TEZISFUZET

Szegedi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar

Sebészeti Klinika
Klinikai Orvostudomanyok Doktori Iskola

AZ AXILLA KEZELESENEK JELENTOSEGE AZ
EMLODAGANATOS BETEGEK KOMPLEX
KEZELESEBEN

Ph.D. értekezés tézisei

Dr. Horvath Zoltan

Témavezeto:

Prof. Dr. Lazar Gyorgy
MTA doktora




1. BEVEZETES

Az utdbbi 100 évben jelentdsen megvaltozott az emlddaganatos betegek komplex kezelése, ezen
beliil a sebészi kezelés is. A kezdetekben alkalmazott szuper radikalis csonkité miitéteket a
diagnosztika fejlodésének, a daganatok bioldgiai tulajdonsdgainak jobb megismerése, az
onkoldgiai kezelési lehetéségek boviilésének kdszonhetden felvaltottak az egyre kevésbé invaziv

beavatkozasok ¢és az emlémegtartasra valo torekvés altalanosan elfogadotta valt.

Az eml6 daganatok onko-sebészeti kezeléséhez szorosan hozza tartozott a metasztatikus honlaji
nyirokcsomok eltavolitasa is. Az utdbbi negyed évszdzadban az axilla diagnosztikaja, kezelése is
nagy valtozason ment keresztiil. A sentinel nyirokcsomo biopsia 1993-as bevezetése a betegek
jelentds részénél biztonsagosan elhagyhatova tette a jelentés morbiditassal jard axillaris
blockdissectiot (ABD) és hasonloképpen szignifikansan pontosabba valt az emldédaganatok
stddiummeghatarozasa és igy az onkologiai-, komplex kezelés is. A modszer bevezetésével
parhuzamosan megjelent az 6rszem nyirokcsomo intraoperativ vizsgéalata is, mely mar a két
iilésben végzett miitétek szamat, ezaltal a betegek megterhelését, a miitéti koltségeket is

csokkentette.

Kezdetben, amennyiben a preoperativ vizsgdlatok nem, de az intraoperativ vagy a végleges
szOvettani vizsgalat az OrszemnyirokcsomoOban metastasist véleményezett az axillaris
blockdissectio elvégzését tartottdk sziikségesnek. Ezt kdvetden klinikai vizsgalatok igazoltak,
hogy mar micrometastasist vagy isolalt tumorsejtet tartalmaz6 nyirokcsomo jelenléte esetén is
elegendd a sentinel nyirokcsomo biopsia (SLNB) elvégése (pl.: International Breast Cancer Study
Group (IBCSG) 23-01, Agéncia d'Avaluacié de Tecnologia i Recerca Médiques (AATRM)
048/13/2000). Mérfoldkovet jelentett az American College of Surgeons Oncology Group
(ACOSOG) Z0011-es Klinikai vizsgalat eredménye, mely szerint mar maximum két pozitiv,
macrometastasist tartalmaz6 nyirokcsom6 esetén sem kell axillaris blokkdisszekciot végezni,
amennyiben az megfelel a vizsgalat bevalasztasi kritériumainak. Az European Organization for
Research and Treatment of Cancer (EORTC) After Mapping of the Axilla: Radiotherapy or
Surgery? (AMAROS)-vizsgalat eredménye alapjan pedig mar azoknal a mastectomian atesett
betegeknél, akiknél metasztatikusnak véleményezett drszem nyirokcsomo igazolodik, az axillaris

blokkdisszekciot elhagyhatd, elegendd az axilla besugarzasa, valamint szoros utankovetés.

A jelenleg elfogadott nemzetkozi iranyelvek alapjan emldcarcinoma esetén, ha a preoperativ
vizsgalatok axillaris metasztazist igazolnak és a beteg neoadjuvéns kezelést kdvetden ill. nélkiile

miitéten esik at, axillaris blockdisszekcid végzése javasolt.



Tobb vizsgalat szerint az axillaris blockdisszectio egyenértékii terapias alternativaja a célzott
axillaris besugarzas. Egyre ndovekvo, jogos igénny¢ valt a betegek részérdl a kezelési alternativak
ismerete ¢és ezek kivalasztasaba vald beleszolasuk is. Az axillaris blockdisszektio indikacidjanak
sziikiilése, a sugarkezelés terapids alternativaként valé megjelenése, valamint a betegeknek a
terapias dontésben valo részvétele indokoltta tette az intraoperativ nyiropkcsomo diagnosztika, az

imprint citologia alkalmazasanak atgondolasat.

Kiilon kezelési csoportot képeznek azonban azok a betegek, akiknél mar preoperativ vizsgalatok
axillaris nyirokcsomd metasztazist igazoltak. Ezekben az esetekben sebészi kezelés esetén
tovabbra is axillaris blockdisszekciot kell végezni. A honalji metastasis kiszlirésében alapvetd
szerepe van az axillaris ultrahangvizsgalat (UH) elvégzésének, melynek pozitivitdsa esetén
aspiracios citologia elvégzése sziikséges. Az axillaris ultrahangvizsgalat érzékenysége a tumor
immunhisztokémiai statuszatol fiiggden 25 és 71% kozotti, a finom tiis aspiracios citologiaval

(FNAC) kiegészitve szenzitivitasa kb. 70-80 % -ra emelkedik.

Az aspiracios citoldgia altal pozitivnak véleményezett nyirokcsomo esetén a betegek egy részénél
neoadjuvans szisztémas kezelés torténik. A nemzetkdzi eredmények alapjan ezekben az eseteknek

a betegek jelentds részében komplett axillaris patholdgiai regresszio kovetkezik be.

Hasonloképpen ismert az is, hogy a betegek egy részénél csak a sentinel nyirokcsomo tartalmaz
metasztazist. 2017-ben publikalt amerikai tanulmany igazolta, hogy ha a preoperativ emld
ultrahangvizsgalat alapjan a primer daganat <2 cm, a honaljban maximum egy aspiracios citologia
altal is pozitivnak véleményezett nyirokcsomoé igazolddik, és a beteg nem kap neoadjuvans
kezelést, az elsé miitétként az axillaris blockdissectio elvégzése nem feltétleniil indokolt, helyette

SLNB javasolt.



2. CELKITUZES

2.1 Elsé6 vizsgalat:

A korai emlddaganatok kezelésében a sentinel nyirokcsom6 biopszia 20 évvel ezeldtti
bevezetése jelentdsen csokkentette a radikalis sebészi beavatkozasok, axillaris blockdissectiok
szamat. Idokdzben az 6rszem nyirokcsomonak a mutét alatti szovettani feldolgozésa is egyre
népszeriibbé valt, mivel alkalmazasaval jelentds aranyban elkeriilhetové valtak a két {ilésben
végzett mitétek.

