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MOLEKULÁRIS MARKEREK ALKALMAZÁSA, MIKROSZATELLITA 

INSTABILITÁS VIZSGÁLATA AZ ENDOMETRIUM-CARCINOMA 

DIAGNÓZISÁRA ÉS A KEZELÉSI DÖNTÉSEK MEGHATÁROZÁSÁRA 

 

The Cancer Genome Atlas (TCGA) eredményei alapján kidolgozott molekuláris alapú 

prognosztikai csoportok azonosítására a szöveti kép mellett három immunhisztokémiai markert 

(p53, MSH6 és PMS2) felhasználó diagnosztikai algoritmust, valamint egy molekuláris tesztet 

(a POLE 9., 11., 13., 14 exonukleáz doménjének mutációelemzését) alkalmazunk. (1,2) A 

vizsgálatot, amennyiben lehetséges, minden esetben végezzük el, lehetőség szerint a szövetileg 

jobban megőrzött, tökéletesen fixált- preoperatív anyagból (kaparék, pipelle, biopszia), 

amennyiben nem lehetséges, a nagy műtéti anyagból. (3-7)) A diagnosztikai vizsgálatokat 

kivétel nélkül kombinációban kell alkalmazni, ugyanis előfordulnak „két osztályba is 

besorolható” esetek. (8) PMS2 vagy MSH6 fehérje expresszió kiesésekor a partner fehérje 

(rendre MLH1 illetve MSH2) vizsgálata szükséges. Javasolt a hormon receptorok 

meghatározása is illetve p53 aberráns festődés esetén HER2 immunhisztokémia. 



 

 

 

Ha nem állnak rendelkezésre a molekuláris osztályozáshoz szükséges eszközök, akkor az 

endometrium-carcinomát a hagyományos patológiai jellemzők alapján kell osztályba 

sorolni, de legalább a mismatch repair státusz meghatározása immunhisztokémiai 

vizsgálattal minden endometrium kiindulású adenocarcinoma esetén minimum 

követelmény. 

 

A PROGNOSZTIKAI KOCKÁZATI CSOPORTOK MEGHATÁROZÁSA MOLEKULÁRIS 

MARKEREK FIGYELEMBEVÉTELÉVEL 

 

Molekuláris besorolás 

Ötféle tumorkategóriát különböztetnek meg: (1) ultramutáns/patogén POLE mutációkat 

hordozó; (2) hipermutáns MSI/MMR-d állapottal (megszűnt az MMR fehérje 

immunreaktivitása); (3) magas kópiaszámú / p53abn (p53-mutáns immunreaktív mintázat); (4) 

alacsony kópiaszámú/NSMP (megtartott az MMR fehérje immunreaktivitása, valamint p53 vad 

típusú immunreaktivitású mintázat); (5) többféle kategóriába is besorolható (az előző 

endometrium adenoca. 
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kategóriáknál szereplő markerek tetszőleges kombinációjával rendelkezik). Amennyiben 

rendelkezésre állnak a molekuláris besorolásra vonatkozó adatok, azokat be kell építeni a 

konvencionális patológiai kórismébe. A leírásban szerepelnie kell az IHC-hez, valamint a 

POLE mutáció elemzéséhez alkalmazott módszerekre vonatkozó tájékoztatásnak. Tartalmaznia 

kell szakirodalmi információt az egyes észlelt POLE mutációk patogenitására vonatkozóan (2) 

 

A hagyományos patológiai jellemzők a kórszövettani típus, grade, myometrium-infiltráció, 

stádium és lymphovascularis invázió (LVSI) – jelentősek a prognózis felmérésében. (9) 

Kórszövettani tipizálás: a WHO 5. kiadása szerint kell megadni. (10) 

Grade: csak az endometrioid carcinomák esetében adjuk meg külön: low grade (régebbi grade 

I-II) és high grade (régebbi grade III) csoportosítással. 

Myometriális infiltráció: figyelembe kell venni az endo-myometrialis határterület 

egyenetlenségét, adenomyosisból való kiindulás lehetőségét. 

