az antigéneket (mikrobakat) at a
sejtplazmajukon, és biztositjak az antigén-bemutato sejteknek az atvan-
dorlasat a bélhamon.

A sejtkozi kotelékeknek harom formaja ismert:
* az . szoros kételék (tight junction),

« atapado kotelékek (adherens junction),

* a desmosomak (desmosomes).

Fehérjek (~40-féle) alkotjak a szoros kotelékeket; a legjelentosebbek az
occludinok, a claudinok és az un. ZO1,2,3-kapcsolt peptidek. A tapado ko-
telékek cadherin—catenin egyiittesek. A kotelékfehérjék egymassal dssze-
fiiggnek. Kiilso és belso tényezok (korokozok, TNFa, INFy, nitrogén-oxid,
proteinazok stb.) is befolyasoljak az ateresztoképességiiket; ennek zavarai
kovetkeztében kialakulhatnak betegségek. Szabalyosan a kotelékeken ke-
resztiil a folyadék, az asvanyi anyagok és mas mikromolekulak kozlekednek.

A LIBERKUHN-CRYPTAK (VEKONYBELMIRI-
GYEK) KULONLEGES SEJTJEI A Lieberkithn-
cryptak a bélbolyhok kozti bemélyedésekbe
nyilo, a nyalkahartya kétoszovetében 1évo,
csoves vekonybélmirigyek. Ezeket folyta-
tolagosan béleli a bélbolyhok hamrétege,
de falukban talalhatok sajatos sejtek is:

* A kehelysejtek (globlet cells) Ezek terme-
lik anyakot, és képeznek a bélfalnak fontos
molekulakat, példaul a TEF-et (intestinal
trefoil factor), a RELMp-t (resisitin-/ike
molecule-p) stb. (27. dbra).

27. abra A kehelysejtek a
vekonybélbolyhok  felszi-
nén és a Liberkithn-cryptak
falaban vannak

A Paneth-sejtek a vékonybélmirigyek
alapjan, a bélossejtek (stem cells) koze-
lében vannak, képeznek mikrobak elleni
peptideket (AMPs — antimicrobial pepti-
des), ilyenek a defensinek, a cathelicidi-
nek, a lizozimek stb. (28-29. dbra).

A bélendokrinsejtek termelik a bélmitiko-
dés szabalyozasaban és az idegingeriilet
atvitelében fontos anyagokat: szoma-
tosztatin, szerotonin, gasztrin, motilin,
szekretin stb.

28. abra Paneth-sejtek a
Liberkiihn-crypta fenekén
1év6 acidofil szemcséket
tartalmazo sejtek (nyilak)

A bélossejtek a vékonybélmirigyek fa-
laban, a kehelysejtek kozelében van-
nak. Osztodassal biztositjak a bélhamsejt
ujraképzodését. Osztodaskor egy ujabb
bélossejt és egy gyorsan bélhamsejtté
alakulo sejt képzodik. fgy marad valto-
zatlan a bélossejtek allomanya.

Négyégyaszati Onkologia 2012, 17:35-46

Megfigyelések utalnak arra is, hogy Peyer-csomok is részt vesz-
nek a B-nyiroksejtek elsodleges érésében; ez szintén az M-sej-
tek altal, a béliiregbdl szallitott antigének hatasara megy végbe.

NALT (NASAL/NASOPHARINX-ASSOCIATED LYMPHOID TISSUE) Ez az orr-
garat iireghez tartozé nyirokszovet. Ebben vannak a mandu-
lak: a garatmandula (tonsilla pharyngea), a szajpad- (tonsillae
palatinae) és a flilkiirtmandulak (tonsillae tubariae), valamint a
nyelvgyoki mandula (tonsilla lingualis). Ezek egyiitt alkotnak
egy nyirokszoveti gytriit (Waldeyer-féle lymphaticus gytirt).

A manduldk nyéalkahartyahdmmal fedett, térrdcsos nyirokszo-
vetek, helyenként koriilvéve tokszer kotdszovettel, valddi
tokja azonban csak a szdjpadmandulanak van. A hamrétegiik
kozvetleniil fekszik, s6t bemélyed a nyirokszovetbe, kiala-
kit hammal bélelt (cryptaham, vajatham) vajatokat (cryptae/
fossulae tonsillares) (30. dabra); ezekben talalhatdk neutro-
phil fehérvérsejtek, baktériumok és valadék. A hamboritas — a
garat- és a szajpadmadulaknal tobbrétegti el nem szarusodd
(31. dbra), a tobbinél 1égati ham — szinte dsszeolvadt az alap-
hartyajaval (membrana basalis); alatta vannak a hajszalerek.

30a. abra A nyelv sikjabol enyhe kiemelkedés kdzepén nyilo véjat koriil helyezkedik
el a nyirokszovet. A nyelvmanduldt alkotd védjatnyirokszévet (kryptolymphon) ke-
resztmetszetben (A) és hosszmetszetben (B)

VAN AR . PR AR S

30b. dbra A vajat falat alkotd tobbrétegti el nem szarusodd laphdm ersen besziirt
nyiroksejtekkel; nyiroksejtes (lymphoepithelialis) hamma alakult. A nyelvmandula
50-100 ilyen egységbol all
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Bdsze P

Mandulaham (tonsillaris ham)

A hamsejtek kozott nagyon sok az immunsejt (féleg B-sejtek,
kevésbé neutrophil fehérvérsejtek és macrophagok), annyira,
hogy imitt-amott alig ismerhet6 fel a hamsejtek rétege. A nyi-
roksejtek tomege tobb oldalrél nyomja a hamsejteket, azok
csillag alaktva valnak, és Osszekapaszkodva racsszerkezetet
hoznak 1étre (racsszerkezetes, reticularis ham, nyiroksejtes
hamhalézat) (31. dbra). Nyiroksejtek (elsésorban B-sejtek) tol-
tik ki a racskozoket; ezekben jutnak a nyiroksejtek a tiiszokhoz
(lymphoepithelialis szovet, nyiroksejtes racsham).

F‘. LG

31. dbra a) A mandula véjatat béleld tobbrétegl, el nem szarusodd lapham és nyiroksejtes
hamhélozat". A véjat felsd részén a szabalyos tobbrétegti lapham tobbé-kevésbé megtar-
tott (nyil), az also részen a hamboritas nyiroksejtekkel atitatott, jelentGsen kiszélesedett, az
eredeti tobbrétegl laphdm joformén nem ismerheto fel (nyiroksejtes hamhélozat®). A lap-
hamnak alaphartyaja szinte nincs is. b) Az eredeti lapham helyén, a véjat mindkét oldalan,
nyiroksejtes ham- (lymphoepithelialis) szovet (nyiroksejtes hamhalozat)

A mandulék alapallomanya

Az alapallomany nyirokszdvete a szokasos nyiroktiiszokbol és a
koztes (interfullicularis) T-sejtes teriiletbdl épiil fel. A HEV-en
keresztiil szallitodnak a nyiroksejtek. Térracsoblok nincsenek.

A mandulak mukodése

A nyiroktiiszok B-sejtjei IgA-pozitivak, a beldlik keletkezo plas-
mablastok elvandorolnak a nagy nyalmirigyekbe, ahol atalakulnak
IgA-t termel6 plasmasejtekké. Az IgA-ellenanyag a nyalba kertil.

A MALT szerves részét képezik még a tovabbi nyalkahartyakhoz
kapcsolodo nyirokszovetek is, igy a konnymirigyek, a tejelvalasz-
t6 eml6 és a méhnyalkahartya nyirokszéveti allomanya. Mivel a
nyalhartyakban a citokinek a Th2-sejtek képzodését segitik, a ke-
letkezett immunvalasz hangsulyosan ellenanyag- (foleg IgA) ter-
meléssel jaro lesz.

BORHOZ TARSULT NYIROKSZOVET (SALT - SKIN-ASSOCIATED LYMPHOID TISSUE)
Ez a nyirokrendszernek a borben 1évo része; masik neve: SIS
(Skin /mmune System).

A bor hamrétege (felham, epidermis) tobbrétegt, elszarusodo lap-
ham. Mérete mintegy 1,5-1,7 m* Az elszarusodd laphamsejtek
(keratinocytak) TLR és NLR felszini fehérjéket képeznek, ko-
zottiik eléfordulnak melanocytak és neuroendokrin eredetd, un.
Merkel-sejtek, valamint az immunvédekezést meghatérozé Lan-
gerhans-sejtek. A ham alatti kotoszovetben (irha, dermis) vannak
macrophagok, dendriticus sejtek, hizosejtek, sajatos (CLA-pozitiv;
cutaneous /ymphocyte antigen) nyiroksejtek és fibroblastok.
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A SALT mukodése

A borham, a bérmirigyek altal termelt savos valadékkal egyiitt,
szervezetiink kiiltakardjanak elsodleges védovonala. A bor
laphamsejtjei képesek felismerni a mikroorganizmusok bizo-
nyos mintazatait, gyulladast keltd6 (IL1a, TNF) vagy éppen
gatlo (IL1Ra/2R2) citokineket és mikrobaellenes molekulakat
(defenzin stb.) termelnek, s6t mikédhetnek MHC2-fehérjéket
kifejez6 antigén-bemutatd sejtként is. Az irha immunsejtjei
végzik a szokasos feladataikat. A Langerhans-sejtek ¢s a den-
driticus sejtek kotik meg az antigének javarészét, és mutatjak be
azokat a T-sejteknek a kérnyez6 nyirokcsomokban. A Langer-
hans-sejtek nyulvanyai az irharéteg felso rétegéig kinyulhat-
nak, igy folyamatosan vesznek mintdkat a kiiltakarérdl, majd
un. fatyolsejtekké atalakulva a nyirokutakon keresztiil jutnak
a kornyéki nyirokcsomokba. Itt ismét képeznek nyulvanyokat,
¢és mint racssejtek bemutatnak MHC2-hoz kotott antigéneket.
Mivel a borben a citokinek a Thl-sejtek képzodését segitik, a
T-sejtes valasz leginkabb az Gn. késoi hiperszenzitivitasi va-
lasz (DHT).

OSSZEGZES A nyirokszervek felépitése 1ényegében hasonlo:

* A nyirokszervek tobbségét kotoszdveti tok burkolja, az ab-
bol keletkezo kdtoszoveti gerendak pedig képezik ezek ,,dur-
va” vazat. Nincs kotdszoveti tokja a csontvelonek (csonttok),
a bor- és nyalkahartyai nyirokszovetnek, valamint a mandu-
lak némelyikének.