Az elmult években az axilla sebészi kezelése, elsésorban a kiegészité honalji blockdisszektio
sziikségessége vonatkozasaban jelenetdsen megvaltozott. Tobb prospektiv tanulmany
eredményei alapjan a pozitiv, izolalt tumorsejteket (ITC, <0.2 mm), valamint
micrometastasisokat (<2 mm) tartalmazo6 6rszem nyirokcsomok esetén nem indokolt ABD-t
végezni, elegendd az adjuvans kezelés (szisztémas terdpia, teljes emlé besugarzas). A 2011-
ben kozolt ACOSOG Z0011-es vizsgalat alapjan mar T1, T2 stadium( emlétumor miatt, széles
excision, valamint sentinel nyirokcsomé biopszian atesett, maximum 1-2 macrometastasist
tartalmazo 6rszemnyirokcsomo esetén sem kell feltétleniil axillaris blockdissectiot végezni.
Mindezek alapjan indokolttd valt a rutinszertien végzett imprint (,lenyomat™) citoldgia
alkalmazasanak atgondolasa. Munkankban retrospektive vizsgaltuk az intézetiinkben végzett
imprint citolégia eredményeit €s elemeztiik oly mddon is, hogy figyelembe vettik az 1j

nemzetkdzi ajanlasokat is az axilla kezelésének vonatkozéasaban.

2.2 Masodik vizsgalat:
A masodik vizsgalatunkban a preoperativ honalji ultrahangvizsgalat és a klinikopatologiai
faktorok kozotti 6sszefiiggéseket kerestiik, amelyek segitségével meg tudjuk josolni az axillaris
metasztazis jelenlétét, €s annak sulyossagat, hogy eldre eldonthessiik a preoperativ vizsgalatok

eredmeényei alapjan, mely esetekben hagyhatjuk el az axillaris blockdissectiot.

Vizsgalataink célja a pre- és intraoperativ vizsgalatok és a klinikopatologiai faktorok kozotti
Osszefiiggések keresése volt, amelyek segitségével nem csupan az axillaris metasztazis
jelenlétét, de annak sulyossagat (enyhe vagy sulyos) is meg tudjuk itélni. Kutatasainkban
tovabbi célunk volt, hogy a pre- és intraoperativ vizsgalatok eredményei alapjan eldre
eldonthessiik, mely esetekben sziikséges az axillaris blockdissectio, és mely esetekben

elegendo a sentinel nyirokcsomo biopsia elvégzése.



3. BETEGEK ES MODSZEREK

3.1 Betegek

A Szegedi Tudoméanyegyetem Altaldnos Orvostudoményi Kar Sebészeti Klinikajan 2007. januar
1.¢és2017. december 31. k6z6tt 2671 eset pre-, intra- és postoperativ adatait elemeztiik retrospektiv
modon, amelyekben korai invaziv emlddaganat miatt tortént miitét. A komplex emldvizsgalat
kotelezd részét képezte a fizikdlis vizsgalat, az ultrahangvizsgalat és a mammographia.
Amennyiben az axillaris ultrahangvizsgalat soran metasztakus gyants honalji nyirokcsomot
¢észleltek, minden esetben aspirdcios citologia mintavétel is tortént. Amennyiben az aspiracios
citologia igazolta az attét jelenlétét, a betegek egy részénél neoadjuvans szisztémas kezelés is

tortént.

Az elsd vizsgalatunkban 2008. majus 1. és 2014. december 31. k6z6tt 1168 korai invaziv emldrak
szenzitivitasat, specificitasat. Retrospektive elemeztiik a modszert oly mddon is, hogy figyelembe
vettiik az ACOSOG Z0O011-es vizsgalat, valamint az elfogadott nemzetkozi ajanlasok, konszenzus

konferencidk iranyelveit.

A masodik vizsgalatunkban a 2007. januar 1. és 2017. december 31. kozott 2671 eset pre- és
postoperativ adatait vizsgaltuk, amelyekben korai invaziv emlddaganat miatt tortént mitét.
Kerestilk a preoperativ honalji ultrahangvizsgélat és a klinikopatoldgiai faktorok kozotti
Osszefiiggéseket, amelyek segitségével nem csupan az axillaris metasztazis jelenlétét, de annak

sulyossagat (enyhe vagy sulyos) is meg tudjuk josolni.



3.2 Sebészi technika

3.2.1 Sebészi kezelés gyakorlata:

Az invaziv emlétumorok sebészi eltavolitasat a hazai és a nemzetkozi ajanlasoknak megfeleléen
végeztilk. Az esztétikai eredményt is figyelembe véve lehetOség szerint emlomegtartd mutét
tortént.

Az Orszemnyirokcsom¢ eltavolitdsara Albertini altal 1996-ban kzolt Gin. kettds jeloléses eljarast
alkalmaztuk. Az emlbédaganatok, valamint a sentinel nyirokcsomo lokalizalasara a ROLL
(radioguided occult lesion localisation) technikat, illetve kettds jelolést alkalmaztunk. A miitét elott
legalabb 4 o6raval izotoppal (99mTc) jelolt, humdn, kolloidélis albumin keriil beadasra az
elvaltozasba, UH vagy rontgen vezérléssel, majd limphoscintigrafids vizsgalat tortént a sentinel
nyirokcsomok és a nyirokelfolyas vetiiletének meghatarozasara. A miitét elsd 1épéseként az areola
koré Patentblau festéket adtunk, majd kb. 10 perc elteltével kézi gammaszonda segitségével

egylilésben tavolitottuk el a daganatot €s a sentinel nyirokcsomot.

3.2.2 Imprint cytolégia technikaja:
A nyirokcsomobol kapott frissen (250 um-es szeletekre) vagott minta felszinét targylemezre
nyomtak, majd lenyomati kenetet készitettek. Kovetkez6 1épésben az igy kapott imprint metszetet

5-6 masodpercig 95%-0s etil-alkohollal fixaltak, és hematoxilin-eosinfestést kovetden értékelték.

3.2.3 Axillaris blockdisszekciot indikacioja:

Az elsd vizsgalat soran (2008-2014 kozott), az érvényben 1€v6 hazai iranyelveknek megfelelden,
akkor végeztiink ABD-t, ha a miitét el6tti vizsgalatok (UH-vezérelt FNAC/ core-biopszia), vagy
az intraoperativ imprint citologia, vagy az Orszemnyirokcsomoé végleges patholdgiai vizsgalata
soran honalji nyirokcsomoé metasztazis igazolodott.

