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OSSZEFOGLALAS

A vildgszerte folyamatosan novekvd szamban diagnosz-
tizalt nem-melanoma tipusi bérdaganatok legnagyobb hd-
nyaddt a basalioma és a laphdmrdk teszi ki. Az egyre novekvd
vdrhato élettartam miatt az 0sszeadodo napfényexpozicio ko-
vetkeztében létrejovd aktinikus keratosisos pdciensek szama
is rohamosan né. A borgyogydszati gyakorlatban igen fon-
tos feladat e daganatok korai felismerése és hatékony keze-
lése. Jelen munkdban a diagnosztika szempontjdbol legfon-
tosabb klinikai ismereteket Osszegezziik és bemutatjuk a nap-
Jainkban rendelkezésre dllo legfontosabb vizsgdalomaodszereket.

Kulcsszavak:
basalioma — laphamrak - aktinikus keratosis
— dermatoszképia — in vivo konfokalis
mikroszkopia — nem linearis mikroszképia

SUMMARY

Basal and squamous cell carcinomas are responsible for
the largest proportion of non-melanoma skin cancer with an
increasing prevalence worldwide. Number of patients with
actinic keratosis in response to cumulated sun exposure has
increased dramatically due to the population aging. Early
detection and effective treatment of these tumors are high-
ly important in clinical practice. The nowadays available,
most essential methods and clinical knowledge from diag-
nostic approaches are summarized and presented in this pa-

per.

Key words:
basal cell carcinoma — squamous cell carcino-
ma — actinic keratosis — dermoscopy — in vivo
confocal microscopy — non-linear microscopy

A nem-melanoma tipusu bérrakok vilagszerte a leggya-
koribb rosszindulatd daganatok, foldrajzilag jelentds kii-
Ionbség mutatkozik el6forduldsukban. A kornyezeti ténye-
76k és a lakossag fenotipusabdl ad6do riziké faktorai okan
a legmagasabb incidencidt Ausztralidban detektaltdk, joval
meghaladva az Eurépdban mért adatokat. Nagysagrendbe-
li kiilonbség van a két kontinens kdzott a nem-melanoma ti-
pust bérdaganatok el6forduldsaban, hiszen 100 000 életév-
re vonatkozdan Ausztralidban 1000-nél tobb, mig az eurd-
pai atlagot figyelembe véve férfiaknal kozel 130, mig a n6k-
nél 90 esettel kell szamolnunk (1).

Relative pontos szdmadatok &llnak rendelkezésre az
Egyesiilt Allamokban e daganatok el6forduldsarél, mely sze-
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rint 2006 és 2012 kozott 2,4 milliérdl 3,3 milliéra nétt azon
paciensek szama, akiknél nem-melanoma bdrrakot diag-
nosztizaltak. A Nemzeti Rékregiszter (http://www.onkol.hu/
hu/nemzeti_rakregiszter) statisztika szerint 2006-ban 12044
mig 2012-ben 13935 nem-melanoma tipusu bdrrdkos bete-
get (BNO C44) diagnosztizaltunk Magyarorszagon. A fel-
sorolt adatok alapjan a jovében jelentds novekedés prog-
nosztizdlhat6 hazdnkban is. Megjegyzendd, hogy val6szintleg
ennél magasabb szdmban kezelhetiink évente a fenti diag-
nozissal U] betegeket, hisz tapasztaljuk a klinikai gyakorlatban,
hogy a bdrrdkos paciensek jelentds része teriileti rendelSk-
ben vagy magéanpraxisban keriil primer ellatdsra és sokszor
miitétre is, ahonnan a Nemzeti Rakregiszterbe bejelentett ada-
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tok pontossidga megkérddjelezhets. A nem-melanoma bor-
rakok 99%-at az Osszességében haromszor-négyszer gya-
koribb basalioma (carcinoma basocellulare) és a laphamrak
(carcinoma spinocellulare) teszi ki, mig a maradék 1%-at a
Merkel sejtes carcinoma, bérfiiggelék eredetid tumorok, Ka-
posi sarcoma és egyéb ritka sarcomdk, valamint a b&r
lymphomai adjak (2).

Bar a felsorolt daganatok legnagyobb hanyada sebészi ki-
metszéssel meggyogyithatd, azonban a mortalitasi adatok-
ban a nem-melanoma bérréakok tekintetében a metasztatikus
laphamrék okozta esetek szamottevének mondhatok (3). El-
s@sorban nem a fatalis kimenetel, hanem a vildgszerte ta-
pasztalhat6 dridsi betegszambdl ad6dé novekvé kezelési kolt-
ség miatt keriilnek ezek a betegségek egyre inkabb a fékuszba.