* A gerendak kozotti teriilet szovetdllomanyanak vazat szo-
kasosan térracs alkotja. Nincs térracs a csecsemoémirigyben
(hamracs) és a nyiroktiiszok csirakdzpontjaban.

* A térracsok kozeinek zomét a nyiroksejtek €s a jarulékos sej-
tek allomanya (immunsejtallomany) tolti ki, a 1épben teljes
egészében.

o Mukodés szerint két részre oszthatd az immunsejtek alloma-
nya: a T-sejtes teriiletre és a nyiroktiiszokre (B-sejtallomany).
Nincsenek ilyenek az elsodleges nyirokszervekben.

+ A térracskozok egy részébdl térracsoblok keletkeznek, ben-
niik nyirok folyik. Nincsenek térracséblok a 1épben, itt érha-
16zat és éroblok vannak.

* Az ellatoerek szokvanyosan agazddnak hajszalerekre, és sze-
dodnek Gssze. Egyetlen kiilonbség és jellegzetesség a haj-
szalerek utani venulak magas endothelsejtekbdl allo bélése
(HEV); ezeken jutnak at a sejtek az érfalon.

FOGODZO FOGALOMTAR

blast (1) a sejtképzOdés éretlen sejtalakja; a végleges, jelleg-
zetes tulajdonsagu sejtek kialakuldsa elotti sejtforma ¢ -blast
(8) a blastra vonatkozd szodsszetételi utotag * blastos a blastot
érintd jelzo (blastos transformatio — blast képzodésével jard
sejtatalakulds)  blastogen a csiraszovetben/sejtben vagy sar-
jadzassal keletkezo

centrum germinativum (1) csirakozpont

dajkasejtek (nurse cells) hameredett sejtek a 1époblokben. Sa-
jatsaguk, hogy kifejeznek MHC2-molekulakat, részt vesznek

Négyogyaszati Onkologia 2012; 17:35-46



A daganatgyogyaszat elméleti alapjai. Immunologiai ismeretek négyogydszok szamara (2. rész)

az antigének bemutatdsdban, és interleukin-7 elvélasztassal
sarkalljak osztodasra a nyiroksejteket. Az angol nurse cell ki-
fejezéssel a Sertoli-sejteket is jelolik

endothelium (2) bélésham™ mesodermalis eredetii lapham, a
vér-nyirok erek és a testiiregek egyrétegii bélése. A szokva-
nyos laphamtol eredetében kiilonbdzik — nem az ektodermabol
szarmazik —, kovetkezésképpen némileg eltérd tulajdonsagu
is * endothelialis az endotheliumhoz tartozo ¢ endothelioid az
endotheliumra emlékezteté ¢ endotheliolyticus (endothelio-
lytic) az endotheliumot oldo

endothelsejt (2) béléshdamsejt* lelapult, laphamszerd (meso-
dermalis) laphamsejt. Ezek biztositjdk az erek belvilaganak
sima felszinét, igy akadalyozzdk meg az erekben a véralva-
dast. A legvékonyabb hajszalerekben teljesen ellapulnak, és
végeiken Osszetapadva csovet képeznek; magjuk bedomboro-
dik a cs6 belseje felé. Felszinén vannak paranyi (50—100 nm)
bemélyedések (caveoloak) a nagy molekulak atszallitasara.
A masodlagos nyirokszervek venulaiban az endothelsejtek kob-
vagy hengerhamszeruek, in. magas endothelt venuldk (HEV);
ezek juttatjak ki a nyiroksejteket az érpalyabol

lymphoblast (2) éretlen nyiroksejt 1. a nyiroksejtérés egyik at-
meneti formaja, nagy, ~9 um atmérdju sejt, magja kromatin-
szegény 1-2 magvacskaval; a gerjesztett kis (4—5 pm atméroji)
nyiroksejtbdl keletkezik antigén hatdsara. Osztodasuk utan at-
alakulnak (differencialodnak) végleges feladatot végzo kis
nyiroksejtekké 2. lymphoblastnak nevezziik a nyiroksejtkép-
z6désnek az elonyiroksejtbol (pre-B/T-sejt) a csontveloben ke-
letkez6 és a csecsemOmirigybe vandorld formajat is

lymphoepithelialis szovet (1) nyiroksejtes hamszovet

lymphoreticularis szovet (1) racsszerkezetekbol és azok hé-
zagait kitdlté nyirok- és jarulékos sejtekbol felépiilo alapszovet

nyirokszovet (lymphatic tissue) nyiroksejteket tartalmazé szo-
vet; a nyirokszervek alkotéeleme, de a szervezet barmely ré-
szében el6fordulhat

nyirok lympha (lymph) sargas, alkalikus folyadék a nyirok-
erekben. Sejtekbdl, tobbnyire nyiroksejtekbdl és folyadékbol
all. A sejtkozi térbol szedodik 6ssze a szervezet egészében, és
a nyirokereken at a vérkeringésbe jut

nyirokszert lymphoid/limfoid a nyirokra emlékeztetd
nyirokhoz tart6zé lymphaticus/limfatikus (lymphatic) az an-
gol lymphatic kifejezés atvitt értelemben a nyirokereket is jelo-
li, tobbes szamban (lymphatics) a nyirokrendszere utal
nyiroksejtérés az ujonnan képzdodott nyiroksejtek atalakulasa

tevOoképes (immunvalasz végrehajtasara alkalmas) immunsejt-
té antigének hatasara az elsodleges nyirokszervekben
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nyiroksejtgerjesztés az érett nyiroksejtek mikodésbe hozasa
(aktivalasa) a nyirokfolyamatok végrehajtasara. A masodlagos
nyiroksejtekben, a nyiroktiiszokben zajlik

reticulum (2) finom hdlozat, rdacs, racsrendszer, rece, szovet/
sejthadlozat « reticularis (reticular, reticulated) hdlozatos, rdcs-
szerii * reticulo- el6tag, valamely reticulum vagy reticularis
szerkezet szakkifejezéséhez

reticularis rostok (2) rdcsrostok nem kiilonalld rostféleség,
hanem nagyon vékony kollagénrostok; alapanyaga I1I-as fajta-
jukollagén (reticulinnak is nevezték). A racsrostok elemi szélai,
a fibrillumok eldgazodnak, és a szomszédos kotegekhez tjra és
Ujra kapcsolodva alakitanak ki haromiranyu, vékony racsszer-
kezetet. A fibroblastok, a reticulumsejtek, a simaizomsejtek és
a —Schwann-sejtek képeznek racsrostokat

reticularis kotészovet (2) rdacsszerkezetes* kétdszovet a racs-
rostokbol allo térszerkezetek altalanos elnevezése

reticularis szerkezet (2) rdcsszerkezet™; formdai:

térracs* a I1l-as fajtaju kollagénrostokbdl és azokat képzo/
burkolo térracssejtekbdl allé térbeli racsszerkezet. A racs-
(reticularis) szerkezetek egyik, meghatdrozott formaja.
Térracs képezi a legtobb nyirokszerv vazat

hamracs* hdamreticulum sajatos, endodermalis eredetd,
nyulvanyos hamsejtekbol felépiild, finom térbeli racsszerke-
zet. Benne rostok nincsenek. A hamracs tehat a hamsejtekbdl
allo racsszerkezetek (reticularis ham) egyik meghatarozott
formaja. Ilyen képezi a csecsemOmirigy vazat

hamhalézat* ez szokvanyos (ectodermalis eredetit) ham-
sejtekbdl masodlagosan kialakulo racsszerkezet, példaul a
mandulakban. A racsszerkezet kialakitdsdban rendszerint
mas sejtek (nyiroksejtek, dendriticus sejtek stb.) is részt
vesznek; a hamhalozatot ezeknek megfeleléen nevezziik,
példaul nyiroksejtes hamhalozatnak

reticuloendothelialis rendszer (RES) (2) részecskék felvéte-
lére és lebontasara alkalmas sejtek rendszere; magaba foglalja
a macrophagokat és el6alakjaikat, a nyirokszovetek és a csont-
vel6 reticulumsejtjeit, valamint a maj-, a 1ép- és a csontveldi
6bloket (sinusok) bélelo endothelsejteket. A fogalom téves
hiedelmen alapult, miszerint ezek az enothelsejtek a macro-
phagokhoz hasonldan képesek mikodni, kovetkezésképpen
egységes rendszert alkotnak. Késobb azonban bebizonyoso-
dott, hogy az endothelsejtek teljes sejtfalasra (phagocytosis)
nem képesek, ezért hattérbe szorult a RES szakkifejezés, he-
lyette bevezették a — mononuclear phagocytarendszer (MPS)
fogalmat. Ebben mar nincsenek az endothelsejtek

mononuclear phagocytarendszer (MPS) (1) (mononuclear
phagocyte system) a macrophagok (vérmonocytak) és elo-

45



Bdsze P

alakjaik Osszessége. Felvaltotta a — RES fogalmat. Nevezik
macrophagrendszernek is

retinaculum (2) fartoszalag, tartoeszkoz (retinaculum network)
nagyon finom tartoszerkezet valamilyen szerv, szovet rogzitésé-
re » muszer valaminek az eltartasara, példaul mutétnél

sinus (2) 6bdl, iireg, jarat, hézag, kioblosodés, tagulat sinusok
szervekben, erekben, hartyakon és szervek mellett is lehetnek.
Meéretiik, formajuk valtozatos. Egyik jellegzetes formajuk a tér-
racs kozeinek tagulatabol alakuld, Gn. rdcsébliok (reticularis sinu-
sok). Ezeket minden oldalrdl racssejtek (reticulumsejtek) bélelik,
vagyis kotdszoveti sejtek és nem valddi endothelsejtek (mesoder-
malis laphamsejtek). Ennek ellenére sinusendothelnek is nevezik

MEGJEGYZES A *-gal jelolt magyar szakkifejezések nem elter-
jedt magyaritott szakfogalmak, az els6 szerzo javaslatai.

NEVEZEKTANI MEGGONDOLASOK Ecbben a részben sok az 1ij
magyar kifejezés (sziirketdabla). A dolgozatban meg is hataroz-
tuk ezeket; az alabbiak csupan 6sszegzésiik.

A térrdcs a racsszerkezetek
(reticulum, reticularis halo-
zatok stb.) egyik formaja:
csak a térracssejtek altal kép-
zett és behiivelyezett, I1I-as
fajtaju kollagénrostokbdl allo
finom haldzat. Ilyen alkotja
bizonyos szdvetek/szervek,
példaul nyirokcsomak, finom
alapallomanyat (stroma).

