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Vizsgalomodszerek a rosszindulatu

emlodaganatok diagnosztikajaban

Bevezetés

Az emldrak korai diagnosztika-
ja a hatékony terapia, illetve a jo
progndzis alapfeltétele. A klinikai
gyakorlatban szamos olyan diag-
nosztikus eszkoz all rendelkezésre,
amelyek az idoben torténd korismé-
zésben nélkiilozhetetlen segitséget
nyudjthatnak. A szoéba jové modsze-
rek zome képalkotd eljards, am a
fizikalis vizsgalat, illetve az invaziv
jellegli szbvettani mintavétel (perc-
utan biopszia) szintén fontos ele-
mei az emlédaganatok diagnoszti-
kajanak. A gyakorl6 orvos szamara
diagnosztikus eljarasként az aldbbi
modszerek johetnek szdba:

— klinikai vizsgalat (inspectio,
palpatio)

- rontgen-mammografia

— ultrahangvizsgalat

— MR-vizsgalat

— PET-vizsgalat

— percutan biopszia

— egyéb modszerek

Az emldk fizikalis vizsgalata

Az emld orvosi vizsgalatat opti-
malis esetben megel6zi a rendsze-
res onvizsgalat; ezt minden ciklus-
ban, a menstrudcié utan kb. 8-10
nappal kell elvégezni. Tiikor el6tt,
leeresztett, majd felemelt karokkal
ellenérizend6 a mellek formai- és
az emlébimbo6 magassagi szimmet-
ridja. Vizsgalni kell a bor esetleges
egyenetlenségeit és a mamilla véla-
dékozasat. A rosszindulati emld-
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daganatot az esetek kb. 75-80%-aban
maguk a betegek veszik észre a mel-
lek onvizsgalata kapcsan. Az emld
onvizsgalatanak megtanitasa rend-
kiviili fontossagu orvosi feladat.

Az eml§ orvosi vizsgalata a meg-
tekintéssel (inspectio) kezdédik.
Megtekintéskor az emld, vagy az
eml6bimb6 aszimmetridja tlinhet
fel elészor. A béron helyi behtizo-
das vagy oedema (peau d’orange:
narancshéj-tiinet) altalaban kedvezét-
len prognoézisra utal. Az oedemahoz
tarsuld bdrpir a bér tumoros beszii-
rodésére vagy gyulladassal kisért
daganatra utal. A mamilla valadé-
kozasa, illetve behtzddasa ugyan-
csak gyanus jelként értékelendd.
A tapintast szisztematikusan kell
elvégezni. Differencialdiagnosztikai
szempontbo6l a legnagyobb jelen-
téséggel a mastopathias elvaltozas
rendelkezik; a malignus emlédaga-
nat keményebb, egyenetlenebb fel-
szind, raadasul kiterjedése is tobb-
nyire nagyobb. A tapintassal nyert
adatokat (lokalizacid, méret, forma,
konzisztencia, kornyezethez vald
viszony, mobilitds) pontosan doku-
mentalni kell. A vizsgalat lényeges
eleme a honalji régidk attapintasa
is; az esetleges nyirokcsomo-érin-
tettség észrevétele nagy jelentdségli
lehet. Premenstruumban a vizsgalat
altalaban nehezitett, az emlok érzé-
kenyebbek; ilyen esetben a menst-
ruacié lezajlasat kovetden kontroll-
vizsgalat javasolt.

Rontgen-mammografia

A rontgen-mammografia harom
cél elérését teszi lehet6vé:

— az emldrak korai felismerését

— tumorra gyanus jelek, tiinetek
tisztazasat

— a rosszindulati emlédaganat
miatt kezelt beteg kovetését, uto-
gondozasat

Régota ismert tény, hogy az emld-
rak korai, még gydgyithatd fazis-
ban torténd felismerése jelentsen
csokkenti a koérkép haldlozadsat. A
mammografia — mint szlrdeljaras
- a tlinetmentes nék vizsgalataval

a betegség preklinikai stadiumanak
felismerését teszi lehetévé. Mivel
a korkép még a tiinetek kialakula-
sa el6tt korismézésre keriil, ez az
id6elény (,,lead-time”) ad modot a
hatékony kezelésre. Ezzel egyiitt az
eljaras szlirémodszernek tekinthetd
csupan, hiszen definitiv diagndzis,
csak a szovettani vizsgalat segitsé-
gével allithato fel.