Az alabbi cikkben a klinikai gyakorlat szempontjabdl leg-
fontosabb basalioma és laphamrak klinikai és szovettani jel-
lemzGivel és diagnosztikus lehetdségeivel foglalkozunk el-
sGsorban, azonban fontosnak tartjuk bemutatni a fenti da-
ganatok prekurzoraként s/ vagy kisérdjeként megjelend ak-
tinikus keratosisok, mint in situ laphdmcarcinomak saja-
tossagait is. Utébbiak rohamosan novekvd gyakorisdga
Osszefliggésbe hozhat6 a fejlett orszagokban a lakossag var-
hat6 életkoranak szignifikans novekedésével, és az utdbbi év-
tizedekben tapasztalhat6 napozasi szokdsok valtozasaval is

(.

A hamdaganatok Klinikai jellegzetességei

Carcinoma basocellulare

A bdrrakok koziil a leggyakoribb, szinte minden 5. fe-
hérbéri egyént élete soran érint6 carcinoma basocellulare vagy
basalioma mind megjelenésében, mind korlefolydsdban
igen heterogén betegségcsoport (1). A legtobb problémat az
okozza a klinikai gyakorlatban, hogy a bérgy6gyaszok és a
tarsszakmak is sokszor alulértékelik e daganat jelentGségét,
hivatkozva arra, hogy az esetek zomében csak helyileg ron-
csol, és extrém ritkan ad 4ttétet. Megjegyzendd azonban, hogy
joval kevesebb roncsol6 jellegd vagy recidivalé esettel all-
nank szemben, ha a primer ellatasuk ezeknek a tumoroknak
az iranyelveknek megfelel6 médon torténne. A fizikalis vizs-
galat sordn a tumor megjelenése alapjan valé helyes altipus
besorolds mar megfeleld alapul szolgéltathat a késébbi te-
rapia meghatarozasdhoz, igy ezen alapismeretek feleleve-
nitését fontosnak tartjuk.

Alapvetd megfontolas, hogy legfeljebb az alacsony kit-
julasi hajlammal jellemezhetd basalioma tipusokban szen-
vedd betegek kezelése lehet az dltalanos bérgydgyasz feladata,
a kozepes kockdzati csoportndl mar a mitéti megoldas is
plasztikai sebészeti képzettséget igényel, mig a magas rizi-
koéju paciensek esetén legtobbszor multidiszciplindris team
szoros egyiittmikodése sziikséges az elsddleges terapids mo-
dalitas kivalasztasahoz.

A noduléris basalioma a legtipusosabb (1. dbra), lassan
nove, bérszint, gyongyhazszertien fényld, teleangiactasis
csomo formdjat 61té varians, mely jol behatarolhat6 szélekkel
bir, igy kisméretd valtozata in toto sebészi excisioval egy-
szerden eltavolithatd. A legtobb problémat az jelenti, hogy

1. dbra
Nodularis basalioma cicatrizalé basaliomdval az orrhaton

egy-két évig dltalaban nem okoz panaszt a primer 16zi6, igy
sajnos a legtobb beteg csak akkor figyel fel rd, amikor a cso-
m6 felszinén fekély alakul ki és vérzik, vagy mérete miatt
esztétikailag zavar6va valik. Az esetek zomében ilyenkor on-
kolégiai szempontb6l mar nem biztonsdgos egy egyszerd se-
bészi kimetszés, sokszor a megfelel§ biztonsdgi zéna ki-
alakitdsa utdn 1étrejott defektus esztétikus zdrdsa plasztikai
sebészeti jartassagot tesz sziikségessé.

A f6leg kreolbdrieket érintd sotétbarna vagy barnds-fe-
kete fénylS csomd formajéaban novekvs pigmentalt basali-
oma (2. dbra) els6sorban differencidldiagnosztikai szem-
pontbdl fontos, mivel melanomatdl valé elkiilonitése sokszor
még gyakorlott bérgydgydsz szamara is nehézségbe iitkoz-
het. Diagnosztikus bizonytalansag esetén célszerd a beteget
onkodermatoldgiai kozpontba irdnyitani. A deréktdjon, jel-
legtelen, bdrszin csom6 formdjdban jelentkezd ritka vari-
ans, a fibroepithelioma Pinkus éltaldban egyszert kimetszéssel
meggyogyithatd.