* térracs, térracssejt

» térracskozok

* térracsobol

* térracsrost

* hamracs

* hamracssejt (hamreticulumse;jt)

* nyiroksejtes hamhalozat

* béléshamsejt (endothelsejt)

* szegélysav (marginalis zona)

* szencsés macrophag (tingible
body macrophage)

Hasonldan a hdmrdcs is a hamsejtekbdl kialakuld racsszerke-
zet (reticularis ham) egyik fajtaja; endodermalis eredett, nyul-
vanyos hamsejtekbdl felépiild, finom térbeli racsszerkezet.
Hamsejtekbdl képzodik halozat a mandulak tobbrétegi, el nem
szarusodo laphamjaban is a nyiroksejtek elozonlése miatt. Ez
nem hdmrdcs, hiszen mas (ectodermalis eredetll) hamsejtekbol
formalodik a nyiroksejtek térhoditasa kovetkeztében (nyirok-
sejtes ham- [lymphoepithelialis] szovet), talaldoan nyiroksejtes
hamhdalozamak nevezhetjik.

A térracssejt aracsszerkezetekben 1év0 sejteknek (reticulumsej-
tek) egyik formaja, nevezetesen a Ill-as fajtaju kollagénrostot
képez6 és behiivelyez6, modosult fibrocyta. Ugyanigy a
hamracssejt is csak egyfajta hamsejt, az endodermalis eredetd,
nyulvanyos hamsejt.

A térrdcsébdl a sinusok egyik formaja, csakis a térracs hézaga-
inak (térracskozok) tagulata/kioblosodése, kovetkezésképpen
térracssejtek bélelik, és nem endothelsejtek; rendszerint szove-
vényes Uregrendszert alkotnak. A férrdcsobol tehat nem a szin-
tén a sinus szakfogalom korébe tartozo hajszalértagulat vagy
pusztan endothellel bélelt lireg/racsiireg.
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A térracsrost a térracssejtek altal behiivelyezett (és képzett)
II-as fajtaju kollagénrost. Példa:

A vords lépbél térracsos sejtkotegek halmaza, koztiik vértocsak (1époblik, lép-
sinusok) vannak.

A példamondatbol a fogalmakat ismer6 olvasé minden tovabbi magyarazat nél-
kiil érti, hogy a 1épgerendak kozti teret — a voros 1épbélnek megfeleld részen —
a Ill-as fajtaju kollagénrostokat teljesen behiivelyezd, modosult kétdszoveti
sejteknek (fibrocyta) megfelel6 hamsejtekbol allo racsszerkezet (reticularis
halozat) szovi at, alkotja annak vazat. Ennek a racsrendszernek a kozeit sejt-
tomegekbdl all kotegek toltik ki; ezeket a racsszerkezet fibrocytaszert ham-
sejtjei burkoljak, fogjak Gssze. Az alahlzott rész egyszerten kifejezheto:
térracsos sejtkotegek toltik ki.

Az is egyértelmi, hogy a 1ép6blok nem térracsoblok, vagyis azokat nem a tér-
racssejtek bélelik, hanem més szerkezettiek.

PALS (periarteriolaris lymphoid hiively, periarteriolar lympho-
id sheath) ér koriili nyiroksejthiively, valdjaban tiikorforditas.
A betlszava és a magyar neve is jol alkalmazhato.

A crypta (fossula) tonsilaris anatémiai jelentése: kis, csOszerd,
nyitott bemélyedés (Brencsan: Orvosi szdtar). Az Anatomi-
ai nevek szotaraban (Donath, Medicina, 2005) a felszinnel
kozlekedo, hammal bélelt mély jarat. A szakirodalomban be-
tiremkedés, bevagas, bemélyedés stb. szavakkal is leirjak.
A vdjat sz6 mélyedést, bemélyedést jelent, a crypta anatomiai
fogalmat teljesen kifejezi, és egyszerien hasznalhato. ¢ vdjat-
ham a vajatot bélelé ham.

A szegélysav a marginalis zona magyar megfeleloje. A margi-
nalis (széli, szélen fekvd) zona (6v, sav, dvezet stb.) szakkife-
jezést leginkabb széli savnak/dvezetnek mondjuk, a szegélysav
azonban joval egyszertbb, rovidebb, és talald is.

szegélysav-B-sejtek teljesen érthetd; a betliszavas, nemzetkozi irdsmodja az
MZ-B-sejtek (MZ = marginalis zona) egyszeribb.

Példa: a 1ép marginalis zonajanak B-sejtjeivel = a ép szegélysavjanak B-sejtjeivel...

Osszegezve megallapithaté, hogy a magyar szakkifejezések-
kel az idegen fogalmak jol visszaadhatok, sot kiterjeszthetok a
részletek pontos meghatarozasara is. Eleinte nyilvan szokatla-
nok, és talan nehezen értelmezhetdk is. A valdosagban azonban
nagyon is ésszeruek, és ha alkalmazzuk ezeket ebben a szel-
lemben, csak id6 kérdése, hogy elterjednek.

KERES Barmennyire is ésszerinek latszik egy-egy magyaritas,
nem biztos, hogy a legmegfelelobb. Ezért kérjiik olvasoinkat,
mondjak el véleményiiket, mit gondolnak a fentiekrol. Javaslata-
ikat, kivalt mas magyar megfelelok ajanlasat drommel fogadjuk.
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SZOVEGCSISZOLAS

A lelkem haborog

BOSZE PETER DR.

Fovarosi Szent Istvan Korhaz Nogyogyaszati Osztdly

Egy jo kezdeményezés, kozos iranyelvek osszeallitasara torekvo
tudomanyos rendezvény meghivojaban, az eléadasok cimeiben
olvasom, mikdzben a lelkem egyre jobban haborog.

.. »staging«-laparotomia”. Mar a stadium sz6 sem elég idegen?

,,Primer cytoreductio. Intervallum laparotomia”; ,,Primer in-

tervallum laparotomia (cytoreduction neoadjuvans kezelés
utan)”. Bevezetd gyogyszeres kezelést kovets hasmiitétek:
ilyen egyszeri. Vajon miért nem j6?

,,Platina rezisztencia szerepe”. Legalabb a birtokos szerke-
zet jusson esziinkbe: platinarezisztencia.

~Hyperradicalis mttétek™: fokozottan kiterjesztett miitétek.

,»-..kemoterépias »up-front« kezelése”; Kemoterapias panel

megbeszélés”. Nem a panel kemoterapias, tehat: kemote-
rapiapanel-megbeszélés lenne a helyes irasmod (magyarul
kerekasztal-megbeszélés a kemoterapiardl), no meg az up-
front: tényleg érthetobb és szakmaibb, mint az, hogy elsdd-
leges, bevezetd?

,...alkalmazdsainak evidencidi az [...]-rdk »front-line«
meg; nem tul valtozatos: up-front, front-line. Valéban tudo-
manytalan, hogy az elsédleges gyogyszeres kezelés elonyei?

HAlternativ terapias lehetdségek [...] »front-line« tera-
piajaban [..] platina intolerancia [...] egyéb »off-label«
lehetoségek”. Feladom: a magyar orvosi nyelv ezek kife-

jezésére ,,nem képes”; csak igy idegenesen lehet mondani.
Mindenki rogton tudja, hogy mit jelent az off-label. Nehogy
véletleniil valamilyen ,,érthetetlen” magyar sz6t mondjunk
helyette; esetleg megértik.

Nem akarom elhinni, tényleg nincsenek magyar szavak?
Bizonyitékok — mi van veletek? Evidenciakka valtok?

Aztan a tobbiekben is, megint és megint a ,,front-line”. Arrél
nem is beszélek, hogy a cim utdn nem tesziink pontot, meg
hogy a jeloletlen birtokos eset még az orvosi nyelvben és a
cimben is Osszetett szo, nem lehet kiilonirni.

Szegény magyar orvosi nyelv, hol késel az éji homalyban?

Valoban az angol nyelv onkéntes rabszolgai akarunk lenni?
Hol van az értelmiség felelossége? Holgyeim, Uraim! Orvosi
tanulmanyainkban a kezdet kezdetén mar megtanultuk, hogy
amelyik szovetiinket nem hasznaljuk, az sorvad, végiil telje-
sen elfonnyad. Kedves Orvostarsaim! Tessék végre tudomasul
venni, hogy ez az elemi alaptétel a nyelvre, a magyar nyelvre
¢és ezen beliil orvosi nyelviinkre is vonatkozik. A nyelv is ¢l és
valtozik, bizony-bizony sorvadhat is. A szaknyelvek sorvadasa,
igy az orvosi nyelvé is, Ohatatlanul a nyelv egészének sorva-
dasdhoz vezet. Marpedig mindnyéjan, kivétel nélkiil mindany-
nyian felel6sek vagyunk, hogy gyermekeink, unokaink is majd
magyarul gydgyitsanak, egyaltalan magyarul beszéljenek.
Nem divat kérdése a magyar orvosi nyelv hasznalata, hanem
a kozosségiink, a magyarsag megmaradasanak a zaloga. Mind-
nyajunk kotelessége. Ezért haborog a lelkem.

»Jegyezd meg e nagy igazsagot, hogy soha a foldnek golyobisan egy nemzet sem tehette addig
magaéva a bolcsességet, mélységet, valameddig a tudomanyokat a maga nyelvébe bé nem huzta.
Minden nemzet a maga nyelvén lett tudos, de idegenen sohasem.”
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A Magyar Nogyogyasz Onkoldgusok
Tarsasaganak (MNOT) a munkaja

PALFALVI LASZLO DR.!, POKA ROBERT DR 2 SZANTHO ANDRAS DR

Fovarosi Szent Istvan Korhaz Sziilészeti és Nogyogydszati Osztaly', Budapest,
Debreceni Egyetem Orvos és Egészségtudomanyi Centrum Sziilészeti és Nogyogydszati Klinika?, Debrecen,
Semmelweis Egyetem AOK . Sz. Sziilészeti és Nogyogydszati Klinika®, Budapest

BESZAMOLO A MAGYAR NOGYOGYASZ ONKOLOGUSOK TARSA-
SAGANAK 2007-2011. EVI TEVEKENYSEGEROL Dr. Pdalfalvi LdszI6
(elnok) és Dr. Szantho Andrds (fotitkdr) A jelenlegi vezetGség
a tarsasag VI. nyiregyhazi kongresszusan vette at megbizata-
sat. A fenti idoszakban a tarsasag elso rendezvénye a 2008. ok-
tober 16. és 18. kozo6tt megtartott tovabbképzo tanfolyam volt.
Budapesten, a Semmelweis Egyetem 1. Sz. Sziilészeti Klinika-
javal kozos szervezésben tartottuk a tanfolyamot. A rendezvény
haromnapos feszitett el6adas-sorozatt, a négyodgyaszati onkolo-
gia szamos kérdésével foglalkozo el6adasokbdl allt, és a végén
a résztvevok vizsgat tehettek. A sikeres vizsgat tevok oklevelet
kaptak jartassaguk igazoldsara.