Késdbbiekben, 2014-t6] az imprint citologia modszerét mar nem alkalmaztuk, valamint a
megvaltozott iranyelveknek megfeleléen, ha >2 SLN-ben van attét (makrometasztazis) és/vagy a
beteg nem felel meg a Z-0011 vizsgalat bevalasztasi feltételeinek. Masztektomia és SLNB esetén
is ABD torténik, amennyiben poszoperativ sugarkezelést nem terveziink és az SLN (akar egy
nyirokcsomd) makrometasztazist tartalmaz. Neoadjuvans (primer szisztémas kezelés) el6tt UH-
vezérelt FNAC/core-biopszia vagy SLNB axillaris nyirokcsomd-metasztazist, vagy neoadjuvans
(primer szisztémas kezelés) utan végzett SLNB axillaris nyirokcsomo-metasztazist igazol szintén

ABD-t végziink.



Neoadjuvans kezelés alkalmazasa a jelenlegi nemzetkozi gyakorlatnak megfeleléen tortént,
elsdsorban az eredetileg onkoldgiailag irrescabilis tumorok resecabilitasanak, illetve masztektomia
helyett emldmegtarté miitét elérése céljabol. A neoadjuvans kezelés indikacioja a cT2 és cNO vagy
c/pN1 statusztol, valamint cT1-4/cTx N2 statusztol (utdbbi: ismeretlen primer emlétumor) all
fenn. A terdpia hatékonysaganak felmérésére a betegek rendszeres fizikalis és képalkoto
vizsgalatokon estek at, valamint emlOmegtartd miitét potencialis lehetdsége esetén a tumor

klipjelolése is megtortént a terapia megkezdésekor.

3.3 Statisztika

A statisztikai elemzésekre vizsgalatunk soran az IBM SPSS Statistics v22 programot hasznaltunk.
A folytonos valtozokat atlagban és standard deviacidban, a kategorikus valtozokat esetszdmban és
azok szazalékos aranyaban adtuk meg. Chi-négyzet probat alkalmaztunk, majd a valtozok axillaris
statuszra gyakorolt kumulativ hatdsat logisztikus regresszioval vizsgaltuk. A kiilonbségeket akkor

tekintettiik szignifikansnak, ha p<0,05 volt.



4. EREDMENYEK

4.1. Az imprint citolégia intraoperativ alkalmazasa korai emlédaganatok sebészi kezelésében

Az elsO vizsgalatunkban a Szegedi Tudomanyegyetem Sebészeti Klinikajan 2008. majus 1. és
2014. december 31. kozott invaziv emldédaganat miatt 1168 esetben tortént imprint citologia. A
betegek atlagéletkora 58.63 (25-88) év volt. A lenyomat citologia 202 esetben, a betegek 17.29%-
nal (202/1168) pozitivitdst mutatott. Imprint citologiai vizsgéalatra dsszesen 2101 nyirokcsomot
kiildtiink el, amely atlagosan betegenként 1.8 (1-6) nyirokcsomonak felel meg, melybdl 348

igazolddott pozitivnak a végleges szovettani feldolgozast kovetden (1. tdblazat).

A végleges szovettani feldolgozas a kordbban (intraoperative) negativ sentinel nyirokcsomdkban
még 149 betegnél (alnegativ esetek, 149/1168 (12.75%)) talalt attétképzddést, valamint 3 imprint
citologia altal pozitivnak latott esetben nem igazolt metastasist (alpozitiv esetek, 3/149 (0.25%)).

Az imprint citoldgia szenzitivitadsa 57.18%, a specificitasa 99.63% lett.

1. tablazat: Imprint citologia eredményei (2008.05.01-2014.12.31.):

Ossz: %
Betegszam: 1168 100

Imprint citologia eredménye:

intraoperativ (pozitiv) 202 173
intraoperativ (negativ) 966  82.7
alnegativ 149  12.76
alpozitiv 3 0.25

Végleges, pozitiv szovettani vizsgalatok szama: 348 29.79
Végleges, negativ szovettani vizsgalatok szama: 820  70.21

Miitét tipusa:

excisio 883 75.6
mastectomia 285 244
Atlag tumorméret (mm): 19.61

Atlag SNB szam: 1.8

ABD 284 2432
egyiilésben 204  17.47

kiegészitd 80 6.85




Osszesen 202 péciensnél egyiilésben, késdbbiekben 80 paciensnél masodik iilésben axillaris
blockdissectio tortént. 64 esetben nem tértént ABD, mivel a beteg vagy nem egyezett bele vagy
az adjuvans terapia mellett dontott, vagy az onkoteam nem javasolta micrometastasis jelenléte

miatt a kiegészitd miitétet.

Ezt kovetden az intraoperativ vizsgalattal pozitiv esetekbdl a Z0011-es vizsgalat bevalasztasi
kritériumainak megfelelé pacienseket, valamint az ebbe a csoportba nem sorolhaté 7 olyan
esetet is kivettiik, amelyben 2 mm-nél kisebb metastasis (ITC, micrometastasis) igazolodott, és
ujrakalkulaltuk a modszer szenzitivitdsat €s specificitasat. 284 esetben tortént axillaris
blockdissectio, de az 1j iranyelvekeket figyelembe véve csak 105 esetben volt indokolt. 179

alkalommal nem kellett volna elvégezni, ez az esetek 15.32 %-a (2. tablazat).

2. tablazat: A kritériumok szerinti modositott eredmények:

Z0011-es
Imprint Z0011-es krité riumoknak )
(6sszes kritériumoknak nem megfelelo, Ujrakalkulalt
megfeleld de eredmények
eset) . .
esetek micrometastasist
tartalmazo esetek
Betegszam 1168 117 7 1168
Imprint eredménye
pozittv 202 117 7 78
negativ 966 0 0 966
Végleges szovettan
eredménye
pozitiv 348 116 7 225
alpozitiv 3 1 0 2
alnegativ 149 0 0 149

Az eredmények feldolgozésa sordn a metastasisok atlag méretét, valamint a micro- és
macrometastasisok alnegativ és pozitiv esetekben vald eloszlasat is vizsgaltuk. A pozitiv
esetekben a micrometastasisok mérete 1.52 mm, a macrometastasisok mérete 8.33 mm
atlagosan. Az alnegativ csoportban mar a micrometastasisok atlagmérete 1.1 mm-re, mig a
macrometastasisok atlagmérete 4.79 mm-re csokkent. Tehat elmondhatd, hogy az imprint

citologia a kisebb attét méretek esetén nem tekinthetd érzékeny beavatkozasnak.
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4.2. Mely esetekben hagyhato el az axillaris blockdissectio elvégzése preoperativ pozitiv

aspiracios nyirokcsomo citologiai eredmény esetén?