A basalioma mdsik leggyakoribb altipusaként szdmon tar-
tott superficialis forma f6leg diagnosztikus kihivast jelent,
mivel a feliiletesebb szemlélS sokszor ekcémanak, vagy egyéb

2. dbra
Pigmentalt basalioma
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3. dbra
Kiterjedt morfeiform basalioma az orron

krénikus gyulladdsnak véli. Altaldban a tobbszoros eléfor-
dulés és az extrém nagy méret jelenthet terdpids kihivast a
felszinesen terjedd basaliomdban szenvedd betegeknél. Egy
vorosesbarna, idénként finoman hamlo, szélén kissé kie-
melkedd, a szokdsos lokalis kezelésre rezisztens plakk ese-
tén a szovettani verifikacié elkeriilhetetlen. Amennyiben a
felszines basalioma hisztolégiai vizsgélattal igazolddik,
szamos terapids modalitds koziil vlaszthat a kezelGorvos a
daganat kiterjedése és lokalizdci6ja alapjan. Altaldnossag-
ban elmondhat6, hogy ennél a daganattipusnal kielégit6 ha-
tékonysaggal alkalmazhatdk a lokalis roncsol6 kezelések, mint
a kryotherapia, széndioxid Iézer illetve az immunmodositd
krémek (pl. imiquimod), helyi citosztatikumok, fotodindmids
kezelések, stb.

A basaliomdk igen alattomos varidnsa a cikatrizalé, vagy
morfeiform (3. dbra) klinikai tipus. Jellegzetes formaban az
arc athajlasi red6iben (homlok, glabella, nasolabidlis redd)
jelentkezik és legtobbszor mar elérehaladott, nagykiterjedéstd
tumorként kertiil felismerésre, igy a legjobb, ha specialis on-
kodermatoldgiai centrumban torténik az ellatasa. Rendkiviil
tiinetszegény, a fehéres szind, fényld, hegszerd képlet ritkdn
viszi orvoshoz a beteget, sokszor a hirtelen kialakul6 fekély
jelzi el8szor a bajt. Szabad szemmel nehéz felismerni az ép

4. dbra
Ulcus rodens az orrgyoknél

¢és a daganatszovet altal infiltralt kéros bér hatarat, igy nem
szerencsés megfelel§ diagnosztikus és sebészeti hattér nél-
kil elkezdeni a beteg kezelését.

A gyorsan novekvd, orids fekélyeket Iétrehozé ulcus te-
rebrans vagy ulcus rodens (4. dbra) f6leg a szemzug, orr,
fiil kornyékén alakul ki, igy mindenképpen multidiszcip-
lindris team egyiittmikodésével kezelhet6 a leghatéko-
nyabban. Az észlel6 bérgydgyasz feladata ilyen esetben,
hogy a pacienst mihamarabb béronkolégiai kozpontba ira-
nyitsa, ahol mind a diagnosztikus hattér, mind az osszes
onkoldgiai terdpids (sebészet, sugarterdpia, lokalis €s
szisztémas kezelések) modalitds rendelkezésre all. Az ag-
ressziv novekedést mutat6 €s kiterjedt roncsolast okozo ba-
saliomak hattérében sokszor a gazdaszervezet immunvé-
dekezésének valamilyen defektusa hizédik meg (hema-
tol6giai malignémak, egyéb rosszindulati daganatok), igy
az alapos fizikalis vizsgélat (pl. megnagyobbodott nyi-
rokcsomok észlelése, hepatomegalia, splenomegalia) vagy
néhany alapvetd laboratériumi teszt mas belszervi beteg-
séget is felfedhet.

Aktinikus (solaris) keratosis

A solaris vagy aktinikus keratosis jellegzetes nem-mela-
noma rakel6z6 allapotként szamon tartott entitds — a lap-
hamréak spektrumaba tartozd, szovettanilag in situ tumornak
felel meg- mely 50 év felett szinte minden masodik vilagos
bért (Fitzpatrick fototipus I-11I) egyénen eléfordul. A leg-
veszélyeztetettebbek a szabadban dolgozok, de a horgészok,
vizi sportot élvezSk €s napimadok szintén kockazati csoportot
jelentenek (4). A krénikus UV-fény expozicié okozta DNS
karosodas alapvetSen meghatdrozé a kialakulasukban, azon-
ban a human papillomavirus (HPV-5, -8, -9, -15 tipusainak
E6/7) onkoproteinjeit is kimutattak mar solaris keratosisban,
ami alapjan feltételezhetd, hogy HPV virusok is szerepet jatsz-
hatnak e 1ézi6k patogenezisében (5).