2009. november 6—7-én rendeztiik meg a tarsasag VII. kong-
resszusat a budapesti Bara Hotelben. A nagygyulés f6 témai:
 avarandossag és a rosszindulati daganatok,

* az egynapos sebészet helye a n6gydgyaszati onkologiaban,
 a thrombembolidk megelozése és kezelése,

* a petefészekrak korszert kezelése voltak.

A VL. (nyiregyhazi) kongresszuson az 0j vezetdség célul tiizte
ki a Magyarorszagon, a nogyogyaszati onkologiaval foglal-
kozo tobbi tarsasaggal valo szoros kapcsolattartast, illetve a
késobbi esetleges egyesiilést. Ebbol a célbol a VII. kongresz-
szuson meghivott tarsasag volt a Magyar Noorvos Tarsasig
Cervixpatologiai Szekciodja.

Az elmult négy évben folyamatosan kiadtuk a tarsasag hiva-
talos tudomanyos folydiratat, a Nogyogyaszati Onkologiat.
Ez elsGsorban a tarsasag tiszteletbeli elndkének, Prof. Bosze
Péter aldozatos munkajanak koszonhets. A vezetdség 2008.
februar 15-én rendezett iilésén megtargyalta és elfogadta a No-
gyogyaszati Onkologia szerkesztobizottsaganak 0j dsszetételét.

A tarsasag taglétszama az elmult négy évben folyamatosan bo-
viilt. Jelenleg a tagok 1étszama 207 6.

A vezetoség a kovetkezé rendezvényén, a debreceni VIII.
kongresszuson adja at feladatat az ij vezetoségnek.
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BESZAMOLO A MAGYAR NOGYOGYASZ ONKOLOGUSOK TARSA-
SAGA VIIl. KONGRESSZUSAROL Prof dr. Péka Rébert (elndk)
A tarsasagunk 20 éves jubileumi kongresszusat 2011. novem-
ber 11. és 12. k6zott a Debreceni Egyetem Orvos- és Egészség-
tudomanyi Centrumaban (DE OEC) rendeztiik meg.

A napi gazdasag évrol évre er6sd6do korlatai miatt manapsag
egyre nehezebb tdmogatokat megnyerni egy tudomanyos to-
vabbképzo rendezvény lebonyolitasahoz. Ezért is fontos, hogy
ismételten kdszonetiinket fejezziik ki a tdmogatodinknak:

DE OEC Centrumelnoki Hivatal, DE OEC Szak és Tovabb-
képzési Kozpont, Modern Sziilészetért Alapitvany, Rich-
ter Gedeon Rt., Aventis Pharma Kft., Covidien ECE s.r.o.,
Janssen Cilag Kft., GlaxoSmithKline Kft., Amgen Kft.,
Novo Nordisk Hungaria Kft., Braun Kft., Roche Kft., En-
doszkdp Miszer Debrecen Kft., Magyar NGorvos Tarsasag,
Mediner Kft., Worvag Kft., Phytotec Hungaria Kft;

anyagi és szellemi tdmogatdsuk nélkiil kongresszusunk meg-
rendezése nem lett volna lehetséges. Igen hosszii a sora
azoknak a kollégaknak, akik az el6készitésben valamilyen
forméaban segitséget nyujtottak, ezért koziilikk csak kozvetlen
munkatarsaimat emelem ki, akik a rendezvény lebonyolitasa
soran lathatdan végezték odaaddo munkajukat. Halas kdszonet
mindegyikiiknek.

A tarsasag elnokének, a vendéglatok részérol a foszervezo, a
debreceni Noi Klinika igazgatojanak és az egyetem centrum-
elnok-helyettesének koszontéje megalapozta a kongresszus
komolysagat, és batoritast nyujtott a tarsasag jovojét illetden.
A kongresszus szellemi tartalmanak tervezésében alapvetd
szempont volt az elnoki koszontében is megfogalmazott
multidiszciplinaritas elve. Jubileumi kongresszus 1évén elen-
gedhetetlen volt a mult és a jelen dsszekapcsolasa egy nyi-
to alumniszekcié formajaban. Ennek bevezetojeként 6rokos
tiszteletbeli elndkiink, Eckhart Sandor professzor ur, iidvozlo
sorait leend6 elndkiink olvasta fel. Lampé Laszlo professzor
ur eléadasanak gondolatai a négyogyaszati onkologiardl ujra
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emlékezetliinkbe vésték, hogy idével a legbonyolultabb isme-
retek is bolcsességgé egyszerisdodnek. Bosze Péter professzor
ur hasonléan szines eldadasaban emlékezett meg a Magyar
Nogyogyasz Onkologusok Tarsasaga 20 évérdl. A szorosabb
értelemben vett tudomanyos programba vald atvezetés volt
Hernadi Zoltan professzor ur el6adasa a méhnyakrak elsodleges
és masodlagos megel6zésérol, amely a négyodgyaszati onkold-
gia egyik fontos sikertorténete.

Az alapkutatas és transzlacios kutatas szekcidjaban Dr. Tanyi
Janos mutatta be legtjabb kutatasi eredményeit az immunreak-
tiv petefészekrak molekularis markereirdl. Rendkiviil érdekes
eléadasaban Dr. Sasi-Szabo Laszl6 egy uj miitét alatti daganat-
sebészeti diagnosztikus modszerrel ismertetett meg benniinket.
A rapid evaporativ in-situ tomegspektrometria (REIMS) mutét
alatti alkalmazasa biztaté eredményeket nyujt a sebész szama-
ra nem lathaté daganatszovetek azonositasaban. El6adasaban
Balogh Sara a petefészekrakok platinaérzékenységének vizs-
galatara alkalmazott ERCC1-kifejez6dés mérésérol szamolt be;
hasznosnak itélhet6 eredményeket mutatott be. Patolégus kol-
1égank, Dr. Toth Laszlo a molekularis patologia és a biomar-
kerek nogydgyaszati onkologiaban valo szerepérdl tartott igen
részletes és gondolatébreszto eldadast. E rész zard eloadasaban,
Dr. Balla Heidi a HE4-vizsgalat jelentoségét a petefészekrak
diagnosztikajaban bizonyitotta sajat eredményeivel.

A téma fontossagara tekintettel kiilon szekcid foglalkozott a
védonoi szuréssel. Nagy megtiszteltetés volt szamunkra, hogy
az orszagos tisztiféorvos-helyettes, Dr. Kovacs Attila elsd
kézbdl tajékoztatott benniinket a lehetdség életképességét bi-
zonyito hazai és nemzetkozi adatokrol. Dr. Kovacs Kazmér a
védonoi szarést oktatdo szakorvosi megitéléséhez elengedhe-
tetlen adatokrol és tapasztalatokrol beszélt. Rendkiviil értékes
eléadasaban Toth Timea teriileti védonoi szemszogbol értékel-
te a szlirés szerepét, Viziné Kovacs Klara kollégané pedig a
védondi szlirés Heves megyei lakossagi fogadtatasardl tartott
eléadast.

A HPV-diagnosztika, -prevencio €s -terapia szekcioban Nagy-
janosi Laszld, elemz6 kozgazdasztol, a Syreon Kutato Intézet
munkatarsatol hallhattuk, hogy egészség gazdasagtani techno-
logiaclemzése alapjan az univerzalis HPV-vakcinacio nem fel-
tétleniil gazdasagos. Bosze Péter professzor Gr el6adisaban a
HPV-fertézések lefolyasarol és osztalyozasarol kaptunk rész-
letes attekintést. Major Tamas tanar ur a 28. Papillomavirus
Vilagkongresszuson elhangzott legujabb ismeretekrol tajékoz-
tatott benniinket. Dr. Koiss Robert a HPV-meghatarozas sziir6-
vizsgalati jelentdségérol tartott nagyszert eloadast.

A kovetkezo szekcidoban Szanthd Andras tanar ur mutatta be
a neoadjuvans kezelés helyét a petefészekrak ellatasaban. Dr.
Stefanovits Agnes el6adasa a neoadjuvéans sugarkezelés alkal-
mazasaval szerzett pécsi tapasztalatokrol szamolt be méhnyak-
rakos betegek mutéti kezelése kapcsan. Matyas Nora doktorno
rendkiviil szines és tartalmas el6adasban mutatta be, hogy az
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elérehaladott technologiat alkalmazé képalkotd vizsgalatok
milyen kulcsfontossaguak a nogyodgyaszati onkoldgiaban. Dr.
Lintner Balazs és munkatarsai a két cm-nél nagyobb méhnyak-
rakoknal végzett trachelectomia eredményeit elemezték.

Az 6rszemnyirokcsomo-vizsgalatok szerepével foglalkozo eld-
adasok szama 6rvendetesen magas volt, igy egy 6nallo részben
csak ezzel foglalkoztunk. A pécsi egyetem munkatarsai sajat
tapasztalatuk ismertetésével state-of-the-art minGségben tar-
tottak szamunkra tovabbképzést a szentinelkoncepcid klinikai
diagnosztikai és kezelési alkalmazasardl és meggy6z6 eredmé-
nyeir6l. A szervezdk ezuton is koszonetiiket fejezik ki, hogy
Zambo Katalin professzorasszony, Bodis Jozsef és GOcze Péter
professzorok, valamint Koppan Miklos tanar 0r munkatérsa-
ikkal egyiitt megtisztelték kongresszusunkat, és a tudoményos
programban egy jelentds részt vallaltak magukra.

