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Bevezetés

Az emlérak a leggyakoribb rosszindulatd be-
tegség néknél. El6fordulasanak gyakorisaga
100.000 személybdl atlagosan 60 eset (1) és
tébbnyire 45 és 70 év kozotti ndk az érin-
tettek. Altaldban az emlédaganatok mar
nagyon korai stadiumban attétet képeznek.
Az 1,5-2,0 cm atmérdji emlédaganatok
30%-anal mar jelen van metasztazis (2). A
telijes gyogyulas rendszerint csak korai stadi-
umu esetekben érhetd el, ezért a terapias
siker nagymértékben figg a rendelkezésre
allé diagnosztikai eszkdézdk hatékony-
sagatol.

A tumormarkerek hasznalata kuldénlegesen
értékesnek bizonyult, mivel a tumormarker
szintek emelkedése tébb hdnappal is meg-
elézheti a tumorprogresszié radiologiai ki-

mutatasat (3).
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TPA®

A szOveti polipeptid antigén (TPA®) egy ke-
ring6é komplex, melyeta 8, 18 és 19  cytok-
eratinok (CK) proteolitikus fragmentjei
képeznek. A cytokeratinok az epithel sej-
tekre jellemzd intermedier fehérjerostok,
melyek egy husz kilénbdz6 cytokeratinbdl
all6 csaladot alkotnak és két osztalyba sorol-
hatok: 1. tipusu savas cytokeratinok  (9-20)
és 2. tipusu alkalikus cytokeratinok (1-8).
Mindkét tipus két-két molekuldjanak asszo-
gység jon létre és ezek alkotjak az interme-
dier rostokat. Minden epithel sejt a cytokera-
tin fehérjék jellemzé kombincidjat mutatja.

A 8, 18 és 19 cytokeratinok széles kdrben
megtalalhatok mind a normadlis epithel sz6-
vetekben, mind az epithel eredetli tumo-
rokban (4,5). A szérum TPA® egy j6lismert
klinikai marker, mely j6l alkalmazhat6 az
olyan epithelseijt-eredetli tumorok terapias
monitorozasaban és nyomonkovetésében,

mint pl. a tidé-, mell-, bél- vagy holyagrak

().
CA 15-3®

A CA 15-3® egy nagymolsulyd mucin anti-
‘gen, mely a mell, tidd, ovarium, hasnyal-

mirigy, illetve a belek normal és malignus

epithel sejtjeiben is megtalalhaté. A muci-
nok szamos osztalyba sorolhatdk (7).

A MUC 1 gén terméke egy polimorf epithel
mucin. A MUC 1 tipust mucinok membran-
hoz  kotétt  glikoproteinek, melyek
glikolizacidjanak foka egyrészt szdvetspeci-
fikus, masrészt normal és malignus szévetek-
ben is eltéré, ezért ezeket a mucinokat
hasznos tumormarkerként tartjgdk szamon. A
CA 15-3® markert két kllénb6zd, nagyon
specifikus monoklonalis antitesttel (115D8
és DF3) torténd reakciodja alapjan definialjak.
E két antitest kozvetlenll specifikusa MUC
1 antigén kilénb6z6 epitdpjaira (8).

A CA 15-3® tumor-antigén emelkedett kon-
betegeknél. A CA 15-3® szenzitivitasa meta-
sztatizalt emldérakok esetében rendkivil
magas (9).
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A TPA® szerepe
eml&daganatokndl

Tobb, mint 20 éve alkalmazzak a TPA®-t az
emlédaganatok terdpias monitorozasaban.
A TPA® mint a metasztazisok korai indika-
tora, nagyon hasznos eszkdz a terapias
monitorozasban és a betegek nyomon-
kovetésében.

Szamos tanulmany mutat rendkivil j6 kor-
relaciét a TPA® koncentracio és a betegség
klinikai folyamata k6z6tt (10, 11, 12).

A szérum TPA® érték emelkedése atlagosan
tébb hénappal megelézi a beteg visszaesé-
sének klinikai tlneteit (13).

Szamos tumormarker ROC analizise erdsi-
tette meg a TPA® jelent8s szenzitivitasat
— még egyedlli markerként alkalmazva is
(1.4bra)(14,15).
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Marker Szenzitivitas(%) Specificitas(%)

CA 15-3® 46 98
CEA 7 99
TPA® 63 98
CA 15-3®

+CEA 50 98
CA 15-3®

+TPA® 83 96

1. abra: A TPA®, CA 15-3® és CEA ROC gérbéje
emlédaganatoknal

1. tablazat: Egyedi és kombinalt tumormarkerek
szenzitivitésa és specificitasa az emlérék korai
diagnosztizélasaban

A CA 15-3%® szerepe emléda-
ganatokndl

Vilagszerte szamos klinikai tanulmany bi-
zonyitja a CA 15-3® értékét az emlédagana-
tok terapias monitorozasaban és kiljulasuk
korai felismerésében.