Technikai szempontbdl a ront-
gen-mammografia az els6 valasz-
tandod képalkoto eljaras a kisméretd,
preklinikai szakban levé emlédaga-
natok felismerésére. A sziirGeljaras
hatékonysagat bizonyitja, hogy az
1 cm-nél kisebb 4tmérdji tumorok
esetén is 55% koriili a talalati bizton-
sag. A modszer a haldlozasi muta-
tok legkifejezettebb csokkenését (30-
40%) az 50-70 év kozotti korosztaly
szlirése kapcsan igazolta. A 40-49 év
kozotti nék emlérdkos megbetege-
désének mortalitasi mutatéi a mam-
mografias szlréseknek koszonheto-
en ugyancsak csokkentek, am annak
mértéke nem érte el az 50-70 év
kozotti korcsoportndl tapasztaltat.

A modszer craniocaudalis és
mediolateralis tengelyl vizualizacot
egyarant lehet6vé tesz; lényegében
az emldérak harom alapvet6 kva-
litasat segit megitélni: maganak a
daganatgocnak a felépitését, mére-
tét, kornyezethez valé viszonyat, az
eml6 egészének szerkezeti allapotat,
végiill az esetleges mikrokalcifika-
ciokat. A mammografias felvételen
abrazolédo, szabalytalan formaju,
kornyezetét6l élesen nem elhataro-
16d6 terime daganat jelenlétét valo-
szinlsiti. Az eml&struktiura atala-
kuldsa sokszor csak nehezen ismer-
heté fel; a mirigyszovetben vagy
annak szélén un. focalis retractidk,
illetve szokatlan formaju (pl. csillag
alaku) képletek fordulhatnak eld.
Meszesedés az emlS jo- és rossz-
indulata elvaltozasaihoz tarsulva
egyarant el6fordulhat. Rosszindula-
ta daganat esetén a mikrokalcifika-
cids gocok atmérdje ritkan haladja
meg 0.5 mm-t; megjelenésiik amorf,
a kornyezettdl esetenként nehezen
elkiilonithetdek.
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A negativ eredményt adé6 mam-
mografias vizsgalat utan, de a kovet-
kez6 mammografia el6tt kialakulo
emldrakot , intervallum daganatnak”
(interval cancer) nevezziik. Kialakula-
sa esetén a kovetkezd szilir6vizsgalat
egy valoszintisithetéen korai stadiu-
mu folyamatot fog igazolni, amely-
nek kezelése kapcsan — tobbnyire
- jo progndzisra szamithatunk. Az
intervallum daganat kapcsan fontos
a csaladi elé6zmény, illetve a geneti-
kai hattér ismeretében a mammog-
rafias szlir6vizsgalatok megfeleld
gyakorisaganak kialakitasa.

A legkorszertibb késziilékek hasz-
nalatakor a paciens alacsony sugar-
terhelésnek van kitéve; egy vizsgalat
az emléparenchyma szamara kb. 1-
2 mGy sugarterhelést jelent, amely
elenyészd. Minthogy az emldszdvet
a legnagyobb érzékenységet az ioni-
zalo6 sugarzassal szemben 10-20 éves
kor kozott mutatja, a betegség szem-
pontjabdl legveszélyeztetettebb, 40
év feletti korosztaly esetén 2 éven-
te végzett mammografias vizsgalat
mellett a iatrogén artalom kapcsan
kialakulé emlérak kialakuldsanak
valoszintisége nem éri el a 0.3%-ot.
A napjainkban egyre elterjedtebb
digitalis mammografia a jobb kép-
mindség és archivalhatosag mellett
a sugarterhelés mértékét is kb. 25%-
kal csokkenti.

A mammografia kapcsan emlitést
érdemelnek azok az esetek, amikor
a modszer olyan elvaltozasokat azo-
nosit (,, Uberdiagnose”), amelyek nagy
valdszintiséggel soha nem keriiltek
volna felismerésre, illetve nem tettek
volna kezelést sziikségessé. Ilyenkor
a lelet a paciens tovabbi vizsgala-
tokon valo részvételét indokolja, s
az ezzel jard szorongds ugyancsak
a mammographia iatrogén hatasai
kozé tartozik.