Kongresszusainknak hagyomanyosan kdzponti elemét képezi
aradikalis sebészettel foglalkozo szekcid. Tarsasagunk elndke,
Palfalvi Laszlé féorvos ur, tobb évtizedes kiemelkedd tapasz-
talatara alapozva hatarozta meg el6adasaban a Kkiterjesztett
kismedencei miitét azon ismérveit, amelyek alapjan a beavat-
kozas Wertheim-miutétnek nevezhetd. A hatarteriileti daga-
natsebészeti beavatkozasok korében Kovécs Lajos igazgatd
féorvos Ur az urolégus sebész bevonasaval végzett exentera-
tiok jelentGségérdl tartott eldadast. Stummer Janos eldadasa
az exenteratio torténetérdl adott hazai tapasztalatokkal hite-
lesitett ismertetést. Tarnai Laszlo féorvos ur munkacsoport-
janak a lateralisan kiterjesztett Wertheim-mutétekkel szerzett
tapasztalatait mutatta be. Eredményeik alapjan a Wertheim-
mutét LEP-pel torténd kiterjesztésével a betegek 2/3-aban
kiegészito kezelés nélkiil is 90% folotti 6téves tulélés érhetd
el. Ezt kovetben, az eredeti program modositasaval, Mikos
Borbala tanarné eléadasara kovetkezett, aki az eredményes se-
bészeti vérzéscsillapitasban az idonyerés fontos eszkdzeként
mutatta be a rekombindns VII-es faktor készitményt. A da-
ganatsebészeti szekciot zard eléadasaban dr. Novak Zoltan
a paraaortikus nyirokcsomo-eltavolitas jelentdségét igazolta a
nogyogyaszati daganatok mutéti kezelésében.

Kongresszusunk kovetkezo részét a ndgyogyaszati daganatok
vastagbélrakban mar Magyarorszagon is egy évtizede torzs-
konyveztek célzott biologiai szereket (Herceptin, Avastin), no-
gyogyaszati rakokban pedig még klinikai vizsgalatok is csak
elvétve vannak? Tarsasagunk leendo elndke a bioldgiai terapia
klasszikusaitol a legujabb szerekig adott ismertetést a témaban
kevésbé jartas résztvevok szamara az Eurdpai Unid Gyodgy-
szerligynoksége altal engedélyezett vizsgalatok bemutatisaval.
Pete Imre foorvos ur a hazai torzskonyvezéshez legkozelebb
all6 bevacizumab petefészekrakban vald alkalmazéasanak
III. fazist vizsgalati eredményeit ismertette. A GOG-0218-
tanulmany eredményeire alapozva igazolta, hogy a standard
carboplatin—paclitaxel kombinacid kiegészitése haromhetente
alkalmazott 15 mg/kg bevacizumabbal és ennek folytatasa 15
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hétig, a atlagos talélést 4 honappal nyijtja meg. A bevacizumab,
az AMG386 ¢és a tovabbi angiogenezis-inhibitorokkal foly-
tatott vizsgalatokrol Krasznai Zoard doktor eléadasa nyujtott
tovabbi tajékoztatast. Dr. Moré Csaba el6adasa a csontatté-
tek biologiai kezelésérdl, kozelebbrol a denosumabbal végzett
RANK-ligand-gatlasrol adott szinvonalas elméleti és gyakor-
lati attekintést.

A kongresszus els6 napjat a debreceni Csokonai étteremben
zartuk tinnepi vacsoraval. Az évszazados hagyomanyoknak
megfelelden, a Marton-napi mulatsag meniijébél nem hia-
nyozhatott a libam4j sem. Kdszonettel tartozunk Arvai Attila
valamennyi munkatarsanak, akik hajnalig gondoskodtak a ven-
dégek jolétérol és szorakoztatasarol.

A kongresszus masodik napjan reggel 8 d6ratdl folytatodtak az
eléadasok. Az elso szekciot Adorjan Gusztav igazgatd féorvos
eldadasa nyitotta meg, amelyben a négyogyaszati onkoldgiai
ellatas szervezésével kapcsolatos tapasztalatait osztotta meg
veliink. Szluha Kornélia tanarné el6z6 napra tervezett el6adasa
ebben a szekcioban volt. O a téle megszokott alapossaggal
mutatta be a sugarkezelés helyét a nogyogyaszati daganatok
ellatasaban, és beszamolt a legujabb kezeléstervezési mod-
szerekrdl €s a protonterapia bevezetésének lehetoségérol. Pap
Karoly féorvos eléadasabol mindannyiunk szamara vilagossa
valt, hogy az ujabb elektrosebészeti modszer bevezetése a ha-
zai n0gyogyaszati onkologiai ellatasban egyaltalan nem luxus,
hanem az ésszert gazdalkodas egyik hatékony eszkoze. Ezt
koveten Sipos Norbert doktor eléadasa a méhnyakrak szo-
vettani tipusainak korjoslati elemzésével foglalkozott. Zarandi
Adrienn doktorn6 eloadasaban 6t év alatt végzett kupkimet-
szés eredményeinek feldolgozasaval elemezte az egyes szlird
és vizsgalati modszerek szerepét, kiilonos tekintettel a HPV-
vizsgalatokra. A valtozatos témaval foglalkozd részt Moré
Csaba doktor el6adasa zarta, amelyben a korai méhtestrak
fogamzokepességet megtartd kezelésérol tartott esetismertetést
¢és irodalmi attekintést.

A szupportiv kezelésekkel foglalkozd szekcioban Gaspar Krisz-
tian doktor az egyes kemoterapias kezelések soran jelentkezo
kéz-1ab szindroma ellatasarél mutatott be hasznos adatokat.

Maté Szabolcs doktor egy sokszor talan alabecsiilt témaban, a
noégyogyaszati daganatos betegek taplalkozasanak és taplala-
sanak kérdéseiben nyujtott széles kora attekintést és fontos ut-
mutatast. Lampé Rudolf doktor el6adasaban a négyogyaszati
daganatok kemoterapias kezelései soran alkalmazhat6 tamoga-
to kezelési lehetoségekre hivta fel a figyelmet.

A kongresszus utolso szekcidja a ritka n6gyogyaszati daganatok-
kal foglalkozott. A szakteriilet legjelentOsebb hazai szakértdje,
Filop Vilmos professzor eloadasaban 35 év tapasztalatara
alapozva adott részletes attekintést a terhességi trofoblaszt-
betegségek diagnosztikajarol, kezelésérdl és utankovetésérol.
Az eldadas legfontosabb lizenete az egy kdzponti betegiranyi-
tas sziikségessége volt. Vesztergom Doéra doktornd eldadasaban
a Lynch-szindroma molekularis biologidjarol, a szinkron és
metachron vastagbél-, méhtest- és petefészekrakok kivizsgala-
sanak iranyelveir6l és a megeldzés lehetdségeirol hallhattunk
értékes attekintést. A zar6 eléadasban Horanyi Daniel doktor a
gyulladasos myofibroblaszt-tumor ritka esetérdol szamolt be, és
adott részletes irodalmi attekintést.

A kongresszus tudomanyos programjanak befejezését kovetden
a tarsasag megtartotta 2011. évi kozgyulését. A lekdszond
vezetdség beszamolojat kovetéen a kozgyulés a kovetkezo
négy évre elndkévé megvalasztotta Dr. Poka Robert egyetemi
tanart, leendo elnokévé dr. Gocze Péter egyetemi tanart, fotit-
karava pedig Dr. Kovacs Kazmér féorvost. A kozgytlés szin-
tén megvalasztotta az j vezetoség tovabbi tagjait: Dr. Adorjan
Gusztav, Dr. Kalmar Laszld, Dr. Kovacs Lajos, Dr. Novak Zol-
tan, Dr. Papp Gyula, Dr. Pete Imre, Dr. Palfalvi Laszlo, Dr.
Szantho Andras, Dr. Ungar Laszlo. Az elért szavazatok alap-
jan a kozgyulés a vezetoség pottagjaiva valasztotta dr. Banhidy
Ferencet, dr. Hagymasy LaszI6t és dr. Balega Janost. A ndgyo-
gyaszati daganatsebészeti akkreditacioval kapcsolatban felve-
tett javaslatrol a kozgytlésnek torvényi feltételek hianyaban
nem volt lehetésége dontést hozni.

A kozgyllés zarasat kovetden dr. Papp Gyula féorvos tr a
Borsod-Abatj-Zemplén Megyei Korhaz vezetése nevében
meghivta a jelenlévdket a tarsasag 2013-ban tartandé IX. kong-
resszusara.

»A magyar nyelv életkorat tekintve a tiszteletre méltdéan koros nyelvek kozé tartozik: mintegy
haromezer éves, és ezzel mar-mar matuzsalemi korinak szamit, ha az olyan fiatal nyelvekre

gondolunk, mint amilyenek az gjlatin nyelvek.”
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Fovarosi Szent Istvan Korhdaz Nogyogydszati Osztaly

BEVEZETES A Kkolposzkopiardl a Nogyodgyaszati Onkologia
korabbi szamaiban részletesen irtunk (1-2). Ismertettik a
kolposzkopiai nevezéktan torténetét és az utolso (2002-es) val-
tozatat is. Azota az IFCPC (International Federation of Cole
poscopy and Cervical Pathology) Nevezéktani Bizottsaga a
korabbi nevezéktanok alapos és hosszadalmas (négy év) tanul-
manyozasa utan némileg modositotta a méhnyak kolposzkopiai
szakkifejezéseivel, valamint a méhnyakkimetszés szabvanya-
ival. A Nevezéktani Bizottsagban 12 orszag (Argentina, Auszt-
ralia, Ausztria, Egyesiilt Kiralysag, irorszég, Izrael, Kanada,
Magyarorszag, Németorszag, Olaszorszag, Spanyolorszag és
Svédorszag) képviseloi vettek részt.

AZ IFCPC 2011-ES KOLPOSZKOPIAI NEVEZEKTANA A méhnyak
1j kolposzkopiai nevezéktanat az /. tabldzat mutatja.

A tablazat legelso része foglalkozik a kolposzkdpiai vizsgalat
teljességével, nevezetesen azzal, hogy értékelheto-e, vagy sem,
¢és ha igen, mennyire megbizhato a vizsgalat. Ez arra utal, hogy
a kolposzkodpiai vizsgalat a méhnyak egészének megszemlé-
Iésével kezdodik. A korabbi nevezéktanok az értékelhetoség
leirasara a ,,satisfactory” és az ,,unsatisfactory” kifejezéseket
ajanlottak. A jelenlegi valtozatban ezek helyett az ,,adequate”
és az ,inadequate” fogalmakat talaljuk. Az utobbiak sem uj
szakkifejezések, az irodalomban is elterjedtek. Alkalmazasuk
azért helyénvalobb, mert az ,,unsatisfactory” megnevezés félre-
érthetd: vonatkozhat arra, hogy maga a vizsgalat nem volt meg-
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felelo (nem végezték jol), ezért ismételni kell, holott nem errdl
van sz6. Ujdonsag az is, hogy ha nem megfelel6 (inadequate) a
kolposzkopia, meg kell adni az okat: példaul gyulladas, vérzés,
torzulas stb. miatt.