Diagnosztikus és terdpids kihivast az un. ,,field canceri-
zacié” kovetkeztében kialakult kiterjedt, valtozatos klinikai

5. dbra
Kiterjedt aktinikus keratosisok a fels§ végtagon
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képpel jaro esetek jelentik (5. dbra). Gyakori probléma, hogy
az idGs, kopasz férfiak fejbSrén a voroses vagy sargasbarna,
durva tapintatu keratotikus papuldk sokszor tobbszoros for-
maban alakulnak ki, gyakran 6sszefolyé plakkokat alkotva,
mely megneheziti a hatékony kezelést. Az immunszupresszié
alapvetGen befolyasolja az aktinikus keratosisok 1étrejottét,
igy f6leg a szervtranszplantaltakndl all fenn extrém magas
riziké a kifejlédéstikre (6).

Carcinoma planocellulare

A borrakok 6todét ad6 laphamrakok (carcinoma pla-
nocellulare, carcinoma spinocellulare, spinalioma) kér-
lefolyasa kedvezdtlenebb, agresszivabb, gyorsabban nove-
kednek, mint a basalioma, mi tobb, gyakran hetek alatt ké-
pesek cseresznyényi, didnyi nagysagot elérni és metasztazist
is adni. A pontos anamnézis felvétele a vizsgal6 bérgyogyasz
szamara mar fontos timpontot jelent a diagnézis feldllitdsdban
(6. dbra). Hasonléan a basaliomékhoz, leggyakrabban a fény-
nek kitett b6ron alakul ki, azonban legtobbszor rakel6z6 al-
lapot talajan- f6leg solaris keratosis daganatos progresszio-
jaként jon 1étre. A preacancerosisok klinikai detektaldsa is
segiti a diagnosztikat. Szervtranszplantaciot kovetSen ki-
alakuldsanak rizikdja 65-sz06ros az immunkompetens po-
puldciohoz képest és ezeknél a pacienseknél az attét is gya-
koribb (6). Nem ritka, hogy a megnagyobbodott tajéki nyi-
rokcsom6 az elsé klinikai jel laphdmrak esetén, mely sok-
szor aszimmetrikus nyirokodémaval jar. A teljes bérfeliilet
megtekintése és a nyirokrégidk megtapintasa szintén fontos
diagnosztikus 1épés. A kockazati tényezdk fliggvényében re-
giondlis ultrahang, CT és MRI vizsgdlat is sziikséges lehet
a laphamrak terapias tervének feldllitisahoz.

A hamdaganatok prognosztikai faktorai

A fenti klinikai altipusok felismerése elsGsorban az adott
daganat egyénre sz616 kitjuldsi kockazatanak megitélésében
fontos, hisz minden terdpids teendét az alapjan lehet és kell
meghatérozni, hogy a tumor recidiva hajlama alapjan alacsony,
kozepes, vagy magas riziké6ji csoportba sorolhaté. A kitju-

6. dbra
Laphdmcarcinoma az arcon

14s kockazatanak megjoésolasaban alapvetGen fontos szem-
pont a 1ézi6 lokalizaci6ja, mérete, kornyezé szervekhez vald
viszonya, klinikai megjelenésében a hatarozott vagy hata-
rozatlan szél, valamint jelent&séggel bir az is, hogy korab-
ban tortént-e besugarzas az €rintett bérteriileten. Barmilyen
jellegd immunrendszert érint6 betegséget vagy kezelést
szintén figyelembe kell venni a kockézati csoport besorolasnal.
Szervtranszplantaciét kovetd immunszuppressziv terapia mel-
lett a BCC megjelenésének 10-szer nagyobb az esélye a nor-
mal populaciéhoz képest (6). A kiilonbozd szovettani alti-
pusok is jelezhetik az eltéré koérfolyast valamint a preformalt
résekben, pl. perineurdlisan val6 terjedés szintén a magas re-
cidivakészséget prognosztizalja (www.nccn.org).

A laphamrakok kitjulasi kockazatdnak megitélésében a
basaliomdkhoz hasonlé alacsony és magas rizikécsoporto-
kat kiilonithetiink el, melyek besoroldsakor a daganat sza-
mos sajatossagat kell mérlegelni: a tumor méret, lokalizacio,
sz€lek mindsége mellett a kordbbi radioterdpia vagy kréni-
kus gyulladds megléte egyarant befolydsolé tényezdk. Ked-
vez6tlen faktorként tarthaté szdmon a kidjulasi rata tekin-
tetében a primer 16zi6 gyors novekedése, valamint a tumor
okozta neuroldgiai tiinet is (wWww.nccn.org).