Mint minden szlrdeljaras, a
mammografia kapcsan is szadmos
tanulmany latott napvildgot, ame-
lyek az eljaras gazdasagossagi szem-
pontjait elemzik. Mindezek alapjan
a legmagasabb koltséghatékonysag,
az 50-70 év kozotti korosztalyban
érhetd el.

Ultrahangvizsgalat

A Kklinikai gyakorlatban az eml6
ultrahangvizsgalatat elsésorban
a mammografia kiegészit eljara-
saként alkalmazzak. Az ultrahang-
vizsgalat leggyakoribb javallatai a
kovetkezok:

— tapintasi leletek tisztazasa

— mammografia sordn abrazolo-
dott eltérések tovabbi vizsgalata

- mammografids vizsgalattal
nagyobb denzitasi emlémirigy-allo-
many tovabbi vizsgalata

— emldimplantatumok vizsgalata

— magas rizikoju paciensek vizs-
galata (kivizsgalas keretében)

— terapias beavatkozasok haté-
konysaganak utankovetése

A modszer vitathatatlanul érté-
kes eljaras a cisztak és daganatgo-
cok elkiilonitésében, a fiatal n6knél
igazolt tapintasi eltérések tisztaza-
saban, illetve varanddsok és szop-
tatdé nok emldjének vizsgalataban.
A malignus elvaltozasok ultrahang-
vizsgdlata sordn a goc hyperechogén
kornyezetétdl vald bizonytalan elha-
tarolodasa, illetve inhomogén belsé
szerkezet észlelhetd. Az emldallo-
many struktiraja rendszerint koros,
a mirigyallomany szeptalt jellege
tobbnyire elt(inik. Az ultrahangvizs-
galat részeként gyakran Doppler-
vizsgalatra is sor keriil, amely alta-
laban a tumor fokozott erezédését
(hypervascularisatio) mutatja.

Ennek kapcsan emlitést érdemel
az un. kontrasztanyagos ultrahang-
vizsgalat (contrast-enhanced mamma-
sonography), amelynek soran a daga-
natszdvet angiogeneticus aktivitasat,
illetve az érujdonképzédés mértékét
lehet megitélni. Javallati korébe a
mammografia, illetve a hagyoma-
nyos eml6-ultrahangvizsgdalat soran
abrazolodott gécok vizsgalatan tul,
a ductalis infiltrativ daganatok sta-
diumbeosztasa, az adjuvans kemo-
terapia hatékonysaganak megitélé-
se, illetve a szervmegtartd sebészi
kezelés utani betegkovetés tartozik.

Az utébbi néhany évben az ultra-
hangtechnika egy tjabb eljarasa, az
un. ultrahang-elasztogrifia is hozza-
férhet6. A moddszer lényege, hogy
az emlbszovet elaszticitasat, kiilsé
kompresszios vagy vibracids hata-
sokra vald reagalasat vizsgalva nyujt
informaciét az eml@szdvet struktu-
rajardl, annak esetleges eltéréseirdl.

Osszességében az ultrahangvizs-
galat a mammografia kivalo kiegé-
szitd eljardsa, am széles korti szlird-
eljarasként nem alkalmazhato, mert
szlrési hatékonysaga - a rendel-
kezésre all6 tanulmanyok alapjan
- nem éri el a megfelel6 mértéket.

Az eml6 MR-vizsgalata

Az eml6 magneses rezonancia-

vizsgalata szamos tanulmany altal
igazolt modon az invaziv emldrak
felismerésében a leghatékonyabb
képalkotd eljarasnak tekinthetd.
Javallati korébe tartozik:

— frissen diagnosztizalt invaziv
lobularis eml&rak

— mas képalkoto eljarasokkal iga-
zolt emlGszoveti gocok

— magas genetikai kockazattal
rendelkezd nék (BRCA1-, BRCA2-
mutdcié hordozdk vizsgalata