Fontos valtozas az atalakulasi sav (transzformacios zona) for-
majanak feltlintetése (1-es, 2-es vagy 3-as formaji [1]), illetdleg
a belso (1)) hengerham—lapham hatar (neo, inner squamocolum-
nar junction) véleményezése: teljesen vagy csak részben lathato,
illetéleg nem lathatd, és nem is hozhat6 latotérbe. Az el6z6 ne-
vezéktanok az ,,unsatisfactory colposcopy” fogalmaval jelolték
az atalakulasi sav csak részben vagy nem lathatd eseteit is. Ez
helytelen volt, két okbdl is:

* A kolposzkopia ekkor is értékes és tajékoztatd egyben, jolle-
het sokszor nem teljességgel, amikor az atvaltozasi sav nem
lathato egészében.

* Ha a belsd hatar példaul gyulladas miatt nem lathato, a gyul-
ladas megsziintetése utan lathatova valhat.

A Dbels6 hengerham-lapham hatar lathatésaga és az atalakula-
si sav formaja szerinti felosztasa némileg atfedésben van egy-
massal, de nem teljesen; ezért szerepel mindkét csoportositas.
Az 1-es és a 2-es formaja atalakulasi savnal a belsé hengerham—
lapham hatar egyarant lathato, jelentdségiik mégis kiilonbozik,
foleg a kimetszés szempontjabol (1). Nem kérdéses, hogy mégis
atfedés van a kétféle véleményezés kozott, és az sem, hogy a
szamozas szerinti jelolés onmagaban is megfelelden tajékoztat.

A 2011-es osztilyozasban két Uij mintdzatelem taldlhat6: a
belso hatar (inner border) és a ridge sign. Az osztalyozas is-
mertetése tartalmazza a fogalmak és a mintazatok tobbségének
vazlatos meghatarozasat is. Ezek forditasatol eltekintek: a N6-
gyogyaszati Onkoldgiaban megjelent Osszefoglalasok mind-
egyikkel részletesen foglalkoznak (1-2). Egyediil az n. ridge
signra térek ki; ez viszonylag 4j kolposzkdpiai jel: ecetsavfehér,
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1. tablazat A méhnyaki kolposzkopia 201 1-es IFCPC-nevezéktana

A kolposzképiai
vizsgalat értékelhetosége
(general assessment)

*» Megfelel6 vagy nem megfelel6 (gyulladas, vérzés
vagy hegesedés miatt)

* A bels6 hengerham—lapham hatar (squamocolumnar
junction): teljesen lathato, részben lathato, nem lathato

* Az atalakulasi sav formaja: 1-es, 2-es vagy 3-as
formaji

* Eredeti tobbrétegu, el nem szarusodo lapham,; érett,
sorvadt

* Eredeti hengerham (ektopium)

+ Atalakul6 (metaplasias) ham
» Nyilasok
» Naboth-tiiszok

* Hulldhartyasodas (deciduosis)

Szabalyos szévet-
mintazatok (normal
colposcopic findings)

Altalanos leiras (general principle)
Elhelyezkedés * Az atalakulasi sdvban vagy azon kiviil
(location of the lesion) ¢ Elhelyezkedés az dramutato szerint
Kiterjedés
(size of the lesion)

* Az elvaltozas altal elfoglalt méhnyaknegyedek szama
» A méhnyaknak az elvaltozas altal elfoglalt szazaléka
Enyhe elvaltozasok
(grade 1, minor)

* Halvany ecetsav-fehéresség
* Finom pontozottsag

* Finom mozaikossag

* Cikcakkos, foldrajzi sz¢l

* Durva pontozottsag

* Durva mozaikossag

« Kifejezett ecetsavfehérség

* Gyors ecetsav-fehéredés

« Eles szél

+ Eles bels6 hatar

* Ridge sign (fehérpukli*)

* Cuffed opening (6rvnyilasok)

Stlyos elvaltozasok
(grade 2, major)

Nem jellegzetes « Fehérfolt (hyperkeratosis, leukoplakia)
mintizatok * Jodfestodés (Schiller-teszt): festodik, nem festodik
(nonspecific) * Kimarodas (erosio)

« Koros erek (atypical vessels)

Rakra utalo mintazat

(suspicious for invasion)
Kiegészito jelek
(additional signs)

* Térékeny erek

* Egyenetlen felszin

* Novedékes elvaltozas

* Szovetelhalasok

« Kifekélyesedés (szovetelhaldsos)
« Lathat6 daganat

* Velesziiletett atmeneti sav

» Mutéti kovetkezmények (hegesedés, torzulés stb.)
* Fejlodési rendellenesség

* Nyakcsatorna-sziikiilet (steosis)

* Hegyes filiggoly (condyloma acuminatum)

* Szokasos méhnyak-hiively gyulladasok

« Polip (felszini, nyakcsatornai)

* Endometriosis

Egyéb szovetmintazatok
(miscellaneous findings)

atlatszatlan, korilirt elodomborodas az atmeneti sav kifejezet-
ten ecetsavfehér teriiletén; jelenléte CIN2/3-ra utal, magyar
neve nincs, esetleg fehérpuklinak* nevezhetnénk (3).

Lényeges a szabalytalan szovetmintdzat elhelyezkedésének és
nagysaganak a leirasa. Az elvaltozas helyzetét az atalakulési
savhoz viszonyitjuk: abban vagy azon kiviil van-e. Magyara-
zata a korjoslati jelentdségében rejlik: stlyos CIN / kezd6do
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rak sokkal gyakoribb (RR: 8,6), ha az elvaltozéas az atalakulsi
savban fordul el6 (4). A nagysagot két modon is megadjuk: a)
hany negyedét foglalja el a méhnyaknak; b) a méhnyak felszi-
nének hany szazalékara terjed ki. A kett6 kiegésziti egymast:
eléfordulhat ugyanis, hogy valamely elvaltozas — példaul sor-
vadt méhnyakon — a méhnyak haromnegyed részére is rater-
jed (2 oratol 8 oraig), mégsem foglal el a méhnyak 5%-anal
nagyobb teriiletet. Az elvaltozas nagysaganak is korjoslati
jelentésége van: a nagyobb elvaltozasok hatterében gyakoribb
(RR: 3,6) a sulyos elvaltozas (5-6).

A fehérfolt (leukoplakia) szakfogalom sokszor valtoztatta he-
lyét a nevezéktanokban: a joindulatd, a sulyos és a vegyes
elvaltozasok csoportjaban is eléfordult, utalva a klinikai jelen-
toségének bizonytalansagara. Hozzavetolegesen az esetek ne-
gyedében van mogotte sulyos eltérés, amelyet csak szdvettani
vizsgalattal lehet megallapitani (4). A bizottsag a 25%-os koc-
kazatot elég nagynak itélte, ezért osztalyozta a fehérfoltot bi-
zonytalanul stlyos elvaltozasként. Hasonloan és hasonld okok
miatt csoportositotta a jodfestodést is.

KOLPOSZKOPIAI LELET A bizottsag javaslatot tett a kolposz-
kopiai lelet leirdsanak modjara is. Ezek szerint a leletek min-
dig azzal kezd6dnek, hogy megfelel6-e vagy nem megfelels a
vizsgalat; az utdbbi esetben indokolni kell, hogy miért, példa-
ul sulyos gyulladas miatt. Ezt kdveti az atalakuldsi sav leirasa,
méghozza kétféleképpen is: a belsé hengerham—lapham hatar
teljesen, részben vagy nem lathato; illetéleg 1-es, 2-es vagy
3-as formaju-e az atalakulasi sav. Ezutan jon a kolposzkopiai
mintazatok leirasa szokasosan, de a szabalytalan rajzolatok he-
lyét és nagysagat is meg kell adni.

A MEHNYAKI KIVAGASOK FORMAI A 2011-es kolposzkopiai
nevezéktan egyik fliggeléke a méhnyakkimetszés formait
szabvanyositja az egységes értelmezés és fogalmazas céljabol.
A kimetszések szokasosan alkalmazott elnevezései (conizat
tion, cone biopsy, big/small loop excision etc.) messze nem
egységesek: mast-mast jelenthetnek a kiilonboz6 szerzoknek.
A kimetszések formai szabvanyositasa uj elem, a korabbi ne-
vezéktanokban még nem volt. Lényege, hogy a kimetszéseket
az atalakulasi savok formaihoz igazitjuk: az 1-es formajanal
csak felszinesen (ectocervicalisan) metsziink ki; a 2-esnél mar
a nyakcsatornanak a kolposzkdppal lathatod részét is eltavolit-
juk. A 3-as formaju atalakulasi savok esetében joval nagyobb
és hosszabb kimetszést végziink, mint az el6zd kettonél; ki kell
vagni a nyakcsatorna jelent0s részét is (endocervicalis kimet-
szés). Az 1-es, a 2-es és a 3-as kimetszési forma nemcsak kivite-
lezésében kiilonbozik, de kovetkezményeiben, kései hatasaiban
is, példaul a 3-asnal gyakori a méhszaj-elégtelenség és az ebbol
adodo korasziilés. A kimetszés végezhetd hurokkal, szikével,
elektromos tlivel stb. — ez nem mddositja az osztalyozast.

A SZOVETMINTAK LEIRASA Ez is egyik 0j része a nevezéktanoknak.

Az eltavolitott méhnyakrész (szovetminta) nagysaganak, formaja-
nak leirasanal megadjuk a hosszt, a vastagsagot és a korfogatot;
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az utobbi tetszdleges (1. dbra,
2. tablazat). A méretek szab-

vanyositasanak is a ko6zOs  hossz

nyelv, egységes értelmezés a |

célja, a félreértheté mélység, -------

magassag stb. kifejezések el- e ~-_K3§?{grsgg

keriilése miatt. Tobbes kimet-
széseknél kiulon-kiilon kell
mérni mindegyik mintat.

korfogat

1. abra A méhnyakbdl kivagott szovet-
minta méretmutatoi

2. tablazat A méhnyakbol kivagott szovetminta méretmutatoi

Hossz A kiils6 (distalis) és a belso (proximalis) végek kozotti tavolsag
Vastagsag Az alapallomany (stroma) szélét6l a hamfelszinig mért tavolsag
Korfogat A minta legvastagabb részének korfogata

A HUVELY KOLPOSZKOPIAI NEVEZEKTANA Ez az els6 alkalom,
hogy az IFCPC Nevezéktani Bizottsaga targyalja és rendsze-
rezi a hiively kolposzkdpiai vizsgalatanak szakkifejezéseit
(3. tabldzat).