A masodik vizsgalatunkban a Szegedi Tudomanyegyetem Sebészeti Klinikajan 2007. januar 1.
és 2017. december 31. kozott 2671 malignus emlddaganat miatt operalt beteg adatait
elemeztiik. A preoperativ kivizsgalés (axillaris ultrahang, aspiracios citologiai mintavétel) 190
esetben igazolt honalji metastasist, akiknél primeren, vagy neoadjuvans kezelést kovetden
axillaris blockdisszekcio tortént. Vizsgalatunkban 0Osszevetettiik a klinikopatholdgiai
eredményeket (szOovettani-, immunhisztokémiai statusz, tumor-elhelyezkedés, pre- ¢&s
postoperativ. tumorméret, észlelt pozitiv nyirokcsomoszam, UH-vizsgalat altal leirt
nyirokcsomédmeéret, neoadjuvans kezelés) a nyirokcsomo statusszal (NO-1 vagy N2-3, Z1 vagy
Z2 — maximum kettd vagy annal tobb metasztatikus nyirokcsomot tartalmazd esetek) a
neoadjuvans kezelésen atesett €s abban nem részesiilo csoportokra osztva a betegeket, majd
elemeztiink, hogy mely preoperativ vizsgalati eredmények alapjan josolhatdé meg, hogy az

axillaban maximum 2 vagy 3 attétes nyirokcsomo6 van-€ jelen.

A betegek atlagéletkora: 59,73 év (S.D.:25-93) volt. 260 esetben az axillaris ultrahang vizsgalat
soran metasztazis gyanusnak véleményezett nyirokcsomobol aspirdcids citologiai mintavétel
tortént és 190 (atlagéletkor: 60,31 €év, S.D.:29-89) esetben a patholdgiai vélemény metasztazist
valosziniisitett. Ezekben az esetekben ALND tortént. Az eltavolitott 4tlagos nyirokcsomd szam

13,49 volt.

A 131 neoadjuvans kezelésben nem részesiild, metasztazist véleményezd aspirdcios
citologiabol 22 (16,8%) esetben alpozitiv eredményt talaltunk. Az axillaris nyirokcsomok
végleges szovettani vizsgalata alapjan 76 (58%) betegnél NO-1 statusz, 55 (42%) betegnél N2-
3 statusz igazolodott. A neoadjuvans kezelésben nem részesiild betegek preoperativ vizsgalhatod
Kliniko-pathologiai paraméterei, valamint az axillaris nyirokcsomostatusz kzott nem talaltunk

szignifikans Osszefiiggést.

59 esetben tortént neoadjuvans kezelés, melybdl 23 (39%) alkalommal axillaris komplett
pathologiai remisszio igazolddott. Az axillaris nyirokcsomok végleges szovettani vizsgalata

alapjan 40 (68%) betegnél NO-1 statusz, 19 (32%) betegnél N2-3 statusz igazolddott.

A szovettani vizsgalatok eredményei (immunhisztokémiai statusz, a tumor elhelyezkedés)
valamint az ultrahangvizsgéalat altal észlelt pozitiv nyirokcsomdszdm nem mutatott
Osszefiiggést a végleges szovettani nyirokcsomo statusszal. Amennyiben a preoperativ

ultrahang vizsgalat soran a primer emlétumor <20 mm (p=0002) vagy a pozitiv nyirokcsomo
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<15 mm (p=0,04), akkor a hénalji nyirokcsomo érintettség nagy valoszinliséggel lesz NO-1-es
statuszu, tehat maximum 3 pozitiv axillaris nyirokcsomo van jelen (3. tablazat).

3. tablazat: A preoperativ klinikopathologiai faktorok és a nyirokcsomastatusz kozotti

osszefiiggések neoadjuvans kezelésen atesett betegeknél - Chi-négyzet proba

Neoad;j. NO-1 (n=40) N2-3(n=19) p value
Tumour size on imaging n=40 n=19 0.002
<20mm 28 (70%) 5 (26.32%)
>20mm 12 (30%) 14 (73.68%)
Tumour size on imaging (TNBC) n=16 n=7 <0.001
<20mm 14 (87.5%) 0 (0%)
>20mm 2 (12.5%) 7 (100%)
Lymph node size on imaging n=31 n=13 0.04
<15mm 20 (64.51%) 4 (30.77%)
>15mm 11 (35.49%) 9 (69.23%)
Lymph node size on imaging (TNBC) n=12 n=6 0.737
<15mm 5 (41.67%) 3 (50%)
>15mm 7 (58.33%) 3 (50%)
Tumour <20mm and lymph node <15mm n=20 n=4 0.01
1 38 (95%) 15 (78.95%)
>1 2 (5%) 4 (21.05%)

Megvizsgaltuk, hogy két preoperativ tényezo jelenléte — az ultrahang altal leirt tumorméret
<20mm, valamint a metasztatikusnak véleményezett nyirokcsomémeéret <15mm — esetén
mekkora az esélye az NO-1l-es stddiumnak. A neoadjuvans kezelésben nem részesiild
csoportban nem tudtuk igazolni (p=948), de a neoadjuvans kezelésben részesiiloknél nagy

eséllyel (p=0,01) lesz maximum 3 metasztatikus nyirokcsomo.

Logisztikus regresszio segitségével megvizsgaltuk, hogy vajon mely véltozok prediktivek az
axillaris statuszt illetden. Az omnibus teszt segitségével megallapitottuk, hogy a modellben

szerepld fliggetlen valtozok a véletlennél nagyobb valdszintiséggel allnak kapcsolatban a fiiggd
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valtozoval (p<0,001). Sikeriilt igazolnunk, hogy a tumor nagysaga (Exp(B)=1,050, 95%
C1=1,016-1,085, p=0,004) prediktiv az axillaris statusz szempontjabol. Az eredményiil kapott
modell statisztikailag szignifikans (y2=18,806, df=3, p<0,001). A modellt hasznalva a helyesen
kategorizalt esetek aranya 69,4% (overall percentage), amelyet a véletlen kategorizalas varhato

sikeréhez (55,4%) viszonyitva pontosabb eredményhez vezet.