— BRCA1-, BRCA2-mutacidhor-
dozo betegek mutaciora nézve még
nem szirt elsé6fokt rokonai

— azon noOk, akiknél 10-30 éves
kor kozott az emldt nagy dozisu
sugarhatas érhette

— Li-Fraumeni-, Cowden- vagy
Bannayan-Riley-Ruvalcaba-szindro-
maban szenvedd betegek els6foku
rokonai

Kiilonosen hangsulyos a magas
kockazati ndék MR-vizsgalatanak
jelentGsége. Az American Cancer Soci-
ety BRCA-mutaciét hordozd nok,
illetve mutaciohordozé nék elséfo-
ki1 rokonai szamara évente egy alka-
lommal javasolja az eml8k MR-vizs-
galatat. Ezen tulmenden a vizsgalat
évenkénti elvégzését mas genetikai
szindromak esetében is tanacsos-
nak tartjadk. Abban az esetben ha
emlérakra nézve atlagos kockaza-
ta paciensrdl van szd, MR-vizsgélat
végzése nem sziikséges.

Osszességében az emlé MR-vizs-
galata a klinikai gyakorlatban egyre
nagyobb teret hodit. A modszer el6-
nyei, mint a nagy felbontoképesség,
az un. ,diffusion-weighted” képalko-
tas, illetve a proton-spektroszkdpia az
eljaras klinikai jelentéségét az elko-
vetkezd években feltehet6en emelni
fogja. Az MRI alkalmazasa jelen-
leg csak jol definialt betegcsoportok
esetén jon szdba, hiszen a szakmai
szempontokon tul az alkalmazas
koltséghatékonysagi szempontjai
sem hagyhatdk figyelmen kiviil.

Az eml6 PET-vizsgalata

A pozitron emissziés tomographia,
mint Un. molekuldris képalkotasi
technika az elmult évtizedben nagy
elérelépést jelentett az onkologiai
diagnosztikaban. A mddszer kiilon-
legessége, hogy a radioaktiv nyom-
kovetd anyag (tracer) segitségével,
a daganatsejteket még a tumoros
érujdonképzodés kialakulasa el6tt,
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a fokozodd anyagcsere allapotdban
azonositani lehet. A teljes test PET-
vizsgalat emlérak esetén korlato-
zott alkalmazhatésagt, részben a
vizsgalandé daganat kisebb mérete,
részben az emldrak-sejtek korlato-
zott “F-fluoro-dezoxigliikdz felvevd
képessége miatt. Az invaziv lobu-
laris carcinoma, illetve a ductalis
carcinoma in situ kimutatasa PET-
technikaval kifejezetten nehéz. A
nagy felbontast, pozitron emisszids
mammographidnak (PEM) is nevezett
modszer az emldé célzott PET-vizs-
galatara kifejlesztett eljaras. Modot
ad kis atmér6jli, rosszindulatisag-
ra gyanus gocok célzott percutan
biopsziajanak ellendrzésére is (Avril
2007). A PET-emldvizsgalat haté-
konysaga kapcsan késziilt tanulma-
nyok 90% koriili szenzitivitasrdl és
kb. 85%-o0s fajlagossagrol szamolnak
be. Az eljarast az emlé MR-vizs-
galataval Osszevetve megallapitha-
td, hogy a PET-technika hasonléan
nagy felbontasban képes a vizsgalt
emlGteriiletet megjeleniteni. Olyan
paciensek szamara, akik a preope-
rativ kivizsgalas soran sziikséges
eml6-MRI-t rosszul toleraljak, a PET
egyenértékli képalkotd alternativa
lehet. A modszer tovabbi elényeként
érdemes megemliteni, hogy haté-
konysagat sem az emlGszovet denzi-
tasa, sem a paciens aktualis hormon-
statusza (pl. postmenopausa) sem
befolyasolja.