3. tabldzat A hiively kolposzkopiai nevezéktana

*» Megfelel6 vagy nem megfelel6 (gyulladas, vérzés
vagy hegesedés miatt), atmeneti sav

A kolposzképiai
vizsgalat értékelhetosége
(general assessment)

* Eredeti tobbrétegti, el nem szarusodo lapham; érett,
sorvadt

Szabalyos szévet-
mintazatok (normal
colposcopic findings)

* A hiively alsé harmada vagy a felsé kétharmada
* Mellsd, hatso vagy oldalso (jobb vagy bal oldal)
hiivelyfal

Altalanos leiras
(general principle)

* Halvany ecetsavfehérség
« Finom pontozottsag
* Finom mozaikossag

Enyhe elvaltozasok
(grade 1, minor)

Stlyos elvaltozasok
(grade 2, major)

* Durva pontozottsag
* Durva mozaikossag
« Kifejezett ecetsaviehérség

Nem jellegzetes * Fehérfolt (hyperkeratosis, leukoplakia)
mintazatok « Jodfestodés (Schiller-teszt): festodik, nem festodik
(nonspecific) * Hengerham (adenosis)

« Koros erek (atypical vessels)

Rékra utalo mintazat

(suspicious for invasion)
Kiegészito jelek
(additional signs)

* Torékeny erek

* Egyenetlen felszin

* Novedékes elvaltozas

* Szovetelhalasok

« Kifekélyesedés (szovetelhalasos)
« Lathat6 daganat

* Velesziiletett dtmeneti sav

* Hitvelysztkiilet (steosis)

« Sériilés (erosio)

* Hegyes filiggoly (condyloma acuminatum)
* Szokasos hiivelygyulladas

* Polip (felszini, nyakcsatornai)

* Hitvelytémlo (cysta)

* Endometriosis

Egyéb szovetmintazatok
(miscellaneous findings)
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Az IFCPC kolposzkopiai nevezéktana

A hiivelyi kolposzkdpiai nevezéktan alapvetoen hasonlit a méh-
nyakéhoz, joszerivel csak az anatomiai kiilonbségbol adddnak
a valtozasok. Atalakulasi sav nincs, de a velesziiletett formaja
(congenitalis transzfomacios zona) sokszor raterjed a hiively
fels6 részére; erre utal az osztalyozasban az ,,atalakulasi sav”
fogalom feltiintetése. El6fordul azonban, hogy a tobbrétegt
laphamban itt-ott, néha kiterjedten is, vannak mirigyhamsej-
tek (adenosis), és ezek at is alakulhatnak laphamma. Ilyennel a
dietil-stilbosztrollal kezelt anyak lanyainal talalkozhatunk.

GONDOLATOK A NEGYEVES NEVEZEKTANI MUNKAROL Az olva-
soban valamely nemzetkdzi javaslat, osztalyozas tanulmanyo-
zasakor talan fel sem meriil, hogy az nem kébe vésett igazsag,
azt is emberek allitottak dssze, és nem is mindig egyetértésben.
Az IFCPC 2011-es nevezéktananak megalkotasa sem tortént
masképpen. Bizony éles vitak, lemondasig stb. terjed6 nézet-
kiilonbségek is tarkitottak a négy éven at tartd erofeszitéseket.
Szabaly, hogy a tobbség akarata érvényestil. Ebbol kovetkezik,
hogy szinte minden dontésnél van ellenkezd allaspont, a teljes
egyetértés meglehetosen ritka. Néhany pontban magam sem
értettem egyet a tobbség véleményével, azokkal ma sem tudok
azonosulni, am egyik sem lényegi. Végiil is jol hasznalhato ne-
vezéktan sziiletett, ezért adtam hozza a nevemet.

A felvillantott gondolatok senkit ne tévesszenek meg: egyet-
len célja a tisztanlatas volt. A nemzetkdzi iranyelveket, még
ha nem is tokéletesek, akkor is nagyon fontos tiszteletben
tartani és alkalmazni, mindenekel6tt a kozos értelmezés és
azonos szohasznalat érdekében. Mostantdl a 2011-es IFCPC-
nevezéktan a lingua franca, vagyis a k6z0s, a kozvetité nyelv
a kolposzképiaban. Am ez nem zarja ki, hogy valakinek més
véleménye legyen, és attol ne is tantorodjék el. Ha a vélemény
megalapozott, elobb-utdbb utat is taldl maganak a kovetkezo
nevezéktanhoz. Erofeszitéseket tenni ennek érdekében koteles-
ség, mert a betegek javara valik.

EGY MOZZANAT A KOLPOSZKOPIA HAZAI TORTENETEBOL Ha-
zankban a kolposzkopianak sok-sok évtizedes hagyomanya
van. Elédeink sokasiga szerette, muvelte, csiszolta, és hitt
benne. Olyannyira hasznosnak vélték, hogy a ndgydgyaszati
vizsgalat részévé tették. Ez orokségiink lett, kitelességiink vi-
gyazni ra; ne térjiink el téle, ne valtsunk a téves utra: a nyugati
vilagban szokasos, beutalasos kolposzkopiara.

A magyar kolposzkopia egyik legkiemelkedobb egyénisé-
ge Id. Lehoczky Gy6z6 doktor volt. Most nem munkassagat
méltatom, hanem az 6 nevezéktanat elevenitem fel eredeti tab-
lazatanak érintetlen kdzreadasaval (4. tablazat, a tablazat ma-
gyaritasatol és a javitasoktol is eltekintettem).

Bamulatos, hogy a tobb mint fél évszazados Gsszeallitas elve
mennyire 0sszhangban van a 2011-es nevezéktanéval. Az ¢let-
tani és a koros atalakulasi sav elkiilonitése, az elvaltozasok
fokozatainak a felismerése, a kezdodo és a mar kialakult rak
szétvalasztasa a kolposzkopia alapjan, mind-mind hihetetlen
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4. tabldzat Erythroplakia. Klinikai ,,erosio”. Portio feliilet ham elvaltozasainak kolposzkopos szétbontasa

Dg. Csoport 0. 1. 1I. 1. V.
. o . i L, Regeneracios-zona ,,U.z.” S, ,
Elvaltozas jellege Ep allapot Banalis reaktiv elvaltozas . . X Irreversibilis koros ham
Elettani Kéros
Megnevezés Ep ham Banalis elvéltozasok Cervicalisatio-epidermisatio, Praecarcinoma, kolposzkopos Carcinoma
,Ectopia” koros ham alakelemek
Szétbontas Primaer ép ham Reaktiv hyperaemia Cervicalisatio, jelentos Kisfokban koros ham /semmi  Intraepithelialis ca. Extrem
fokozatokra epidermisatio nélkiil v. kevés rajzolat/ szabalytalan rajzolat,

Secundaer ép ham Gyulladésok alakjai

Benignus szovettoblet
vagy hiany

Terhes portio ép
hamja

Az epidermisatio erdteljes
¢lettani alakjai

Zavart gyogyulas.
Az epidermisatio v. tobb /
endocerv. / v. tartosan elégtelen

stromar. ,,0” st
Megindul6 invasid.
Bizarr rajzolat és stroma.
Dislocatio. I/a.

Koézepes foki koros ham,
kifelyezett, szabalyos rajzolat,
stroma reakcid

Deastruktiv infiltrativ
carcinoma I/b-t6l
IV. stadiumig

Stlyosfoku koros ham,
extrém, még szabalyos
rajzolat és stroma reakcio

tapasztalatarol és 0sszegzoképességérol tantiskodnak. Csak fe-
jet hajthatunk elotte.

ut0sz6 Az IFCPC céljainak egyike a kolposzkopiai nevezéktan
egységesitése €s az, hogy ezen keresztiil 9sszehangolja a méh-
nyakrak és rakel6zo allapotainak korismézési és kezelési elveit.
Az elso nevezéktant 1976-ban adtak kozre, és sokszor modositot-
tak; uj valtozatok sziilettek idordl idore. A legjobb tudomasom
szerint ezek elkészitésében magyar szakember nem vett részt,
elsonek én képviselhettem hazankat. Mondhatnam ezt biiszke-
séggel, de sokkal inkabb szomortan teszem: racsba zart fél év-
szazadunk ebbdl is kizart benniinket, jollehet Lehoczky tanar ar
osztalyozasa joval megelozte az els6 IFCPC-nevezéktant. Bizva
bizom abban, hogy lesznek kovetdim, és varom a kolposzkdpia
elkotelezett szakembereinek jelentkezését; még tudom segiteni
oket, hogy nemzetkdzi vizeken is célba jussanak.
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A rendszerezes az ember sajatja: kutatok, tudosok, gyakorld szakemberek, de még az iskolasoknak
is 0sztonods tulajdonsaga. Ebbol fakad, régmultra visszanyuldan, az ismeretek és az ismereteket
hordozok (folyodiratok, konyvek stb.) rendszerezése is. Ez tudatosult a kolposzkdpia rendszertanaban
is, igy valt tudomanyossa. Hiszen a tudomanyok rendszerezett szakmak.
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KONYVISMERTETES

Hajtman Be¢la: Bevezetés a biostatisztikaba — nemcsak

orvosoknak cimu konyvérol

BODA KRISZTINA
SZTE AOK Orvosi Fizikai és Orvosi Informatikai Intézet

A biostatisztika a matematikai statisztika alkalmazasa az élet-
tudomanyok teriiletén elo6forduld vizsgalati adatok értékelésé-
re; ezt nevezték korabban biometrianak. Az orvosi, bioldgiai,
gyogyszerészi stb. vizsgalatok eredményeként rendszerint szam-
szert adatokhoz jutunk, ezek feldolgozasa, 6sszesitése, beldlik
kovetkeztetések levonasa a biostatisztika eszkdzeivel torténhet.
A modszerek alapjainak ismeretére sziiksége van mindazoknak,
akik az élettudomanyok teriiletén dolgoznak akar kutatoként,
akar oktatoként, akar a szakma mitivel6jeként, mivel a kutatasok
eredményeit k6z16 szakcikkek, szakkonyvek gyakran tartalmaz-
nak biostatisztikai kifejezéseket vagy eljarasokat.