A maximum 2 (Z1) és 3, vagy annal tobb nyirokcsomot tartalmazod (Z2) eseteket is
Osszevetettilk a preoperativ vizsgalhatd faktorokkal neoadjuvans kezelésen és abban nem

részesiilé csoportokra osztva.

A neoadjuvans kezelésben nem részesiilt betegeknél az emlétumor mérete, a honalji statusz, a
tumor kliniko-patholégiai jellemz6i és az axilla végleges szovettani statusza kozott nem

talaltunk Osszefiiggéseket.

A neoadjuvans kezelésen atesett betegek esetén a maximum 2 attétes nyirokcsomo lehetdsége
is igen nagy, amennyiben a tumor mérete az ultrahangvizsgalat alapjan <20mm (p=0,008). Két
preoperativ vizsgalhato faktor — ultrahang altal igazolt tumorméret <20mm ¢és metasztatikusnak
véleményezett nyirokcsomoméret <15mm — egyiittes jelenléte esetén itt is csak a neoadjuvans
kezelésben részesiilt csoportban volt nagyobb esélye a maximum 2 pozitiv nyirokcsomdnak
(p=0,728 vs. p=0,017). Mas klinikopatholdgiai jellemz6 nem mutatott dsszefiiggést az axilla

végleges nyirokcsomo statuszaval (4. tablazat).

4. tablazat: A preoperativ tumor- és nyirokcsomoméret és a nyirokcsomostatusz

kozotti osszefiiggések neoadjuvans kezelésben nem részesiilé betegeknél - Chi-

négyzet proba
Neoadj. 0 NO-1 (n=76) N2-3 (n=55) p value
Tumour size on imaging n=76 n=55 0.703
<20mm 44 (57.9%) 30 (54.5%)
>20mm 32 (42.1%) 25 (45.5%)
Lymph node size on imaging n=68 n=48 0.979
<15mm 31 (45.6%) 22 (45.8%)

>15mm 37 (54.4%) 26 (54.2%)
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5. MEGBESZELES

Az elmult 100 évben az emlddaganatok sebészi terapiaja oridsi fejlodésen ment keresztiil, ez a
megallapitas kiilondsen érvényes az axilla sebészetére. A korabban a kotelezOen elvégzett axillaris
blockdisszektiot, a honalj I-ll-es szintjén 1évdé nyirokcsomok eltavolitasat, kivaltotta az
orszemnyirokcsomd biopszia és az ABD indikécioja jelentdsen besziikiilt. Az axilla sebészetének
alapvetd célja, a lokalis tumor kontroll biztositdsa mellett, hogy pontos informaciot kapjunk a

progndzisaban is.

Az 6rszem nyirokcsomo biopsia bevezetése az emlérakban szenvedd betegek korében 1991-ben
kezdodott. A kék festék altali nyirokelvezetés feltérképezése emldrak esetén Guiliano nevéhez
fiizédik. A radioaktivan jelolt kolloid beadasa és annak intraoperativ gamma kamera segitségével
torténd detektalasa az 6rszem nyirokcsomo felkutatasa céljabol csak késobb keriilt bevezetésre. A
preoperativ lymphoscintigraphia az 6rszem nyirokcsomok elhelyezkedésének és szamanak a
pontos meghatarozasat tette lehetdvé. Kiilonb6zé modszerek alapulnak ezen a két technikan,
amelyeket ma vilagszerte alkalmaznak. Jelentdsége abban rejlett, hogy nagymértékben
csOkkentette az axillaris beavatkozasok rettegett mellékhatasat, a lymphoedema kialakuldsat az
axillaris blockdissectiohoz képest. Az Orszem nyirokcsom6 biopszia mellett, az Ujonnan
diagnosztizalt emlddaganatok esetén a preoperativ ultrahang és az aspiracios citoldgiai mintavétel
a leggyakrabban hasznalt és kutatott vizsgalatok a honalji metastasisok kimutatasara. Az axillaris
ultrahang vizsgalatot el6szor 1997-ben kombinaltak aspiracios citologiai mintavétellel, hogy a
metastasis gyanus axillaris nyirokcsomoékat diagnosztizalni tudjak. Az aspirécids citologiat
alkalmazzak leggyakrabban, mert gyorsan elvégezhetd, kevésbé fajdalmas a beteg szdmara és
koltséghatékony. Hatranya, hogy a malignitas negativ lelet esetén sem zarhato ki, azonban a pozitiv

lelet eredménye elfogadhato.

a) Indokolt az imprint citologia intraoperativ alkalmazasa korai emlédaganatok sebészi

kezelésében?

Id6kozben az 6rszem nyirokcsomodnak a mutét alatti szovettani feldolgozasa is egyre népszeriibbé
valt, mivel alkalmazasaval jelentds aranyban elkeriilhetdvé valtak a két iilésben végzett miitétek,

ezaltal csokkentve a betegek megterhelését s a miitéti koltségeket is.

Intraoperativ szovettani vizsgalatok koz¢ tartozik az imprint citologia, a fagyasztasos szovettani
vizsgélat, valamint a nukleinsav amplifikdcios vizsgalat, melyek specificitdsukban,

szenzitivitasukban jelentds kiilonbséget nem mutatnak. A nukleinsav amplifikécios vizsgalat
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érzékenysége 76.9-98.2%, a fagyasztdsos szovettani vizsgélat, valamint az imprint citologia
szenzitivitasa 68.49-98.81% kozott valtozik. Mindharom modszer specificitasa kozel 100%-0snak

tekintheto.