LVSI: focalis (kevesebb, mint 5 gócban), kiterjedt (legalább 5 fókuszban lymphovascularis 

invázió).  
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DR STRAUSZ TAMÁS 

MIKROSZATELLITA INSTABILITÁS VIZSGÁLATA COLORECTALIS 

CARCINOMÁK ESETÉN 

 

A nemzetközi ajánlásokat figyelembe véve minden colorectalis carcinoma (CRC) esetében 

javasolt a mikroszatellita instabilitás (MSI) vizsgálata. 

Metasztatikus CRC esetében a kiterjesztett RAS profil (KRAS, NRAS, BRAF) vizsgálat mellett 

az MSI státusz meghatározás az immunellenőrzőpont-gátló terápia szempontjából prediktív 

értékű. Az MSI vizsgálatot molekuláris patológiai módszerekkel vagy immunhisztokémiai 

reakciókkal (MMR) végezhetjük.(végezhetjük. (1) 

Lokoregionális betegség esetében Lynch szindróma szűrésére a primer diagnózist felállító 

patológiai laborban az immunhisztokémiai reakcióval (MLH1, MSH2, MSH6, PMS2) végzett 

MMR státusz meghatározás javasolt (a módszer olcsóbb és könnyebben hozzáférhető kisebb 

laborokban is). A reakciók elvégzése a rezekciós preparátumból származó mintán javasolt, 

ugyanis az érvényes CRC kezelési útmutatók szerint a preoperatívan, biopsziás mintából 

elvégzett MMR meghatározásnak jelenleg nincs klinikai relevanciája.  

Természetesen metasztatikus esetekben, amikor csak a primer daganatból vett biopsziás minta 

áll rendelkezésre, vagy preanalitikai hiba miatt a reszekciós preparátum nem alkalmas 

vizsgálatra, a vizsgálatok elvégzése a biopsziás mintából is megkísérelhető. Mivel ilyenkor 

általában csak kis méretű daganatos minta áll rendelkezésre, amiből a RAS, BRAF státusz 

meghatározása is szükséges, ajánlott a minta továbbküldése molekuláris patológiai centrumba. 

A rezekciós mintákból készített immunhisztokémiai reakcióknál a módszer érzékenysége miatt 

a megfelelő preanalitikai feldolgozás rendkívül fontos: a reakciók csak jól fixált anyagon adnak 

biztosan értékelhető eredményt. A megfelelő fixáltsági állapot eléréséhez a műtét napján a 

patológiai osztályra beérkeztetett bélrezekátumok előkészítése (feltárás és átmosás) 

elengedhetetlen. 

Az immunhisztokémiai reakciók elvégzése a tumor-ép átmenetből származó blokkon javasolt, 

ilyenkor a megtartott nyálkahártya belső kontrollként használható. A reakciók csak működő 

belső kontroll (limfociták és bazális kripta mirigyhámsejtek) mellett, a tumorsejtek több, mint 

5%-ban észlelt pozitivitás esetén minősíthetők megtartottnak. (2,3) 

A mismatch repair fehérjék heterodimerizációját és a sporadikus/örökletes esetek megoszlását 

figyelembe véve az alábbi folyamatábra szerint értékelhetők a reakciók: 



 

 

 

(1) Az elvégzett immunhisztokémiai reakciók alapján mikroszatellita stabil tumor 

(2) MLH1 és PMS2 expresszió kiesett, mikroszatellita instabil tumor. Sporadikus és 

örökletes mikroszatellita instabilitás elkülönítésére BRAF mutáció vizsgálata javasolt. 

(3) MSH2 és MSH6 vagy PMS2 vagy MSH6 kiesett, mikroszatellita instabil tumor. Lynch 

szindróma gyanúja miatt genetikai konzultáció javasolt. 

(4) Negatív eredmény esetén 50 évnél fiatalabb beteg, családi halmozódás, >10 polyp vagy 

szinkron/metakron tumorok szintén genetikai konzultáció javasolt. 
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