Hajtman Béla konyve hianypotld abban az értelemben, hogy
1épésrol 1épésre, az alapoktol indulva, érthetden, hétkéznapi
példakkal vezeti be az olvasot a biostatisztikaba. Amint azt
a bevezetdben is olvashatjuk, ez a kiadvany nem szokvanyos
tankonyv, hanem a Lege Artis Medicinae (LAM) folyodiratban
1999-ben megjelent cikksorozat ujabb kiadasa a leheto legke-
vesebb valtoztatassal — csak amennyit az 6sszeflizott formaban
val6 megjelenés kdvetel.

A szerz6 gyogyszerészeknek, orvostanhallgatoknak és pszicho-
légusoknak tanitott matematikét és statisztikat éveken at tobb
egyetemen: az ELTE-n, a Semmelweis Egyetemen, a P4zmany
Péter Katolikus Egyetemen ¢€s a Szent Istvan Egyetemen.

A cim talalo, és szinte mindent elarul a konyvrol:

 Biostatisztikarol szdl, arrdl a tudomanyrol, amelynek leg-
alabb alapszintt ismerete nélkiilézhetetlen a kutatd vagy a
gyogyitd orvos szamara, sot az élettudomanyokban dolgo-
70 kutatok szamara is. Nélkiilozhetetlen tudomany, amelyet
azonban nagyon sokan érthetetlennek, megtanulhatatlannak
tartanak. Mint a cim els6 szava mutatja, ez a konyv

¢ bevezetes, azaz nullardl indul, nem is var el az olvasotol talan
még kozépiskolai matematikai ismereteket sem. Végiil

* nem csak orvosoknak szol, a cimlapon lathato ,,biologusok,
gyogyszerészek, orvosok, pszichologusok™ sorat folytatni le-
hetne: példaul szocioldgus, kutatd bolcsész, akar alkalmazott
matematikus — barki, aki a statisztikat szeretné megérteni vagy
kutatasi adatait kivanja feldolgozni. De batran ajanlom a kony-
vet hallgatoknak is tanulmanyaikhoz, s6t azoknak is, akik mar
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valamelyest ismerik a biostatisztikat, mivel akar az ismert fo-
galmak is (ij megvilagitasban, dsszefliggésben jelenhetnek meg.

A konyv elso része 20 fejezetben targyalja a modszereket, kezdve
az adatfajtakkal, a leiro statisztikai modszerekkel, fokozatosan
haladva Iényegében az egymasra épiilo fejezetekkel a hipotézis-
vizsgalatok felé, majd a leggyakrabban alkalmazott probakat irja
le. A fiiggelék két fejezete tovabbi harom eljaras konnyd, gyors
végrehajtasanak a modjat ismerteti, illetve biostatisztikai alkal-
mazasokban gyakran emlitett fogalmakat magyaraz.

A konyv erénye a lehetd legkevesebb képlet hasznalata. Még-
sem lehet azonban minden képletet kikeriilni, amelyekben a
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matematikat keriilok szamara ijesztd jelek is szerepelhetnek.
Ezért nagyon tetszett mindjart az elején (4. fejezet: Kozépér-
ték) a szumma jel részletes leirdsa. Nem vérhat6 el, hogy ezt
a jelet mindenki ismerje, ezt oktatasi tapasztalataim is alata-
masztjak. Akinek a matematika nem a kedvenc tantargya, az
valoszintleg az els6 szumma jelnél abbahagyna az olvasast —
hacsak el nem magyarazzak részletesen.

SZAMPELDAK Eppen az olvaso kimélése érdekében kevés
szampélda van. Azok azonban nagyon talaldak! A kitalalt, fik-
tiv adatok, mégis olyanok, amelyek mindenki szamara ismert
fogalmakra vonatkoznak: vérnyomas, testhomérséklet stb.,
masrészt ugyanaz a szampélda tobb fejezetben méas-mds szem-
pont szerint ismételten eldkertil.

Egyes mddszereket a szerz6 nem szokvanyos modon ismertet.
Az egyik ilyen 0j 6sszefiiggésben megjelené modszer a ¢-proba
(illetve t-probak), amely az egyik legismertebb és talan a leg-
gyakrabban alkalmazott proba. Sokan, sajnos, nem is ismernek
egyebet a statisztikabodl. Tehat ez az ismert proba nem is jelenik
meg a konyvben részletesen targyalva, csak mint a kétmintas
t-proba az egyszempontos varianciaanalizis specialis esete két
fliggetlen minta Osszehasonlitdsara, az egymintas ¢-probanak
nevezett paros t-proba pedig egy specialis kétszempontos vari-
anciaanalizis speciélis esete, ahol az egyik szempont a ,,valto-
zas” (pl. a gydgyszer bevétele eldtt és utan), a masik szempont
az ,,egyének” hatidsa. Mennyivel egyszerubb a specialis esetet
megérteni, ha mar az altalanosat ismerjiik!

Szintén nem szokvanyos a regresszié bevezetése (8. fejezet:
Egy valtozonak a masikra gyakorolt hatasa): a ,,tul nagy” szoras
okainak felderitése kozben bemutatja azt a modszert, hogy mi-
képp lehet az adatok kozotti kiilonbségeket egy masik valtozo
altal okozott hatasra és a véletlen ingadozasok hatdsara bontani
(pontosabban: széras helyett a varianciat bontja komponensek-
re). Ezzel mintegy bevezeti a joval késébb targyalt variancia-
analizist (15. fejezet: A variancia komponensei segitségével
végezheto statisztikai probak).

A fejezetek koziil kiemelem a rangsorolhat6 adatok elemzését
(16. fejezet). Nagyon szorakoztatd és szemléletes a Poisson-
eloszlas leirasa (17. fejezet: Szamlalas eredményeként kapott
adatok elemzése).

Kilén emlitést érdemelnek az utolsd, kiegészité fejezetek.
Ezek nagyon j6 betekintést adnak a ritkdbban emlegetett vagy
bonyolultabb eljarasokba. A szekvencialis eljarasok leira-
sa nagyszerii! Eppen annyit mesél el beldliik, mint amennyi
a felhaszndld szamara tajékoztatast ad, de mindezt nagyon
szemléletesen.

A konyv egyik jol sikeriilt fejezete a Kendall-egyiitthato is-
mertetése. Olvasasa kozben az jutott eszembe, hogy vajon kit
,,szorakoztat” az, hogy kézzel szamolja a Kendall-egytitthatot?
A valasz meg is érkezett a 203. oldalon.
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»Maga a modszer [...] tobb helyen is megjelent mar [...], de

a szamitogépek koraban ezek az egyszerl, s6t merem igy
mondani: kedves eljarasok kiesnek az érdeklddés korébal,
és lassan feledésbe meriilnek. Hiszen a GEP, a nagy, szent
masina ugyis kiszamit mindent — és olyan gyors, hogy tisz-
ta vétek egyszerusiteni, konnyebbé tenni valamit. Micsoda
szegényes, ostoba ideologia!”

SZOMAGYARITAS Nem utolso szempont, hogy a szerzé igyek-
szik — ahol csak lehet — magyar elnevezéseket alkalmazni az
angol helyett. Hajtman Béla régota harcol azért, hogy a szak-
maban — konkrétan a biostatisztikdban — el6fordulo idegen sza-
vakat megfelel6 magyar szavakra cseréljiik. igy javasolja a
kvalitativ adatok helyett a megallapithat6 adatokat, a félreérthe-
t6 nemparaméteres modszerek helyett a 16. fejezetben rangso-
rolhat6 adatokat elemez (ismert, hogy a rangsorolason alapuld
statisztikai probak csak egy részét képezik a nemparaméteres
modszereknek, mégis sokan a kettot azonosnak tekintik); és
azzal is egyetértek, hogy foleg olyan szavakra keres magyar
megfelel6t, ahol még nincs ismert magyar kifejezés. Ez utob-
bi aldl talan egyetlen kivétel a konfidenciaintervallum fordita-
sa, amelyre a bizonyossagi intervallum elnevezés igazan talalo.
Az, hogy a szerz6 mégis megmarad a megbizhatosagi interval-
lum mellett, annak az az oka, hogy ez a kevésbé helyes forditas
széles korben elterjedt és meggyokeresedett.

HOGYAN OLVASSUK EZT A KONYVET? Ahogy egy regényt, mond-
hatnam, vagyis érdemes fejezetrol fejezetre haladni. Ebben ha-
sonlit a matematikakonyvekre: a fejezetek bizonyos mértékben
egymasra épiilnek, igy ha valaki a kdzepén kezdi, kell6 eldisme-
retek nélkiil elakadhat. A regényolvasashoz képest viszont job-
ban kell figyelniink, érdemes megallni, elgondolkodni a fejezetek
végén, hogy a fogalmak iilepedjenek.

Legjobban a fiiggelék el6tti utolsd bekezdés fejezi ki, miként

kell a konyvet forgatnunk, hogyan kell haladnunk; erre a szerzo

szavainal nincs talalobb:
»Meg aztan nemcsak ez a két fejezet: az egész biostatisztikai
cikksorozat ilyen tira volt. Tura olyan tajakon, ahol egye-
diil is boldogult volna az utazo, de konnyebben, gyorsabban
jarta végig segitséggel. Az utazas ugyan farasztobbnak bizo-
nyult, nemcsak azért, mert az utas és vezeto egyarant elfa-
radt, hanem mert valdban mind nehezebb terepen vezetett az
ut, de a vezeto jol ismerte azokat az 6svényeket, ahol a legki-
sebb faradsaggal lehetett haladni és a lehetd legtobbet lehe-
tett latni. Az egyiitt haladoknak szinte egyetlen kérdést sem
kellett foltenniiik a tura els tizennyolc napjan: nem néztek
meg mindent, de amit lattak, arrdl pontos magyarazatot kap-
tak. gy taldn azt is megbocsatjik a vezetének, ha az utol-
s6 két napon a korabbiaknal vadabb tajakra vezette Oket, és
csak tavolrol mutogatta meg a latnivaldkat, idonként tan el
is tévedve kozben. Az is lehet, hogy ezt az utolso két napot
(fejezetet) elhagyhattuk volna, ha igy latjak, kérem, emlé-
kezzenek a tobbire: arra, hogy mar addig is mennyi szépet és
érdekeset lattak. Oszintén remélem, hogy valoban igy volt.”
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