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Emldbetegségek diagnosztikdjaban jaratos patologusok megfogalmaztak az emlérak
patologiai értékelésével kapcsolatos allasfoglalasukat. Javaslatot tesznek eziton arra, hogy az
emlordk diagnosztikédja ezen iranyelvek szerint torténjen. Az irdnyelveket a Patologus
Szakmai Kollégium el¢ terjesztették, €s a testiilet azokat elfogadta. Az emldbetegségek
diagnosztikdjaban a nem-operativ/preoperativ diagnosztika jelentdsége nétt. A preoparative
felallitott korisme eldnyben részesitendd az intraoperativan nyert diagnozissal szemben,;
lehet6leg minden esetben torténjen diagnosztikus 1épés a korisme miitét elétti megallapitasara.

Nem-operativ (preoperativ) diagnosztika

A radioldgiailag vagy klinikailag észlelt, malignitds minimalis gyantjat is keltd elvaltozasok
patologiai (citologiai vagy szovettani) véleményezése szinte mindig indokolt a malignitas
kizarasa vagy megerdsitése céljabol. Joindulatinak vélt elvaltozasok esetén a benignitas
megerdsitése is cél lehet. A nem-operativ diagnosztika torténhet vezérelt vékonyti
aspiracioval vagy automata pisztolyos hengerbiopsziaval (core-biopsia), esetleg vakuum-
asszisztalt biopszids eszkdzzel nyert mintabol. E1obbi esetben a C1-C5, utobbi esetekben a
B1-B5 kategorikus besorolas elvaras (1. tablazat), de lehetdség szerint ezen tilmend
informaciokat is (diagndzis, limitalt prognosztikai informacio, pl. rakok esetén szdvettani
tipus, nuclearis vagy becsiilt szovettani grade) meg kell adni a vizsgalati anyagokbol.
Tapinthat6 képletek esetén is lehetdleg javasolt (els6sorban ultrahang) vezérelve végezni a
mintavételt, a tapintasi/valos méret eltérése, a lehetséges necrosis miatt, illetve azért mert
képalkotokkal nagyobb valdszintiséggel megallapithato lehet, hogy a tapintési lelet hatterében
nincs valodi koriilirt elvaltozas (pl.zsirlobulus), vagy hogy a tapintasi lelet nem a képalkotd
altal jelzett elvaltozassal esik egybe.

Meszesedéseket elsddlegesen henger (core-) vagy vacuum asszisztalt core biopsziaval kell
tisztdzni. Amennyiben valamilyen ok miatt meszesedéseknél mégis vékonytii aspiracio
torténik, a negativ eredményii aspiracios citologiat nem lehet a malignitas kizarasara
elfogadni. A vékonytli aspiracios vizsgalat - pozitivitas esetén - a malignitas preoperativ
megerdsitésére lehet csupan alkalmas.

Tekintettel arra, hogy az atipusos ductalis hamproliferaciok és a DCIS térben valtozo
spectrumot alkotva lehetnek jelen, a microcalcificatio teriiletébdl szarmazd hengerbiopsids
minta sem lesz feltétleniil reprezentativ. Hasonl6 lehet a helyzet a B3 kategoriaba sorolt
papillaris és sclerotizal6 1€zidk esetén is. Emiatt ezen elvaltozasok biztos diagnosztikdjahoz
excizio6 is sziikséges lehet.

Primer szisztémas (neoadjuvans) kezelés tervezéséhez azonban a j6 mindségli szovethenger
biopszias anyag favorizalando, és ebbdl minden esetben sziikséges a prediktiv faktorok
meghatarozasa is (minimalisan 0sztrogén- €és progeszteronreceptor statusz és Her2 statusz).

A nem-operativ/preoperativ patologiai diagnosztika a ,,diagnosztikus triasz” (klinikum,
radiologia, patologia) része. Fontos, hogy a patologus ismerje az egyéb vizsgalatok



eredményét, és azokat is figyelembe véve fogalmazza meg véleményét az adott esetrdl.
Sulyos tévedések, hibak forrasa lehet, ha ,,légiires térben” torténik a patoldgiai diagnosztika.
Minimalis elvaras, hogy a patoldgiai mintakkal kapcsolatosan az elvaltozas lokalizacidja,
radiomorfologiaja, fizikalis lelete, a mintavétel modja €s a vonatkozd kortorténeti adatok
szerepeljenek a bekiildd lapon. Optimalis helyzetben a patologiai lelet az egyéb vizsgalati
eredményekkel egylitt, multidiszciplindris kereteken beliil keriil megfeleld
diagnosztikus/terapias kontextusba. Osszhang esetén a megfeleld terdpias dontés meghozhato,
mig 6sszhang hianydban tovabbi diagnosztikus 1épésekrdl kell donteni.

Tudomasul kell venni, hogy mint minden diagnosztikus tesztnek, a nem-operativ
diagnosztikénak is vannak korlatai. Ezen korlatokat tiikrozik az eurdpai irdnyelvekben is
megfogalmazott ,,elfogadhatd” hamis negativitas, hamis pozitivités, értékelhetetlen
kategoriaba sorolt és ,,gyantisnak” mindsitett esetek aranyai (2. tablazat).