A hamsejt eredetii bérdaganatok
dermatoszkopos jellegzetességei

A dermatoszképia elsGsorban a pigmentalt bérdaganatok
elkiilonitd diagnosztikdjaban alapvetSen fontos vizsgalo el-
jaras, azonban a keratinocyta eredetd bérléziok felismerésében
is nagy segitséget jelent a bérgyogyaszatban. A klasszikus
dermatoszkopos algoritmusban a basalioma alapveté jel-
legzetességeként tartjdk szdmon a pigmenthalé hidnyat, va-
lamint a juharlevélszerd €s kerékkiillére emlékeztetd struk-
turakat, kékes-sziirke globulusok vagy un. ovoid kékes szi-
nd fészkek megjelenését (7). Szintén a diagnosztikus krité-
riumok kozott vannak a jellegzetes, fadgszerden elagaz6do
erek, valamint a fekélyképz8dés is (7.a, b dbra). Féképpen
a felszines basaliomara jellegzetes, hogy multiplex apré ero-
siokat lathatunk a dermatoszkdpos képen és gyakori a fehér
és rézsaszin teriiletek strukturalatlan vagy koncentrikus el-
rendezddése a 1ézién beliil. Ilyenkor a tobbszords, csopor-
tokba rendez6d6 kékessziirke pontok €s a finom, apro tele-
angiectasids erek is segitik a diagnézis felallitdsat (8).

A nem pigmentalt aktinikus keratosisok vizsgalatakor tn.
,,szaméca mintdzatot” lathatunk dermatoszképpal. Altala-
ban rézsaszines voros erythemads alap mellett a hajfollicu-
lusok koriil linedris vagy hullamos erek képeznek haléza-
tot. Jellegzetesek a tag folliculdris nyildsokat kitoltd sargas
szarudugok €s a koriilottiik 1étrejott fehér halo. Aktinikus
keratosis esetében gyakran, de nem kizarélagosan észlel-
hetjiik az tigynevezett ,rosetta” struktuirat, mely egy fehér
négyleveld 16herére hasonlit (7.c dbra). A pigmentalt ac-
tinikus keratosisok esetén a 1ézi6 aszimmetrikus mind a szi-
nek, mind a struktiralis felépités tekintetében, a tag folli-
culusok dominancidja mellett kékes pontokat lehet felfe-
dezni, melyek akar linedrisan is rendez6dhetnek a derma-
toszképos képen (8).
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= 7.c dbra
B Solaris keratosis dermatoszképos képe

7.d dbra
Laphdmcarcinoma dermatoszkopos képe.
Kifejezett vasculatura lathaté a tumorban.

Piros nyil: centralis szarumassza,
kék nyil: polimorf erek,
z0ld nyil: fehér struktiramentes teriiletek

pentinszerd erek jellegzetesek a laphdmrakra (9). A vasz-
kulatira tekintetében gyakran polymorph a kép: az el6z6ek
mellett megjelenhet a pontszerd és glomeruldris struktira is
(10) (7.d dbra). A rosszul differencialt variansok altalaban
a stird érhal6zat miatt mind klinikailag, mind dermatoszkoppal
. , L. voroses szintek €s a kép valtozatosabb az erek tekintetében,
Basalioma dermatoszk6pos képei. mig a kdzepesen €s jol differencidlt formaknal a fehéres strukt-

Fadgszeri telean?e(.:.tat:k}ls'erek & Yéltozf) méret}’i ., dramentes teriiletek €s a centrdlis keratin massza koriili fe-
globulusok, B: Kerékkiill§ €s juharlevélszerd struktirak héres gyiird a jellegzetesebb.
Gyakran lathat6 a korai invaziv laphdmrakok esetén az
A laphamcarcinoma dermatoszkopos megjelenésére aleg-  actinicus keratosisokra jellemzd szamdca-szerd mintdzat mel-
jellegzetesebbek az amorf sdrgdsfehér, struktiramentes lett a neovaszkularizacid jeleként az irreguldris pontszerd
centrdlis szarumassza, a szarudugoékkal kitoltott tagult, cél- s glomeruldris jellegii erek megjelenése az invaziv részletben
tablaszer( folliculdris nyildsok és a fekélyképz&dés meglé-  (11). Igen ritka a laphdmcarcindma pigmentalt varidnsa,
te (7). Az erek rajzolata kiilonbozik a basaliomaban meg- ilyenkor a kékessziirke pigment globulusok altaldban elfe-
szokott képtdl, elsGsorban a fehér halo-val kortilvett hajti-  dik az érstruktirakat, igy nehéz diagnosztizdlni ezt a kor-

2 oz

szerd és a szabdlytalan méretd, rendezetlen megjelenéstd szer-  format.