Az utobbi 10 évben publikalt vizsgalatok, ajanlasok (ACOSOG Z0011, NCCN guideline, St.
Gallen-i konszenzus konferencia, német-osztrak-svajci konszenzus konferencia, IBCSG 23-01)
bizonyos kritériumoknak megfeleld esetekben, mint: izolalt tumor sejtek, micrometasztazis €s
maximum két makrometasztazist tartalmazd Orszemnyirokcsomo esetén is, a beteg emlomegtarto
miutétetn esik at €és szisztémas onkoldgiai kezelésen, valamint teljes emldbesugarzasban részesiil,
elhagyhatonak tartjak az axillaris blockdissectiot, mivel nem jelent kockazatot az dsszes tulélés,
illetve a lokalis recidivak vonatkozasdban. Hasonloképpen az axillaris blockdisszekciok
indokoltsagat csokkentik azon klinikai vizsgalatok eredményei, melyek azt timogatjak, hogy az
axillaris besugarzas alacsonyabb morbiditds mellett terdpids alternativa a sebészi kezeléssel
szemben (pl.: OTOASOR, AMAROS Trial). Az axillaris radioterapia nem jelent talélésben és
lokalis recidiva tekintetében kockazatott, és a morbiditasért elsdsorban felelés lymphoedema is
jelentésen alacsonyabb. Az AMAROS vizsgalat szerint, az axillaris blockdisectiot kovetden 5
évvel az esetek 23%-aban alakul ki lymphoedema, mig csak honalji besugarzés esetén ez csak a
betegek 11%-aban észlelhet. Fontos koriilmény az is, hogy a pozitiv imprint citologia miatt
egylilésben végzett axillaris blockdissectiok esetén a beteg a terapids dontésben, a terapias

alternativak kozotti valasztasban nem tud részt venni.

Mindezen koriilmények az imprint citoldgia rutinszerli alkalmazasanak ujra gondolasat igénylik.
Sajat eredményeink alapjan az imprint citologia szenzitivitasa 57.18%, specificitasa 99.63%, mely
a nemzetkozi adatoknak megfelel. (Az imprint citoldgia szenzitivitdsa 68.49-98.81% kozott
valtozik, a specificitdsa kozel 100%.). A metastasis méreteket és azok eloszlasat vizsgalva
elmondhat6, hogy az imprint citologia a 2 mm-es vagy anndl kisebb metastasisok észlelésére
kevésbé alkalmas, a micrometastasisok 84.15 %-a nem keriil kimutatasra, viszont a

macrometastasisok 70.3%-a kimutathat6 alkalmazasaval.

A legujabb iranyelveket figyelembe véve azonban, az imprint citologia szenzitivitasa (a terapias
kovetkezményekkel jaro eseteket alapul véve) mindossze 34.23% (valtozatlan specificitas mellett).
Ez olyan alacsony érzékenységnek tekinthetd, mely a médszer alkalmazhatosagat megkérddjelezi.
A vizsgalt periddusban minddssze a betegek 9%-nal (105/1168) lett volna indokolt ABD.
Ugyanakkor, az 10 iranyelveket alapul véve, a betegek 15.32%-nal (179/1168) ,,feleslegesen”

tortént a kiegészitd nyirokcsomo disszekcio. Nem elhanyagolhato koriilmény, hogy igy a betegek
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jelentds részénél (91%), az imprint cytologia indokolatlanul ndvelte a mitéti koltségeket és a

miitéti idot.

Az els6 vizsgéalatunk eredménye arra is ramutat, hogy az axilla kezelésében az axillaris
blockdisszectio elvégzése a betegek egyre kisebb csoportjanal sziikséges (9%) és ez az ardny a
jovében tovabb fog csokkeni, az alternativ honalji sugarkezelés egyre szélesebb kort

alkalmazasaval is.

A sentinel nyirokcsomd imprint citologiai vizsgalata, a jelenlegi irdnyelvek figyelembevételével,
mar nem jar igazolhaté el6nyokkel, rutinszerii alkalmazasa nem indokolt. A legfrissebb
nemzetkdzi ajanldsok alapjan mastectomia kapcsdn (amikor posztoperativ sugarkezelést nem
terveziink), valamint neoadjuvans kezelést kovetden lehet indikdlt az Orszemnyirokcsomo

intraoperativ vizsgalta, mivel ezekben az esetekben az az ABD elvégzése tovabbra is ajanlott.

b) Sziikséges-e axillaris blockdissectio elvégzése preoperativ pozitiv aspiraciés nyirokcsomé

citologiai eredmény esetén?

Napjainkban teljesen indokolt az a torekvés, hogy a jelentds morbiditassal jar6 ABD indikécios
teriiletét tovabb sziikitsiik. Ennek egyik lehetdsége, hogy preoperative kiszlrjik azokat a
betegeket, akiknél csak N1 szintli axillaris érintettség van. Tobb nemzetkozi ajanlas (National
Comprehensive Cancer Network (NCCN), St. Galleni konszenzus konferencia, ESO-ESMO
nemzetk6zi konszenzus konferencia, Magyar Emlordk Konszenzus Konferencia) alapjan a
preoperativ vizsgalatok altal negativnak véleményezett axillaris nyirokcsomok jelenléte esetén
sentinel nyirokcsomoé biopsianak, mig pozitivnak véleményezett axillaris nyirokcsomo jelenléte
esetén a nyirokcsomobol finomtli aspiracids citologidnak vagy core-biopsianak kell torténnie.
Tobb munkacsoport is vizsgalta, hogy pozitiv axillaris ultrahang és pozitiv aspiracids citologia
esetén, melyek azok a preoperativ id0szakban észlelt vagy vizsgdlhato faktorok (képalkoto
vizsgalatok, szvettani eredmény, immunhisztokémiai statusz, tumorelhelyezkedés stb.), melyek
alapjan mar a mitét eldtt biztonsaggal eldonthetd, hogy a miitét soran sentinel nyirokcsomo biopsia
(SLNB) vagy axillaris blockdissectio (ABD) torténjen. Az emlddaganatok kezelésének a post
Z0011-es korszakdban nem csupan az axillaris attét meglétét vizsgaljak, hanem pozitiv esetben
megkiilonboztetik az enyhe (N1-es nyirokcsomostatusza, 1-3 pozitiv nyirokcsomd) és a sulyos
(N2-es nyirokcsomostatuszu, 4 vagy tobb pozitiv nyirokcsomo) axillaris metastasissal rendelkezo
eseteket. Lim és munkatarsai igazoltak, hogy ha a beteg megfelel a Z001l-es vizsgalat
kritériumainak, és az axillaris ultrahang 3 vagy annal tobb pozitiv nyirokcsomot észlel, akkor mar

nagy valdszinliséggel az axilldban tobb pozitiv nyirokcsomo is van, igy az axillaris blokkdisszekcio
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nem keriilheto el. Az eredményt a Liu és munkatérsai altal publikalt tanulmény is megerdsiti, mely
szerint, ha egy beteg megfelel a Z001l-es vizsgalat kritériumainak ¢és az axillaris
ultrahangvizsgélat csak egy metasztatikus gyants nyirokcsomot igazol, az ABD elkeriilhetd.
Amennyiben kettd nyirokcsomd is metasztatikus gyantisnak bizonyul az ultrahangvizsgalat
alapjan, szovettani mintavétel, annak pozitivitasa esetén pedig axillaris blokkdisszekcio javasolt®®.
A preoperativ szOvettani vizsgalat fontossagara hivja fel a figyelmet Liang €s munkatarsai
vizsgalata, melyben kimutattdk, hogy finomtl aspiracios citologiaval pozitivnak véleményezett
axillaris nyirokcsomoval rendelkezd esetekben nagyobb valdszinliséggel lesz 3-nal tobb
metasztatikus nyirokcsomo6 az axillaban, mint azokban az esetekben, ahol csak a sentinel

nyirokcsomo biopsia igazol 1-2 metasztatikus nyirokcsomot.