Kivételesen a preoperativ diagnosztika minimalis invazivitast sebészi beavatkozas is lehet
(incizids biopszia).

Postoperativ diagnosztika - Feldolgozas, egyiittmiikodési elvek

A miitéti minta kezelése szempontjabdl, illetve prognosztikai szempontbdl is el kell
kiilonitentink:

* apreklinikai (tlinetet nem okozd) emlérakok csoportjat

* aklinikai tiineteket okoz6 emldrakok csoportjat.

Mindkét csoportra érvényes megallapitasok

* A mitéti preparatumot az eltavolitas utan azonnal, fixalas és rdmetszés nélkiil a patologiai
osztaly/patologus rendelkezésére kell bocsatani.

* Mint minden mérés eredménye, a tumorméret makro- és mikroszkdpos meghatarozasa is
megkozelitd érték, de rogzitése elengedhetetlen. Minimalisan a legnagyobb tumoratmérét kell
megadni. (Ez eshet mas sikba is, mint a szeletelés sikja, ami miatt a tér mindharom irdnyéban
meg kell itélni a tumor nagysagat.) Ha a makroszkdpos és a mikroszkopos mérés kozott
eltérés van, akkor az utobbi az irdnyado — kivéve, ha a tumor olyan nagy, hogy nem lehet,
vagy értelmetlen mikroszkoposan mérni.

* Az elvaltozas tobbgdcusagat elsdsorban a radiologus, masodsorban a patologus allapitja
meg. A tobbgdct tumorok hagyomanyos felosztasa (multifokalis vagy multicentrikus) helyett
meghatarozott szdmu gocrdl vagy multiplex / tobbgdcu tumorokrol célszerti nyilatkozni. A pT
stadiumot a legnagyobb goc alapjan adjuk meg.

* Nagy kiterjedésti, radioldgiailag intraductalis carcinoménak diagnosztizalt elvaltozasok és
a kizarolagosan microcalcificatio formajaban észlelt elvaltozasok esetében a fagyasztas
értelmetlen.

» Fagyasztott metszet készitése 10 mm-es, vagy anndl kisebb elvaltozasbol tilos, mert ha
nem jut az elvaltozasbol kell6 mennyiségli és mindségli minta a bedgyazashoz, az a definitiv
diagnoézist veszélyezteti. Felesleges fagyasztani definitiv preoperativ diagndzis esetén. A
fagyasztasos vizsgalat indikacioja jelentdsen besziikiilt. Kivételesen, amennyiben a
preoperativ diagnosztika eredménytelen maradt, multidiszciplinaris dontés sziilethet
fagyasztott metszetek vizsgalatarol, és hasonloképpen ritkan indokoltté teheti ezt a
preoperativ leletek elégtelen vagy bizonytalan volta is.

* Az intraoperativ vizsgalat iranyulhat azonban a sebészi reszekcios sz¢l
tumormentességének vizsgalatara vagy a tumor és az €p szél tavolsaganak meghatarozasara.



Ezeket a vizsgalatokat lenyomati kenetek és makroszkopos mérések formajaban végezhetjiik
el. (Ez utobbi esetben rametszés eldtt az eredeti reszekcios felszint festékkel jelolni kell!)

* Az intraoperativ vizsgalat mibenlétérdl, elvégezhetdségérdl véglegesen a patologus dont.
* A tumor méretétdl fiiggetleniil a daganatot reprezentativ médon kell feldolgozni, ami
idedlisan a teljes metszéslap tobb sikban torténd vizsgalataval érheto el.

* A miitéti preparatumot (pl. sebészi dltésekkel) jelolni kell (legalabb harom egyértelmil,
lehetdleg sugarfogd jelzéssel, pl: medialis, lateralis, superior pdlus vagy centralis/mamillaris,
periférias €s orairanyt vagy két behelyezett 6ltéssel €s az oldal megadaséval) a megfeleld
orientacidhoz. Az orientacio tényét a patolégusnak is rogziteni kell. Javasolt, hogy a fasciat
jeldlje a sebész, illetve a meglétérdl a sebész és a patologus is nyilatkozzon.

* A mitéti preparatum reszekcios felszineinek festése — legegyszeribben tussal, az utélagos
t4jékozodast megkonnyitendd, optimalisan legalabb két kiillonbozo szinnel (pl. fekete eliilso,
kék hatsé felszin) €s a legidealisabban 6 szinnel — az €p sz¢l megitélésének szempontjabol
fontos. Az ajanlatos minimalis ép sz¢l in situ ductalis carcinomdk esetében 10 mm, invaziv
carcinomak esetében 5 mm. Posterior (mellkasfali) iranyban, illetve a borrel nem fedett
anterior iranyban ezek az ép szegélyek nem mindig érhetdk el, ilyenkor a multidiszciplinaritas
jegyeében lényeges kiegészitd informacid lehet a miitéti leirasban pl. az, hogy a mellkas felé a
fasciaig (vagy nem addig) terjedt a kimetszés.