7.a, b dbra
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Az in vivo konfokalis mikroszkopia szerepe
a borrakok felismerésében

Az in vivo reflexiés konfokdlis mikroszképos vizsgalat
(RCM) sorén 1ézer alapd nem invaziv médon lehet a bér fel-
szines teriiletén 1évS elvaltozasokrdl digitalizalt, horizonta-
lis képeket alkotni. Az eljardssal a dermatoszkdpos, illetve
a szovettani vizsgalattal osszevethetd képek készithetdk, a
hdmban €&s a dermis felsd részén elhelyezkedd bdrelvélto-
zasokrdl. A daganatos korképekben az eljarassal pontosithat6
a klinikai és dermatoszképos diagndzis.

A konfokdlis mikroszképos vizsgalat j61 hasznalhaté me-
lanocytas €s pigmentdlt, nem melanocyter eredet(i brtumorok
elkiilonitésére, valamint a hdmeredet(i daganatok, precan-
cerosisok vizsgalatdra is.

Ugyanakkor hatdrt szab a médszernek az, hogy a fény-
visszaver8dés segitségével a bérfelszin mintegy 0,2 mm-ig
vizsgalhatd, igy a mélységi terjedés pontosan nem itélhetd
meg.

Jellegzetes, a szovettani szerkezetre utalé konfokalis
képpel bir az aktinikus keratosis és a laphdmcarcinoma, va-
lamint a basalioma is. Az ut6bbi esetében nagyon jol elkii-
I6nithetd a pigmentalt forma a melanocytds elvaltozasoktol,
igy a melanomatdl is.

Aktinikus keratosis és laphamcarcinoma

Az aktinikus keratosis €s a laphdmcarcinoma hameltéré-
sei értelemszertien hasonlitanak egymadsra, a lathat6 felszi-
nes dermalis teriiletek alapjan lehet kovetkeztetni az esetle-
ges infiltrativ novekedésre. Aktinikus keratosis esetén a fel-
szinen a hamldsnak megfelel&en levalé keratinocytdk €s pa-
rakeratosis (polygondlis, sejtmagot tartalmazo, éles hatari
sejtek a stratum corneumban) figyelhetd meg. Aktinikus ke-
ratosis €s laphdmcarcinoma esetén a felszini hdmban atypusos
Iépesméz-szerd szerkezet lathatd szabdlytalan alaku kerati-
nocytdkkal. Kifejezett atypia esetén (ez éltaldban a carci-
nomdkra jellemz6) a megszokott hamszerkezet helyett tel-
jesen rendezetlen kép lathatd, a hdmsejthatdrok elmosddnak.
A keratinocytdk nagysdga, alakja és széle szabdlytalan, és a
stratum spinosum-granulosum magassagaban lehet kerek, ma-
got tartalmazé sejteket taldlni, melyek dyskeratosisnak fe-
lelnek meg. Carcinoma esetén a latott eltérések altalaban ki-
fejezettebbek. Erosio és ulceratio itt is el6fordulhat. Lap-
hdmcarcinomdban a papillaris €s a superficialis dermisben
lehet l4tni az infiltrdciénak megfelel6 magdnyos atypusos ke-
ratinocyta sejteket vagy ilyen sejtekbdl csoportokat. Szintén
a felsd dermalis teriileten elasticus degeneratiora utald ko-
zepesen vildgos csipkeszerd anyag lathatd, valamint a pa-
pillaris irhdban tag, kanyargés erek, esetleg gyulladdsos sej-
teknek megfeleld kis fényld szemcsék figyelhet6k meg (8.a,
b dbra).

Carcinoma basocellulare

Basaliomdk esetén az epidermisben a szabdlyos 1épesméz-
szerd szerkezet helyett a hamsejtek rendezetlensége latszik
helyenként polarizalt, elongalt hal6zattal, illetve erosioval,
ulceratioval (4. dbra). Ezek az eltérések még nem specifi-
kusak, de mar utalnak az elvaltozas mibenlétére. A specifi-