A masodik kutatdsunkban megvizsgaltuk, vajon milyen preoperativ paraméterek fennallasa esetén
tekinthetniink el az axillaris blockdissectio elvégzésétdl preoperativen igazolt axillaris
nyirokcsomo érintettség esetén. 2671 eset adatait elemeztiik: axillaris ultrahang minden esetben
tortént, mely 260 alkalommal véleményezett metastaticus gyanis nyirokcsomot, melybdl
aspiracios citologiai mintavétel is tortént. 190 esetben attétet igazolt a vizsgalat. Ezekben az
esetekben a korabbi konszenzus konferenciak iranyelvei alapjan axilléris blockdissectiot végeztiik
primer miitétként, mind a neoadjuvans kezelésben részesiild, mind az abban nem részesiild betegek
esetén is. Megvizsgaltuk, hogy milyen kliniko-pathologiai jellemzék alapjan valhatna
elhagyhatova ez a radikalis sebészeti beavatkozas. Eredményeink szerint a neoadjuvans kezelésben
nem részesiilt betegek esetén a preoperativan a daganat klinikopathologiai tulajdonsagainak
segitségével nem tudjuk egyértelmiien megjosolni az axilla daganatos érintettségének stilyossagat
(NO-1, vs N2-3). Ellentétben az Egyesiilt Allamokban egy 2017-ben kzolt vizsgalat eredménye
azt igazolta, hogy ha a preoperativ emld ultrahangvizsgalat 2 cm vagy annal kisebb méretli primer
daganatot igazol az emldben ¢és maximum egy aspirdcids citologia altal is pozitivnak
véleményezett nyirokcsomo is igazolodik, valamint a beteg nem kap neoadjuvans kezelést,
primeren az ABD elvégzése nem sziikséges, SLNB javasolt. Lloyd és munkatarsai angliai
retrospektiv tanulmanya szerint is, ha a preoperativ ultrahang vizsgalat 20 mm-es vagy kisebb
primer daganatot igazolt, a beldle vett szdvettani vizsgélat invaziv ductalis vagy lobularis
karcinomat irt le és emlOmegtartd miitét tortént, akkor nagy valdszinliséggel maximum 2 vagy
kevesebb macrometastasist tartalmazo axillaris nyirokcsomo van jelen. Tehat ezekben az
esetekben is az ABD tulkezelést jelent. Sajat kutatasi eredményeink és a nemzetk6zi szakirodalom
kozotti  eltérések feltételezhetéen a daganatok klinikopatoldgiai sajatossdgaiban észlelt

eltéréseknek koszonthetodek.
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A vizsgalatunk alapjan elmondhato, hogy neoadjuvans kezelésben nem részesiilé betegek esetén
az NO-1-es nyirokcsomostatuszt preoperativ vizsgalatok segitségével nem lehet biztonsaggal
megitélni, mig neoadjuvans kezelésen atesett paciensek nyirokcsomostiatusza a preoperativ
ultrahangvizsgalat eredményei alapjan nagy valdszintiséggel megjosolhatd. Amennyiben a betegek
neoadjuvans kezelésben is részesiilnek, akkor a preoperativ daganatméret (<20mm, p=0,002)
mellett a preoperativ nyirokcsoméméret (<I5Smm, p=0,04) alapjan is nagyobb eséllyel

megjosolhatd, hogy a betegség NO-1-es statuszi-e, tehat az axillaris blockdissectio elhagyhato.

Eml6tumoros betegek esetén az axilla nyirokcsomé statusza meghatarozo a lokalis-, valamint
szisztémas kezelés megtervezésében. Amennyiben az axilldban metastaticus nyirokcsomé van
jelen, a betegek jelentds hanyada neoadjuvans szisztémas kezelésben részesiil, mely koriilbeliil az
esetek 40%-aban eltiinteti az axillaris attétes folyamatot. A neoadjuvans kezelést kovetden ezeknél
a betegeknél a standard sebészi beavatkozds az axillaris blockdissectio volt még komplett
patholdgiai remisszid esetén is. Szamos vizsgalat foglalkozott a neoadjuvans kezelést kovetd
sentinel nyirokcsom6 biopsia, rebiopsia kérdésével (pl.: SENTINA). Az ACOSOG Z1071-es
vizsgalat adatai mar megkozelitették a 10%-os alnegativ értéket (12,6%) a sentinel nyirokcsomo
biopsia soran, mely az axillaris core biopsiaval egyiddben behelyezett jeldlés (fémklipp) alapjan
azonositott nyirokcsomo6 eltavolitasaval tovabb csokkent. A sebészi beavatkozds sordn még a
klasszikus kettds jeloléses mddszer (technécium 99m-el jeldlt human kolloidalis albumin és kék
festék) segitségével felkutatjak a sentinel nyirokcsomot is. Ezzel a technikaval (targeted axillary
dissection, TAD) mar az alnegativ sentinel nyirokcsomok szama 2 % koriilire csokkent. Pilewski
¢s munkatarsai 425 beteg adatait elemezve vizsgalta, hogy a preoperativ képalkotd vizsgalatok
mennyire tudjak bejosolni az axilla nyirokcsomostatuszat. Amennyiben a vizsgalatok
preoperativan metasztazis gyanis nyirokcsomoét igazoltak, és a beteg megfelel a Z0011-es
vizsgalat kritériumainak, az esetek 71 %-aban elkeriilhetd lett volna az axillaris blokkdisszekcio
elvégzése. Ha az aspiracios citologia is pozitivitist mutatott, 45%-ban felesleges volt az ABD.%3
Elemzésiink sordn hasonlé eredményre jutottunk. Neoadjuvans kezelést kovetden az esetek
kétharmadaban (40/59, 68%) maximum 3 ¢és az esetek tobb mint 50%-ban (34/59, 57%) maximum
2 pozitiv nyirokcsomoé igazolodott a végleges szovettani feldolgozas soran, igy az axillaris
blockdissectio elhagyhat6 lett volna. Egy 2018-ban megjelent spanyol tanulmény is vizsgalta,
vajon kell-e aspiracios citologia altal pozitivnak véleményezett axillaris nyirokcsomo jelenléte
esetén, neoadjuvans kezelést kovetden axillaris blockdissectiot végezni. A Her2 receptor erdteljes
jelenléte, valamint az Osztrogén receptor alacsony kifejezOdése esetén a teljes pathologiai