* Nem az épben tortént kimetszés esetén reexcisio sziikséges, amelynek preparatumat
szintén orientalni kell kiilonds tekintettel az el6z6 kimetszéshez vald viszony tisztazésara;
csak igy lehetséges az 0j reszekcios felszinek patologiai vizsgalata.

* Ajanlott — kiilondsen kisebb méretii elvaltozasoknal — a szeletekrél makrofoto és foként a
mikrokalcifikacioval jaro 1€ziok esetében, a szeletekrdl is specimen mammografias felvétel
készitése. Ugyancsak indokolt a specimen mammografia minden olyan esetben, amikor a
radioldgiailag jelzett elvaltozas a metszlapokon nem azonosithato.

* A mas intézetben késziilt patologiai mintat kérdéses esetben ajanlott bekérni a vélemény
alkotashoz.

A preklinikai, tiinetet nem okozé emlorakok csoportja

» Egységes orientacios elvek esetén azonban csak kevés olyan eset adodik, ahol
bizonytalansag miatt sziikség lehet arra, hogy a miitéti anyag felszeletelése el6tt azt a sebész
még egyszer lassa, ¢és ilyenkor helytelen ezt a 1épést kihagyni. A kiszlrt és eltavolitott tumor
azonossaganak megallapitadsara posztoperativ megbeszélések kivalo lehetdséget adnak.

* Lehetdség szerint ajanlott, de nem nélkiilozhetetlen az un. ,,6ridsblokkok”, metszetek
készitése.

* A tumorbdl torténd mintavétel mellett elengedhetetlen a tumor kornyezetében 1€vo épnek
tling teriiletekbdl — beleértve a sebészi reszekcios felszineket is - mintat venni szdvettani
vizsgalatra.

Klinikai tiineteket okoz6 emlorakok csoportja

Az eldzéekben megallapitott elvek itt is érvényesek, a kovetkezd kiegészitésekkel:

* Nagyméretli tumorok esetén legalabb 4 blokkot kell késziteni a tumor kortili
emléallomanybol is.

* Mastectomia kapcsan a mamilla és areola feldolgozasa, valamint az ép kvadransokbol is
egy-egy blokk indit4sa javasolt.

* Primer szisztémas kezelés esetében a tumort eredetileg tartalmazo, és optimalis esetben a
kezelés megkezdése elott megjelolt teriilet (tumoragy) €s kornyezete részletesen



feldolgozand¢ a valds regresszidé megallapitasa céljabol. Radio-patologiai dsszehasonlitas
(specimen mammografia, szeletekrol késziilt specimen mammografia) és oriasblokk technika
javasolt. Kiilonos figyelmet kell forditani a tobbgocusag megallapitasara is. Ha sziikséges,
hagyomanyos festés mellett bizonytalan megitélés esetén citokeratin immunhisztokémia is
igénybe vehetd a rezidudlis tumor kimutatdsara. A regresszio megitélését segitheti a korabbi
hengerbiopszias mintaval valo 6sszevetés. A regresszio fokanak mennyiségi megitélésére a 3.
tablazatban bemutatott sémat javasoljuk.

Axillaris blokk feldolgozasa

Valamennyi nyirokcsomot ki kell preparalni szovettani vizsgélatra. Az 5 mm-nél nagyobb
nyirokcsomoékat 2-3 mm vastag szeletekre vagva agyazzuk be, az 5 mm-nél kisebbeket
egészben kell beagyazni. A makroszkdposan egyértelmiien attétes nyirokcsomokbol elegendd
egy reprezentativ blokk bedgyazasa. A fentiek végzésekor olyan metodikat €s jeldlést kell
alkalmazni, amely a vizsgalat végén lehetvé teszi a vizsgalt és az attétes nyirokcsomok
szamanak megadasat. (Pl. festés, nyirokcsomoszam/blokk pontos rogzitése, ha nem egy
nyirokcsomo kertil egy blokkba.)

Primér szisztémas kezelést kovetden eltavolitott honalji nyirokcsomok esetén a kezelés elotti
nyirokcsom¢ status ismerete €s kozlése a patologussal nélkiilozhetetlen. A nyirokcsomdkon
tul, a gyakran csak tapinthatd, kis kotészovet tomariilések is vizsgalandok ilyenkor. Csupan
heg ¢és regressziora utalo elvaltozas esetén a citokeratin immunhisztokémia rutinszerti
alkalmazasa nem indokolt, tumorra gyanus HE lelet esetén azonban alkalmazésa segithet a
rezidualis daganat tisztazasaban.