Terapias monitorozasnal a CA 15-3® gyak-
ran jelzi a metasztazisok jelenlétét joval a
kli-nikai tinetek megjelenése elétt. A CA
15-3® koncentracié emelkedése korreldl a
tumor klinikai elérehaladasaval. A CA 15-3®
jelzi a kezelés eredményességét.

Klinikai vizsgéalatok szerint magasabb szen-
zitivitdsa miatt a CA 15-3® alkalmasabb
marker, mint a CEA (1.tablazat)(13).
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A TPA® és a CA 15-3®
kombindcidja

eml8daganatokndl

A tumormarkerek szenzitivitasanak novelé-
sére szamos markerkombinaciét tanulma-
nyoztak, kiléndsen korai stadiumu emléda-
ganatoknal. Ezen tanulmanyok azt mutattak,
hogy a CA 15-3® és a TPA® kombinaciodjaval
a szenzitivitas lényeges novelése érhet6 el,
mely el8segiti a terapias monitorozas haté-
konyabba tételét (1. tablazat).

Ez a markerkombinécié kuloénosen idealis,
mivel egy cytokeratin. markert — mely a
tumortémeget és a tumorndvekedést tik-
rézi — kombinalunk egy mucin markerrel,
mely jelentds szervspecifikussaggal rendel-
kezik.

A CA 15-3® és a TPA® kombinacié 30%-al
magasabb szenzitivitast mutat, minta  CA
15-3® és CEA kombinacié (1. tablazat)
(13).

Nicolini és tarsai (13) tanulmanya szerint a

korai terapias beavatkozas meghosszabbitja
a visszaesés-mentes peridodust és ezaltal a
tulélésiiddtis. Azon betegek, akiket emelke-
dett szérum marker koncentraciok alapjan
kezeltek, hosszabb visszaesésmen-tes id6t
értek el, mint a csak nyomonko-vetett és
csak klinikai tlinetek, vagy a prog-resziv
betegség radiolégiai jelei alapjan kezelt
betegek (2a és 2b abra).

Osszegezve, a CA 15-3® és a TPA® tumor-
marker meghatarozasoknak az emlédaga-
natos betegek nyomonkodvetésében bizonyi-
tottan elényei vannak, melyek hozzajarulnak
a prognodzis meghatarozasahoz, illetve a
visszaesés-mentes iddszak és tulélési idd
meghosszabbitasahoz.
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2a. dbra: Emléeltavolitason atesett betegcsoportok tulélési gorbéi

2b. abra: Betegcsoportok kezelés utani tulélési gérbéi
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Osszefoglalds

Emléraknala TPA®ésa CA
15-3® mutatjak alegna-gyobb

szenzitivitast.

A szenzitivitasuk tovabb fo-
kozhaté (akar 30%-al), ha a
TPA® és a CA 15-3® markere-
ket kombindljak. Ez a
kombinacio kedvezobb, mint
a CA 15-3® és CEA

kombinacio.

A tumormarkerek szérum-
koncentracidja alapjan veég-
zett korai terapias beavat-
kozasok meghosszabbitjak
mind a visszaesés-mentes
id6északot, mind az atlagos

tuléleési id6t.
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LIAJSON’

Kiszerelés

Teszt alapelv:

Mintatérfogat:
Inkubacios idé:
Méresi id6:
Mintaanyag
Meéresi tartomany
Normal tartomany
Kimutatasi hatar
Intra-assay CV
Inter-assay CV

CA 15-3

Reagens integral

100 méréshez
kétlépéses immuno-
luminometrikus szendvics
assay, antitesttel bevont
magneses részecskékkel
10 ul

20 perc

3 mp

szérum, plazma
0,3-1000 U/ml

0-30 U/ml

0,3 U/ml

<5%

<10%

TPA

Reagens integral

100 méréshez
kétlépéses immuno-
luminometrikus szendvics
assay, antitesttel bevont
magneses részecskékkel
100 ul

20 perc

3 mp

szérum

2-4000 U/I

0-90 U/l

2 U/l

<4%

<5%
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