regresszid esélye igen magas volt, ezekben az esetekben az ABD-t nem ajanljak.
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Egy 2016-ban publikalt metaanalizis 3398 beteg adatait attekintve kereste a valaszt arra kérdésre,
hogy nyirokcsomé pozitiv emlddaganatok esetén, neoadjuvans kezelést kovetden sziikséges-e az
axillaris blockdissectio elvégzése. Az analizis szerint a valasztandd kezelési stratégia jelenleg az
axillaris blockdissectio elvégzése. Azonban a preoperativ kivizsgalas optimizaldsa, a beteganyag
szlirése segitheti az axillaris nyirokcsomostatusz miitét elotti pontosabb felmérése. A késobbiekben
a SLN kettds jeloléssel torténd elvégzése, a pozitiv axillaris nyirokcsomo eldzetes fémklippel vagy
jodid ionos maggal torténd jelolése, majd eltavolitasa csokkentheti axillaris blockdissectiok
szamat. Az elemzés szerint a HER2 pozitiv és a tripla negativ immunhisztokémiai statusza esetek
tovabbi kutatdsokat tesznek sziikségessé. EQy 2017-ben k6z06lt tanulmany alapjan a neoadjuvans
kezelés hatdsossdga nem kiilonbozott ezekben az esetekben, de itt is tovabbi vizsgalatokat
javasolnak. Vizsgalatunkban igazolddott, hogy amennyiben a betegek neoadjuvans kezelésben
részesiilnek és tripla negativ, <20mm nagysagu emlétumorral rendelkeznek 87,5% a pacienseknek
NO-1 axillaris nyirokcsomostatuszi. Ugyanezt az eredményt egy 2016-os tanulmany megerdsiti, a
paciensek 48%-nal volt elhagyhaté neoadjuvans kezelést kovetden az ABD, kiilondsen a HER2
receptor pozitiv és a tripla receptor negativ esetekben. A vizsgalat tdmogatja a sentinel
nyirokcsomd biopsia elvégését neoadjuvans kezelésen atesett, tobbszords axillaris nyirokcsomo
metastastasissal rendelkezd emlddaganatos betegeknél is. Az eredmények alatdmasztasara
hosszabbtavu vizsgélatokat tartanak sziikségesnek. Ezt az eredményt erdsiti meg Pilewski altal
publikalt 1944 beteg adatait feldolgozd retrospektiv tanulmany, mely alapjan, ha beteg
neoadjuvans kezelésen, majd mastectomidn esett at és HER2 pozitiv €s tripla receptor negativ
receptorstatusza, az ABD nagy valoszinliséggel elhagyhatd lett volna. Alacsony Osztrogén,
valamint fokozott Her2 receptor és Ki67 kifejezddés esetén a patoldgiai regresszid nagyobb

szamban fordult eld. Ilyen esetekben az axillaris blockdissectiot nem ajanljak.

Vizsgélatunkban igazolddott, hogy amennyiben a betegek neoadjuvans kezelésben részesiilnek és
tripla negativ, <20mm nagysagu emldtumorral rendelkeznek 87,5% a pacienseknek NO-1 axillaris

nyirokcsomostatuszu.

Idealis esetben a preoperativ axillaris vizsgalat nem csupan azonositja a pozitiv nyirokcsomokat,
hanem segiti a megfeleld kezelési terv kivalasztasat is, mely segitségével a paciensek személyre
szabott orvosi kezelésben részesiilhetnek. Eredményeink szerint az axillaris ultrahangvizsgalat
soran a gyanus nyirokcsomok észlelése elore jelezheti a betegség stadiumat, ezért fontosnak tartjuk
az axilla teljes vizsgalatat az esetleges nyirokcsomo attétek kizarasdhoz. Az invaziv emlédaganat
miatt kivizsgalt betegek esetén a preoperativ daganatméret, nyirokcsoméméret pozitiv aspiracios

citologiai mintavétel esetén 1is felhasznalhatd az NO-1-es nyirokcsomostatusza betegek
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azonositasara. A kutatasi eredményeink alapjan a neoadjuvans kezelésben részesiilt betegek esetén
sikeriilt igazolnunk, hogy a preoperativ daganatméret (<20 mm, p=0,002) mellett a preoperativ
nyirokcsomoméret (<15 mm, p=0,04) alapjan josolhaté6 meg, hogy a betegség NO-1-es statuszu.
Neoadjuvans kezelés esetén a pozitivnak véleményezett nyirokcsomo jeldlése pl. fémklippel, majd
a mitét soran az érintett nyirokcsomo eltavolitasa, majd az adjuvans, célzott radioterapia és szoros

utankdvetés megteleld kezelést jelenthet a paciens szamara.
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6. A disszertacio legfontosabb ij megallapitasai:

(1) Eredményeink alapjan a korai emlé daganatok sebészi kezelésébenl a sentinel
nyirokcsomd imprint citologiai vizsgalata, a jelenlegi iranyelvek figyelembevételével,
mar nem jar igazolhatd el6nyokkel, rutinszeri alkalmazasa mar nem indokolt. A
legfrissebb nemzetkzi ajanlasok alapjan mastectomia kapcsan (amikor posztoperativ
sugarkezelést nem terveziink), valamint neoadjuvans kezelést kovetden lehet indikalt
az Orszemnyirokcsomo intraoperativ vizsgalta, mivel ezekben az esetekben az ABD

elvégzése tovabbra is ajanlott.

(2) A preoperativ axillaris UH és aspiracios citologiai vizsgalat pozitivitasa esetén, ha a az
emld tumor mérete kisebb, mint 20 mm ¢€s a beteg neoadjuvans kezelésben részesiil az
axilla nagy valoszintiséggel NO-1 stadiumu. Ezekben az esetekben a pozitivnak
véleményezett nyirokcsomo6 jelolése, majd a miitét sordn az érintett nyirokcsomod
eltavolitasa, valamint az adjuvans, célzott radioterapia és szoros utankovetés megfeleld

kezelési alternativat jelenthet ABD végzése helyett.
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