Orszemnyirokcsomé

* Az érszemnyirokcsomok alapvetd vizsgalata a bedgyazasos szovettani vizsgalat.
Ugyanakkor egyre nagyobb igény van az intraoperativ értékelésre is. Ennek célja az attétes
sentinel nyirokcsomok minél nagyobb részének azonnali felismerése, de nem szabad
figyelmen kiviil hagyni, hogy a miitét alatti vizsgalatok nem azonositjak teljeskortien az
attéteket; kiillondsen a mikrometasztazisok esetén alacsony a szenzitivitasuk. Az intraoperativ
vizsgalatokra mind a citologia, mind pedig a fagyasztasos szovettan alkalmas, de az egész
nyirokcsomo fagyasztasos sorozatmetszése ellenjavallt. Validalt kvantitativ reverz
transzkripcids polimeraz lancreakcion alapuld tesztek is alkalmasak metasztazisok
intraoperativ vizsgalatara. (Ezek tobbnyire ugy lettek kalibralva, hogy az izolalt tumorse;jt
kategoriaba tartozo eseteket ne mindsitsék attétesnek). Alapelv, hogy a nyirokcsomo egésze
nem hasznalhato fel a mitét kozbeni vizsgalatra.

* A patoldgia szamara atadott (elsé megkdzelitésben negativ) sentinel nyirokcsomot
minimalisan 1épcsdzetesen metszve kell vizsgalni (javasolt a 200-500 mikron kozotti
1épcsdzetes metszEs), mig az elsé megkdzelitésben attétes nyirokcsomok esetén az attétrol
minél pontosabb informacidt adé minimalis vizsgélat (pl. a legnagyobb méretet tiikkr6zo
metszlap szovettani vizsgalata) elegendod.

* A HE festéssel negativ 6rszemnyirokcsomok citokeratin immunhisztokémiai vizsgélata
segitséget nyujthat kis volumenti nyirokcsomd-¢€rintettség (mikrometasztazis, izolalt
tumorsejt) kimutatdsaban. Kiilonosen invaziv lobularis rakok esetén tarhat fel HE festéssel
rejtve marado attéteket. A kis volument nyirokcsomo-€rintettség bizonytalan prognosztikai
jelentésége miatt a citokeratin immunhisztokémia rutinszerii alkalmazasa HE festéssel negativ
Orszemnyirokcsomok esetén jelenleg nem irhat6 eld.



Prognosztikai és prediktiv faktorok specialis vizsgalata (Szteroidreceptor- és HER-2
meghatarozas)

Jelenleg az alcimben megadottak képezik az emlérak kezelését befolyésolo, kiilon
vizsgéaland6 tényezoket.

* A friss preparatumot lehetdleg azonnal, de mindenképpen 3 orén beliil fixalni kell,
szteroidreceptor meghatarozasara 30 percen beliil fixalt anyag az optimalis. A szteroidreceptor
meghatarozas optimalis mddszere az immunhisztokémia. Elvarhatd, hogy a prognosztikai és
prediktiv markereket immunhisztokémidval vizsgal6 laboratériumok kiilsé
mindségellendrzési programban vegyenek részt, ¢s mikodésiiket ott elfogadhatonak
mindsitsék. Az 0sztrogén- €s progeszteronreceptor meghatarozas az elvarhatd. Az
»osztrogénreceptor” dltaldban az alfa altipust jelenti, az 6sztrogénreceptor-béta valamint az
androgénreceptor vonatkozasaban még kevés a prognosztikai vagy prediktiv vonatkozasu
tapasztalat ahhoz, hogy meghatarozéasukat el6 lehessen irni. A vizsgélat értékelésekor
elterjedt, hogy 10%-os festddési arany felett tekintsék pozitivnak a tumorokat, napjainkban
azonban ez a hatarérték helytelennek tlinik, ami miatt nem javasolt a hasznélata. A festddo
sejtek becsiilt aranyat €s a festddés intenzitasat célszerti a leletben megadni. A terapids hatés
vonatkozasaban pontosabb predikcidt tesz lehetdvé az alabbiakban javasolt szemikvantitativ
gyorspontozasi rendszer (Allred féle gyors pontszam; 4. tablazat) (A hamis negativitas
elkertilésének érdekében, ha a szovettani tipus vagy a grade alapjan kicsi a valdszintlisége a
negativ reakcionak, azt adekvat kontrollok mellett javasolt ismételni).

* A gyakorlatban a HER-2 statusz meghatarozasa részben a HER-2 fehérje

hibridizacid, ISH) veszi alapul. A koltségeket is figyelembe vevd, nemzetkdzi ajanlasokkal
Osszhangban all6 gyakorlatias megkdzelités az, hogy az immunhisztokémidval 3+ értékelésii
mintak olyan pozitivitast képviselnek, ami a HER-2 elleni célzott (,,targeted”) kezelést
lehet6vé teszi. (A hamis pozitivitas elkeriilésének érdekében azokban az 3+ értékelési
esetekben, ahol a szovettani tipus vagy a grade ellentmond ennek a HER-2 statusznak
(tubularis carcinoma, mucinosus carcinoma, grade I ductus carcinoma), minimum a Her2 IH
reakcid megismétlése ajanlatos.) Az immunhisztokémiaval 2+ értékelésti mintdk molekularis
modszerrel torténd tovabbi vizsgalatot igényelnek, mig a HER-2 immunfestés alapjan 0 vagy
1+ értékelésti mintak a célzott kezelés, illetve prognosztikai szempontbdl negativnak
tekintendok. Amennyiben bizonytalan az immunhisztokémiai reakcion alapuld besorolas
ISH / molekularis vizsgalat indokolt.