Képalkoto eljarassal vezérelt
percutan biopszia

Mivel az emldédiagnosztikaban
hozzaférheté képalkoto -eljarasok
szdma egyre nd, a percutan biop-
szia pontossaga is egyre nagyobb. A
percutan mintavétel nemcsak kisebb
invazivitasa miatt, hanem gyorsabb
és koltséghatékonyabb volta miatt
is inkdbb elényben részesitendd. A
nem tapinthatd elvaltozasok esetén
a szbvetmintavéte]l mammografia-,
ultrahang- vagy MRI-vezérléssel
torténhet. A stereotaxias biopszia
elsésorban az emlészovet mikro-
kalcifikacidja, mig az ultrahang-
vezérelt modszer egyéb szovetsza-

porulatok esetén hasznalhaték. A
magneses rezonanciavizsgalattal
vezérelt mintavétel olyan esetekben
tanacsos, amelyekben az elvaltozast
MRI segitségével korismézték.

Emléspecifikus gamma tech-
nika; scintimammograp-
hia (Breast Specific Gamma
Imaging; BSGI)

Ellentétben a mammografiaval és
az ultrahang-vizsgalattal amelyek az
eml6 anatdmiai kvalitasait abrazoljak,
a BSGI a daganatszovet-sejtek meta-
bolizmusaban alapvetd szerepet jat-
sz6 biokémiai folyamatok detektalasa
révén képesek a képalkotasra. A tech-
nécium-99m izotop (*Tc) mint tracer
képes egy adott teriileten a mitokond-
riumok denzitasat, szamat detektalni.
Minthogy a hyperproliferativ allapo-
ta sejtekben a mitokondrium-stirG-
ség meghaladja az egyéb szovetekben
észlelhetdt, az eljaras képes az inten-
zivebben osztddd szoveti teriiletek,
daganatok vizualizalasara. A mddszer
hatékonysagat az eml6szovet denzita-
sa nem befolyasolja. A modszerrel
folytatott tanulmanyok kiilonosen a
szenzitivitds vonatkozasaban bizo-
nyultak meggy6zének, vagyis ennek
alapjan a BSGI hasznos kiegészit6
eljarasa lehet a klinikai gyakorlatban
mar bevalt és alkalmazott egyéb diag-
nosztikai moédszereknek.

Osszegzés

Az elmult években az emlérak
korismézésében rendelkezésre allo
modszerek boviilése a diagnosztika,
a terapia és — ezzel Osszefliggésben
— a progndzis vonatkozasaban is
4j tavlatokat nyitott. A rosszindu-
latd emlédaganatok felismerésében
napjainkban a mammografia szamit
,,.gold standard” modszernek, ugyan-
akkor ez az eljaras is — kdszonhe-
téen folyamatos korszertisodésének
(pl. digitdlis mammogrdfia) — is egyre
tagabb spektrumot nyujt a korismé-
zés hatékonysaganak vonatkozasa-
ban. Az egyéb képalkotd eljarasok,
mint az ultrahangvizsgalat, az eml6
MR-vizsgélata, valamint a PET a

daganatok felismerésén tul a sta-
diumbeosztasban, illetve a kezelést
kovet6 utédgondozas soran nyujthat-
nak értékes informaciokat. A korsze-
ri képalkoto eljarasokkal vezérelt
percutan emldébiopszia mind pon-
tossagat, mind koltséghatékonysa-
gat tekintve is érdemi elGrelépést
jelent a klinikai gyakorlatban korab-
ban haszndalt sebészi, szovettani
mintavételhez képest. A diagnoszti-
ka folyamatos fejlédése tj eljarasok
(pl. BSGI) elterjedése révén teheti
lehetévé a még kordbbi kdrismé-
zést és — ennek megfeleléen — a még
hatékonyabb kezelést.
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A terapias attorést képvisel6 PRADAXA® (dabigatran etexilat)

Az Eurdpai Bizottsag nemrégiben jovahagyta a Prada-
xa® (dabigatran etexilat) alkalmazasat stroke prevencidra
pitvarfibrillacioban szenvedd és stroke kockazatanak
kitett betegek esetében. A készitmény eurdpai kisérdira-
tainak ez a kiterjesztése azt jelenti, hogy az Europa-szer-

te millié szam él6, pitvarfibrillalé beteg szamara tobb
mint 50 év utan el6szor valik hozzaférhetévé olyan uj,
a pitvarfibrillacié okozta stroke megel6zésére szolgald
gyogyszer, ami hatasos, kényelmesen alkalmazhato, és
jo mellékhatas profillal rendelkezik.
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