8.a dbra
Solaris keratosis/laphdmcarcinoma konfokalis
mikroszképos képe: részben megtartott, részben atypusos
Iépesméz-szerd hamszerkezet szabdlytalan alaku,
eltérd nagysagu, vaskos sejtkonturu keratinocytakkal

kus eltérések a dermoepidermalis junctio (DEJ) teriiletén 14t-
hatdk. Itt a szabélyos gytrds szerkezet helyett vilagos, ko-
tegszerd és/vagy nodularis struktirdk észlelhetSk a perifé-

ridn palisszad sejtekkel, illetve sotét sziluettek lathatok. A vi-

8.b dbra
Solaris keratosis/laphdmcarcinoma konfokalis
mikroszképos képe: csaknem teljesen rendezetlen
hamszerkezet, néhol elongilt sejtekkel, a sejthatarok
elmosodottd véalasaval, valtakoz6 nagysagu és alakd
keratinocytakkal. Néhol dermalis papilla-részlet latszik
tag erekkel, gyulladasos sejtekkel
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8.c dbra
Pigmentdlt basalioma: nodularis struktirdk a széleken
paliszad sejtekkel, és szdmos dendritikus melanocytdval
a sejtfészkeken beliil. A nodularis struktirdk mentén
nagy fényld sejtek (melanophagok) és sotét,

o 2

hasadék-szerd drok

2

lagos strukturak kortil sotét hasadék-szerd Grok figyelhetSk
meg, melyek a tumorsejt fészkek koriili mucinnak felelnek
meg. Ha pigmentalt elvaltozasrdl van sz6, akkor ezeken a te-
riileteken jol lathaték a tumorsejtek kozotti dendriticus
melanocytdk is. A dermis felsé részén a gyulladasos sejtek

8.d dbra
Superficialis basalioma, a dermoepidermalis junctio
teriilete. A felszinen erosio részlete, mellette a himban
polarizilt, elongélt hdlézat. A DEJ mentén rendezetlen
szerkezet, sotét sziluettek, néhdny kotegszerd struktdra

kis fényl6 szemcsék formajaban lathatok, és dltalaban j6l meg-
itélhetdk a tag, szabalytalan, teleangiectaticus vizszintes erek
is. Pigmentalt basalioma mellett a dermisben a melanopha-
goknak megfelelGen fényls, nagy ovalis sejtek helyezked-
nek el (8.c, d dbra)

Konfokalis mikroszképpal lehetség van a nem invaziv
terapidk eldtt a klinikai diagndzis megerdsitésére, majd a di-
agnosztikan tdl a kovetésre, a kezelés hatékonysdganak el-
lenGrzésére is. igy PDT vagy imiquimod kezelés kapcsan
mind a diagnosztika, mind a kezelés utani kontrollvizsgalat
in vivo, nem invaziv médon kivitelezhets (12, 13).

A nemlinearis mikroszkoépia diagnosztikus
értéke rosszindulatd hameredeti
bérdaganatokban

A nemlinedris optika olyan kézegben vizsgalja a fény vi-
selkedését, ahol az optikai kdzeg polarizaltsiga nemlinedrisan
fligg a fény elektromos mezejét6l. Ezek a folyamatok im-
pulzustizemd 1ézerekkel hozhaték létre, melyek kis f6-
kuszpontban keltenek nagy fotonstirtséget, mely hatdsara tobb
foton 1ép egymassal kolcsonhatdsba. Elényiik, hogy biz-
tonsagos lézerteljesitmények mellett nagy szoveti felbonta-
st in vivo képalkotasra képesek, a konfokalis mikroszkopi-
dhoz képest nagyobb képalkotasi mélységgel (14).

A nemlinedris mikroszképiai médszerek kozil a bérda-
ganatok diagnosztikdjaban a kétfoton abszorpciés fluo-
reszcencia (two-photon fluorescence, TPF), a masodhar-
monikus keltés (second harmonic generation, SHG) és a ko-
herens anti-Stokes Raman sz6rds (Coherent anti-Stokes Ra-
man scattering, CARS) alkalmazhat6. TPF soran a bér en-
dogén fluoroférjairél, mint az elasztinrél és a nikotinamid-
adenin-dinukleotidrél (NADH) torténhet képalkotas (15). TPF
képalkotas soran a daganatsejtek NADH tartalmuk révén je-
lenithet6k meg. Az SHG a nem-centroszimmetrikus mole-
kuldkat, mint a kollagént detektalja. Mivel a kollagénszer-
kezet jelent&sen atalakul a tumorsejtfészkek koriil, az SHG
alkalmazhat6 a bérdaganatok hatarainak meghatarozasara és
sebészi szélek tervezésére(16). A CARS képes a szoveti kom-
ponenseket a benniik 1év6 kémiai csoportok alapjan elkiilo-
niteni. Alkalmazasaval bdrdaganatokr6l a hagyomdényos
hematoxilin-eozin festéshez hasonlé képet ad6 nem-invaziv
hisztolégiai vizsgalat végezhets (17). A SHG, TPF és
CARS kombinécidja multimodalis képalkotasra is lehetGséget
ad. Jelenleg ezek a technikak intenziv kutatés targyat képe-
zik, egyelére még klinikai vizsgalatok nem éllnak rendel-
kezésre hatékonysagukrél. Ugyanakkor a biztatd preklinikai
eredmények alapjan a jovében a nemlinedris mikroszkdpia
széles korben alkalmazhat6 lehet a rosszindulatii hameredetid
bdrtumorok diagnosztikdjaban (9. dbra).