* Az ISH vizsgalatok koziil a fluoreszcens (FISH) a legszélesebb korben alkalmazott. A
FISH-sel bizonytalan eredményt adé mintaknal az ismételt vizsgalat vagy (primeren végzett
FISH esetén) az immunhisztokémia az esetek egy részében tisztazhatja a besorolast, maskor
ez nem lehetséges. A FISHnek megfeleld alternativaja lehet a kromogén (chromogen, CISH)
vagy a fém eziist kivalasan alapul6 (silver, SISH) moddszer is. Léteznek egyéb alternativ,
széles korben nemigen alkalmazott molekularis médszerek (pl. kvantitativ polimeraz
lancreakcio) is, de ezek egyeldre nem javasolhatok a terapids dontések vonatkozasdban (5.
tablazat)

A korszovettani lelet

Az emldrak korszovettani leletezése szabad szoveges formaban torténhet. Ugyanakkor fontos
része kell, hogy legyen akkor is a leletnek a patoldgiai vizsgélat soran meghatarozhato,
klinikailag lényeges prognosztikai tényez6k megadasa. Ezeknek rovid és klinikailag orientalt
Osszefoglalasat javasoljuk a mellékelt leletminta szerint. A 1ényeges ¢és fliggetlen
prognosztikai tényezok, valamint a kezelés szempontjabdl fontos prediktiv tényezok
leletmintaban megadott korét jelenleg elegenddnek tartjuk. Mas faktorok vagy nem birnak
kell6 jelentdséggel (pl. lymphocyta reactio, necrosis, elastosis, stb.) vagy fiiggetlen



prognosztikai értékiik ez ideig nem bizonyitott (pl. ploiditas, telomerase, cathepsin D, stb.).
Megjegyzendd, hogy a nottinghami kombindlt szdvettani grade megadasa néhany ritka
kivételtdl eltekintve (pl. adenoid cysticus vagy mucoepidermoid carcinoma) a gyakoribb
specialis emlérakokban is hordozhat prognosztikai informaciot, ezért ezeknél is javasolt a
grade alkalmazasa.

Az itt megfogalmazott iranyelvek és ajanlasok a szerzék alkotta szakértdi panel
megel6z6 egyeztetésein, a 2. emlérak konszenzus konferencia nyilvanos vitajan és
az azt kdvetd ismételt egyeztetésen alapulnak, a Patologus Szakmai Kollégium
jévahagyasaval kerultek kialakitasra. Végrehajtasuk nem kotelezé jellegl, de a
szakma egy fajta minéségi kdvetelményeit tikrézik, amelyek alkalmazasaval az
eml6daganatos betegek ellatasanak szakmai kovetelményei teljesulhetnek.



Ajanlas emlorakos minta szovettani lelet sémajara / tartalmara
SzOvettani NAPLOSZAM: ........c.ccveveereieieiieie ettt sae e e
VL ettt
SZUL AdALOK: ....enveviieiirieirictitcerctecee ettt
TAT SZAM ..ottt st
BeKUIAO: ..o

A vizsgalati anyag megjelolése: ............ pl. széles kimetszés drotjeldléssel)

Preop. cytologia: nem tortént/tortént: Cl-C2-C3-C4-C5 (Egyéb................... )
Leletszam: ......cccoceveveneneneneneneenne. HOL: o
Core biopsia: nem tortént/tortént Bl —-B2—-B3—-B4—-B5  (Tovabbi részletek: ..................... )

Leletszam: .......cccccovevinencnineienennee HOL: oo

Intraoperativ lenyomat: nem tortént/tortént: sentinel nyirokcsomé / tumor / reszekcids felszin
D e ettt e

Fagyasztas: nem tortént/tortént: sentinel nyirokcsomo / tumor

D e
VEZEZEL: oevieeieeieeeee ettt ettt sttt sttt s b et esbe et e sabeeaeeenbeetaeenbeenee
Neoadjuvans kezelés: nem tortént / tortént.

Localisatio: J — B oldal (KF — KA — BF — BA — CE, areola, atfedd)

BIOKKOK SZAMA: .......veiieeeiiieeeeeeeeee e
KF: kiils6 fels6, KA: kiils6 alsd, BF: bels6 felsé, BA: bels alsd, CE: centralis

A tumor:

— invaziv carcinoma

— in situ carcinoma

— in situ carcinoma mikroinvazidval

— invaziv carcinoma extenziv in situ komponenssel*
- Paget-kor

Microcalcificatio: 1. benignus — 2. malignus — 3. mindkét struktiraban

Tobbgoctsag: van/nincs

A tumor legnagyobb makroszkopos mérete: .................ccoooeeiieiininnenieieeenee, mm (tdbbgodcusag esetén
(legalabb) a legnagyobb goc)

