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Bevezetés: A csontveld monoklonalis limfoid sejtszaporulaténak nemcsak
diagnosztikus, hanem prognosztikus jelentdsége is van, ugyanakkor az
infiltratum mennyisége, mintzata és csontveldi lokalizécioja segit a reaktiv
infiltratumok kisziirésében. Célkitiizés: A kiilonbdzd sejteredetii limfomak
csontvelgi infiltratumanak a mintizata €s a csontveldi lokalizéciojanak
tanulmanyozasa indolens és agressziv limfoproliferativ  folyamatokban.
Médszer: 303 beteg csontveld-biopszids mintajaval asszocialt kérszovettani
leletek adatait dolgoztuk fel. Vizsgéltuk az értékelhetd veldiirdk szamat. Ez
utébbit két csoportra osztottuk, cut-off értéknek 5 veldiirt vettiink alapul. A
kérszovettani lelet diagnozisaira timaszkodva az eseteket reaktiv elvaltozasok,
mieloproliferativ kérképek és csontveldi daganatok csoportjaba soroltuk. A
limfomak csontveldi manifesztacidja esetén az infiltratum mennyiségének,
mintazatinak és immunfenotipusinak elemzésére fokuszaltunk. Az adatok
elemzését a leird statisztika médszereivel végeztik. Eredmény: A szovettani
feldolgozast kovetden a 303 csontveld-biopszids minta 96,03%-a bizonyult
értékelhetdnek, ebbdl 77%-a tobb, mint S veldiirrel rendelkezett. A kérszovettani
lelet alapjan az esetek 11%-a mutatott reaktiv elvaltozisokat, 37,11%-4t a
mieloproliferativ neoplézidk csoportjdba soroltunk, 15,12%-ot kiilonbdzd
kérlefolyast, B-sejt eredetii limfémak csontveldi infiltratuma képezte. A limfoid
infiltrdtum mintazata szerint csoportositva azt talaltuk, hogy a kevert (47,72%),
valamint a difftiz és intersticidlis mintézat (27,27%) szignifikdnsan dominalt az
egyszerii infiltritummal szemben (p<0,05). A mintézatokat a limfoproliferativ
folyamatok 84,10%-ban sikeriilt azonositani. A limféma és a csontveld
infiltrdtum immunfenotipusa minden esetben megegyezett. Kovetkeztetés:
Bér a limfoid daganatok csontvelé érintettségének a legcélravezetobb modja
a biopszids minta morfolégiai és immunhisztokémiai vizsgalata, a mintdk
értékelhetdségének hatart szab a szovethenger hossziisiga és mindsége.
Kis szdmu értékelheto veldiirt (<5) tartalmazé minta Alnegativ eredményt
okozhat azéltal, hogy a biopszids eszkoz elkeriili a jl kériilhatérolt (noduléris,
Peritrabekuléris) infiltritumokat. A korai infiltracié kizirisa érdekében az
immunhisztokémiai reakciok elvégzése kotelezd. Az infiltratum mintézata

Jellegzetes egyes limféma tipusokra, de elérehaladott csontveldérintettség
esetén a kevert mintazat dominal.
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Bevezetés: A follikularis limfoma (FL) a leggyakoribb indolens non-H
liifotss, Az FL. kbrlefolylts heterogdn, 4 teljes. g s 5r D
. ’ Jes talélési idg Jellemze,
meghaladja a 15 évet, a betegség azonban tovébbra is gyégyfthatatlan, AzEL
molekuldris hétterének feltérképezésekor az EZH2 epigenetikaj szabélyoy
gén mutécioit az esetek 25%-4ban azonositottdk. A betegek jelentss részén:l
relapszus vagy transzformici6 kovetkezik be a kérlefolyas SOrdn, ami felyeg;
egy hatékony terdpiamonitorozési rendszer kifejlesztésének igényét, A Jelenleg
alkalmazott betegkovetési mdédszer a PET-CT alapi (pozitron emisszigs
tomografia computer tomogréfia) képalkotds. Ennek alternativja lehet a
jovdben a folyadékbiopszids vizsgalat, amely a keringd tumor DNS (ctDNS)
analizisén alapulé minimal invaziv modszer. Célkitiizés: Kutatdsunk céljaként
egy folyadékbiopszia alapi EZH2 mutacié teszt fejlesztését tiiztiik ki, amj
alkalmas a betegek muticiés statuszdnak idobeli kovetésére is. Médszer:
107 kezelés elétt 4ll6 betegt6l gytijtottiink vérmintakat, akiknél a follikulsris
limféma aktiv fazisa zajlott. A vérplazmébél izolalt ctDNS EZH2 muticigs
statuszdnak meghatdrozasakor a gén hét leggyakrabban érintett pontmutaciojat
vizsgaltuk digitélis droplet PCR-alapi (Bio-Rad, USA) technikaval. A sajit
fejlesztésii multiplex PCR elrendezésben két reakcid segitségével vizsgaltuk
ezen hét kiilosnbdz6 pontmuticiét. Eredmény: A vizsgalt betegek 29%-aban
volt (31/107) kimutathaté az EZH2-mutécié, mig az esetek 71%-a (76/107)
vad tipustinak bizonyult. A muticiéval rendelkez6 betegek esetén a kezelés
alatt gyiijtott mintak folyadékbiopszids vizsgilataval bizonyitottuk a varidns
allélfrekvencia (VAF) értékek és a terapia hatasossiga kozotti korreldcidt. A
terdpias valaszadas szempontjabol kiértékelhetd betegek 78%-a (18/23) reagilt
a kezelésre (komplett vagy parcialis remisszi6), mig 22%-a terapia refrakternek
bizonyult. Kovetkeztetés: Az EZH2-mutaciok gyakorisdgdnak vizsgilatakor
a korabban sz6vetmintdkban meghatarozott gyakorisdghoz képest magasabb
mutéci6s aranyt detektaltunk (20%). Megfigyelésiink felveti az EZH2-mutdciok
magasabb incidencijat FL-ben, mely 4ltal baviilhet azon betegek kore, akik 2
jovében alkalmasak lehetnek EZH2-inhibitor terdpidra. Tovébba médszerﬂnlf
alkalmas a terdpia hatdsossagénak nyomonkovetésére €s a petegség térbel

heterogenitasanak feltarasara is.