A tumor invaziv komponensének legnagyobb mikroszképos mérete (invaziv tumorméret): .............. mm
(tobbgocusag esetén a legnagyobb goc)

A tumor (in situ és invaziv komponens egyiitt) legnagyobb mikroszkdpos kiterjedése:..........ccvennnnennn. mm

In situ carcinoma:

DCIS

Dominald SrUKIAIA: .....c.couereriiriririenieneteieeeteteteee et
Nuclearis grade: LG — IG - HG

Comedo necrosis: igen — nem

Sebészeti sz¢él tavolsaga: mm (irany: ......ccoeeeeveeevennenne )

Van Nuys osztalyozas [6. tablazat]:

1 nem HG, nincs Necrosis ............coeveeeeuveennee..
2 nem HG, + NECIOSIS ..vvvvvvviviiiieeiieeieeeeene
3 HG =+ necrosis

LG — low grade, jol differencialt; IG — intermediate grade, kdzepesen differencialt; HG — high grade, rosszul differencialt

Van Nuys Prognosztikai Index:



jo progndzis (4-6 pont) . ]
mérsékelt prognozis (7-9 pont) ]
rossz prognézis (10-12 pont) i

Lobularis intraepithelialis neoplasia (LCIS)

Klasszikus o Pleomorph o

Microcalcificatio: van / nincs

IMEIEE (IMIM): .vieiiieiieeiieeieeete et e eteesteeeveeseeeeaeestbeenseessaesnseenseesnsaesssenseenns
Tobbgoctsag: van / nincs

Tobbgoclsag esetén: az érintett teriilet mérete

Sebészeti sz¢él tavolsaga: mm (irdny: .............. )

Invaziv carcinoma
Szévettani tipus:

1. Invaziv ductus carcinoma (NST, NOS, kmn)*
2. Invaziv lobularis carcinoma
altipus: 2.1 klasszikus
2.2 egyéb
2.3 kevert
3. Medullaris carcinoma
4. Mucinosus carcinoma
5. Tubularis carcinoma
6. Kevert (minimum 10% / komponens)
Dominald KOMPONENS: .......coceevuieieriiiiesieeiesieee et
Egyéb KOMPONENS: ....ocvieieiieiieiieieie ettt es
R X 4 <] o USSR

*NST: nem specialis tipus, NOS=kmn: kiilon megjelolés nélkiil

(Nottinghami vagy kombinalt) szovettani grade (7. tablazat):

Grade I (3-5 pont; jol differencialt) i
Grade II (6-7 pont; kézepesen differencialt) o
Grade I1II (8-9 pont; rosszul differencialt) o

Mitézisindex:  mitdzis / 10 nagy nagyitasa latotér
Peritumoralis (nyirok)érinvazié: van — nincs — bizonytalan

Sebészi szélek: nem épek — épek — nem itélhetd meg

Ha nem ¢ép(ek), a szélben azonositott tumor: invaziv — in situ — mindkett6 — nem itélheté meg
Legkozelebbinek {telt SZEL: ......ccvevivieiriiiiiininineereceece

Tavolsag a legkdzelebbi SZEILOL: ........oceevieieiieeieceee e mm

Egyéb kozeli sz¢€l megjeldlése €s tavolsaga: ......cvevvveeveeveniervenieennnns mm

Nyirokcsomo status:

Sentinel nyirokcsomad(k): attétes / vizsgalt: ....... i

Attétes / vizsgalt nyirokcsomok szama: ........ L
Legnagyobb attét MErete: .........coceverrierieiieiieieeieeee e
Extracapsularis terjedés: van — nincs

Nottingham Prognosztikai Index (8. tablazat):



Kivalo6 prognézisu csoport (EPG, excellent prognostic group) 2-24

J6 prognoézisu csoport (GPG, good prognostic group) 2,41-34
Meérsékelt prognozist csoport I (MPG-I, moderate prognostic group I) 341-44
Meérsékelt prognozisu csoport I (MPG-II, moderate prognostic group II) 441-54
Rossz prognoézisu csoport (PPG-I, poor prognostic group) 5,41 -6,4

Nagyon rossz prognozisu csoport (VPPG-I, very poor prognostic group) >6,41

ER .o %-ban pozitiv. Allred vagy gyors pontszam (quick score):....

PR .o %-ban pozitiv. Allred vagy gyors pontszam (quick score):.....
Her2/Neu statusz értékelése (immunhisztokémiaval): 0 o I+o 2+o  3+o

HER2- ISH sziikséges: igen —nem
Egyéb immunhisztokémia:

IMEEICZYZES: ..evevireriirtintitetetetet ettt sttt ettt sttt ettt sae s

Datum: Alairas:

* Extenziv in situ komponens: a tumornak 25%-at meghalado in situ carcinomas komponens, mely a szélek felé
legalabb 10 érintett ductussal meghaladja az invaziv komponenst vagy olyan tumor, amely invaziv gécokat
atrtalmazm de dominaldan in situ ductalis carcinoma.



Ajanlas emldelvaltozas citologiai leletének tartalmara.

Elézményi adatok, panaszok:

Fizikalis vizsgalat (altalaban mindkét eml6é):

Mammografia, emlé UH (eml6 MR) lelete (altalaban mindkét eml6é):
Lokalizacid, méret

Elézetes emld citologia, szovettan:

A mintat radioldgus / patologus / egyéb szakma képviseldje vette.

A mintavételt indokol6 elvaltozas megjeldlése, a mintavétel helye, lehetdleg rekonstrualhato

modon

Vizsgalt kenetek, preparatumok szama:

Alkalmazott festés:

Mikroszkdpos leiras:

Diagnézis: C1-C5

Vélemény: a diagndzis indoklésa, a feltételezett szovettani diagnézis.

Javaslat (szlikség szerint):



1. tablazat
Nem-operativ diagnosztikus kategoriak meghatarozasa

Citologia

C1: Elégtelen (mennyiségileg és/vagy mindségileg)
C2: Benignus

C3: Atipusos, valosziniileg benignus

C4: Malignitasra gyanus

C5: Malignus (in situ és invaziv egyarant)

Hengerbiopszia (Core biopsia)
B1: Normal emlészovet / Ertékelhetetlen
B2: Benignus
B3: Bizonytalan malignitasi potenciallal bir6 elvaltozas (a csoport egészére vonatkozodan az esetek <25%-ban
tarsulhat malignitas)
B4: Malignitasra gyanus
BS5: Malignus
B5a: in situ carcinoma
B5b: invaziv eml carcinoma
B5c: nem donthetd el, hogy in situ vagy invaziv carcinoma
B5d: egyéb malignus folyamat

Definitiv diagnozisnak tekinthet6 a C2, B2 (benignus) és C5, BS (malignus) kategoéria, de ezeket is csak
multidiszciplinaris kdzegben, a képalkoto és klinikai kép harmas diagnosztikai egységében szabad értelmezni.

A diagnosztikus kategoridkat nem szabad széveges vélemény nélkiil alkalmazni. A kategériak elsésorban
statisztikai értékelés céljat szolgaljak.



2. tablazat

Egyes mindségi jellemzdk ajanlott minimalis értékei az eurdpai iranyelvek alapjan

Citologia Minimum Ajénlott
Pozitiv prediktiv érték (PPE) >98% >99%
Fals negativ arany (FNA) <6% <4%
Fals pozitiv ardny (FPA) <1% <0.5%
Inadekvat arany (INAD) <25% <15%
Inadekvat arany rdkoknal <10% <5%
Gyanus arany <20% <15%
Hengerbiopszia (core biopsia) Minimum

Ajénlott
Pozitiv prediktiv érték (PPE) > 99%,

>99.5%
Fals negativ ardny (FNA) <0.5% <0.1%
(B1 + B2) arany rakoknal <15% <10%
Gyanus arany <10% <5%




3. tablazat
Javaslat a primer tumor (TR) és nyirokcsomdattét (NR) regresszid megitélésének modjara

Primer tumor (TR)
1: Teljes patologiai regressziod
a: nincs rezidualis carcinoma
b: nincs rezidualis invaziv carcinoma, de van rezidualis DCIS
2: Részleges terapias valasz
a: minimalis (<10%) rezidudlis (invaziv) daganat
b: egyértelmi terapias valasz 10-50% kozotti rezidualis (invaziv) daganattal
c: egyértelmii terapias valasz, de >50% rezidualis (invaziv) daganattal
3: Nincs regressziora utalo jel.

Nyirokcsomok (NR)

1: nincs metasztazis, regresszios jelek sem lathatok;
2: nincs metasztazis, de regresszio jelei lathatok;

3: metasztazis regresszio jeleivel,

4: metasztazis regresszios jelek nélkiil

Tobb kiilonbozo terapids valaszt mutatod nyirokcsomo esetén mindig a rosszabb valaszt
tiikr6z6 besorolas a megfeleld.



4. tablazat
Osztrogén- €s progeszteronreceptor meghatarozas az Allred féle gyors pontozassal

Atlagos intenzitas: Pont
Negativ 0
Gyenge 1
Kozepes 2
Erds 3

Pozitiv sejtmagok aranya:

nincs 0
<1% 1
1-10% 2
10%-1/3 3
1/3-2/3 4
>2/3 5

A két részpont 0sszege adja meg az 6sszpontszamot. Lehetséges értékek:0, 2-8. (Endokrin
terapias hatas >2 pontszam esetén varhatd.)



5. tablazat — HER-2 vizsgalatok értékelése
Immunhisztokémia:

3+ értékelés: Komplett erds membranfestddés a sejtek >30%-aban

2+ értékelés: Komplett kozepes intenzitdsi membranfestddés a sejtek >10%-aban,
illetve komlett er6s membranfestddés a sejtek >10, de <30%-aban.

1+ értékelés: Komplett gyenge memranfestddés a sejtek > 10%-aban

0 értékelés: <10%-ban észlelt pozitivitas, inkomplett festddés, festddés hianya

Célzott kezelés szempontjabol pozitivnak tekinthetok a 3+ értékelésii esetek, €s
bizonytalannak a 2+ értékelésii esetek, illetve az erés membranfestddést a sejtek <30%-aban
mutato esetek. Negativnak kell tekinteni a 0 és 1+ értékelést eseteket.

FISH:

Pozitiv (génamplifikacio): >2,2 HER2/CEP17 arany vagy atlagosan >6 HER2 gén kopiaszdm
sejtmagonként bels6é kontrollal (CEP17: 17-es kromoszéma centromerikus proba) nem
rendelkezd tesztek esetén.

Bizonytalan: 1,8-2,2 k6zo6tti HER2/CEP17 arany vagy 4-6 kozotti atlagos kopiaszam
sejtmagonként belsd kontrollal nem rendelkezd tesztek esetén.

Negativ: <1,8 HER2/CEP arany vagy <4 HER2 gén kdpiaszam belsé kontrollal nem
rendelkezd tesztek esetén.



6. tablazat — DCIS progndzisanak meghatdrozasa: Van Nuys prognosztikai index

Pontozas 1. 2. 3.
Tu. méret (mm) <15 1640 >41
Sebészi sz¢l (mm) >10 1-9 <1
Szovettani osztalyozas nem HG necr. nem HG.necro- HG
(grade) nélkiil sissal necrosissal
v. necr. nélkiil
¢letkor >60 40-60 <40

Emlomegtartas mellett jo a prognozis (kicsi a recidiva valoszintisége), ha a pontok 6sszege: 4-
6 mérsékelt: 7-9. rossz: 10-12.

HG: high grade (rosszul differencialt)



7. tablazat — Kombinalt (nottinghami) szovettani grade

Pont
A. Tubulus kialakulas
A tumor tilnyomo részében (>75%) 1
Meérsékelt fokban (10-75%) 2
Kismértékben, vagy nincs (<10%) 3

B. Nuclearis pleomorphismus

Kisméretli (<1,5x normal), szabalyos egyforma sejtmagok, egyforma chromatin
1

Mérsékelten nagyobb (1,5-2x normal) és valtoz6é méretli alakt sejtmagok, 1athaté magvacska
2

Nagyméretli (>2x normal), hatdrozott variabilitast mutato, vezikularis mag, tobb magvacska
3

C. Mitozisindex

Mitozisok szama 10 nagy nagyitasu latétérben
Latotér Score 1 Score 2 Score 3
atmérdje
mm - ben
0.40 <4 5-8 >9
0.41 <4 5-9 >10
0.42 <4 5-9 >10
0.43 <4 5-10 >11
0.44 <5 6-10 >11
0.45 <5 6-11 >12
0.46 <5 6-11 >12
0.47 <5 6-12 >13
0.48 <6 7-12 >13
0.49 <6 7-13 >14
0.50 <6 7-13 >14
0.51 <6 7-14 >15
0.52 <7 8-14 >15
0.53 <7 8-15 >16
0.54 <7 8-16 >17
0.55 <8 9-16 >17
0.56 <8 9-17 >18
0.57 <8 9-17 >18
0.58 <9 10- 18 >19
0.59 <9 10 -19 >20
0.60 <9 10-19 >20
0.61 <9 10 -20 >21
0.62 <10 11-21 >22
0.63 <10 11-21 >22
0.64 <11 12-22 >23
0.65 <11 12-23 >24
0.66 <11 12 - 24 >25
0.67 <12 13-25 >26




0.68 <12 13 -25 >26

0.69 <12 13-26 >27

0.70 <13 14 - 27 >28

Segédtablazat a mitdzisindexen alapuld pontszam meghatarozasahoz.
- A European Guideline for Breast Cancer Screening 7. fejezetébdl (Quality
assurance guidelines for pathology in mammographic screening) dtvéve

Jol differencialt, grade I: 3—5 pont; kdzepesen differencialt, grade II: 67 pont; rosszul
differencialt, grade III : 89 pont.



8. tablizat. Nottingham prognosztikai index (NPI)

A tumor mérete (cm) x 0,2 + nyirokcsomo pontszdm (nyirokcsomok érintettsége szerint, 1-3
pont *) + grade pontszam (grade I - 1pont, grade II — 2 pont, grade III — 3 pont)

* Nincs érintett nyirokcsomo: 1
1-3 érintett nyirokcsomo:
>4 érintett nyirokcsomo 3

Prognosztikai csoportok az NPI értéke alapjan

Kivalo prognoézisu csoport (EPG, excellent prognostic group) 2-24

J6 prognoézisu csoport (GPG, good prognostic group) 2,41-34
Meérsékelt progndzist csoport I (MPG-I, moderate prognostic group I) 341-44
Meérsékelt prognozist csoport I (MPG-II, moderate prognostic group II) 441-54
Rossz prognozisu csoport (PPG, poor prognostic group) 541-64

Nagyon rossz prognozisu csoport (VPPG, very poor prognostic group) >6,41
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