Hisztopatolégia
Basalsejtes carcinoma (basalioma)

A basalsejtes carcinoma nevébdl is adédé jellemzdje,
hogy a ham basalis sejtjeire emlékeztets palisszad allasu

233



2018. 94/5. 227-236

9. dbra
Nemlinedris mikroszkdpia alkalmazasa basalioma vizsgélatara.
A: egészséges irha kollagén szerkezetének SHG képe.
B: basalioma SHG képe, ahol a tumorsejtfészkek koriil atrendezddott kollagénrostok lathatok.
C: egészséges irha TPF képe, melyen elasztin rostok adnak jelet.
D: basalioma TPF képe, a tumorsejtek NADH tartalma abrazolddik

tumorsejtekbdl épiil fel, a tumorsejt-lemezek pedig hasa-
dékkal hatdrolédnak el a kdrnyezd strométdl. Ez a k6zos
jellemzd mellett azonban a tumor szdvettani felépitése igen
véltozatos lehet, az altipusok osztdlyozdsa nem is egységes.
F& tipusai a (1) superficidlis, amely gyakran multifocalis
megjelenésd, a felszini hammal kapcsolddo sejtfészkekbdl
éptl fel, a (2) noduldris, amely jol koriilirt tumoros fész-
keket alkot, helyenként cysticus €s adenoid atalakuldssal,
ill. (3) az infiltrativ, amely desmoplasticus stréméval dlelt
morfeiform-, micronoduldris-, tovibbd basosquamosus

(metatypicus) jellegd, kiterjedt infiltrativ aktivitdssal,
amely gyakran csak Mohs-sebészeti eljardssal tavolithaté
el. Adnexalis (infundibularis-, sebaceus-) differenciacid, me-
lanin pigment akkumulédcié barmelyik formédban elGfor-
dulhat. A daganat koriil akér regressziot képezd kiterjedt
madsodlagos gyulladés is keletkezhet. Prediktiv szempont-
bél fontos elkiiloniteni a superficidlis altipust, amely al-
kalmas lehet nem operativ terdpidra, mig a pigmentalt-, no-
duldris-, vagy infiltrativ altipusok f6leg sebészi kezelést in-
dikalnak (/0.a dbra).
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10.a dbra
Non-melanoma bérdaganatok szdvettani képei

10.b dbra
Non-melanoma bdrdaganatok szdvettani képei
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Prognosztikai szempontbdl fontos szovettani tényezd a
multifocalitds, amelyet a kezeléskor is szem el6tt kell tarta-
ni, tovabba az infiltrativ subtipusoknal a sebészi reszekcids
vonal épsége, tovabba a perineuridlis terjedés megléte.
Ut6bbi szovettani jellemz8 nagyobb sebészi biztonsagi z6-
nat, akar adjuvans irradidcidt is indikalhat. A basosquamo-
sus carcinoma lokalis aggresszivitdsa mellett kivételes eset-
ben attétet is képezhet.

Aktinicus keratosis

Praemalignus elvéltozasként az ultraviola sugarzas hata-
séra az epidermis valtozé mértékd hamdysplasiaja alakul ki,
amely még nem rendelkezik infiltrativ jelleggel. gy a sz6-
vettani spektruma az enyhe fok, csupan basalis sejteket érin-
t6 atypiatél a ham teljes szélességét érintd hamatypidig (in
situ carcinoma) terjedhet. Szovettani altipusai (acanthoticus-,
atrophids-, proliferativ-, bowenoid-, pagetoid-) altaldban nem
befolyésoljak a terdpids stratégidt, mig a pigmentalt forma
ismerete diagnosztikus szempontbdl fontos a lentiginosus me-
lanocyter 1ézi6k elkiilonitésében.

Laphamcarcinoma (carcinoma epidermoides, spina-
lioma)

Lapham iranyu differenciaciét mutaté malignus tumor, val-
tozatos metasztatikus képességgel. Hisztogenetikailag alap-
veten két formdjat fontos elkiiloniteni: (1) a szekvencidlis
carcinogenesis ttjan (pl. aktinikus keratosis) talajan létrejove,
ill. a prackurzor elvéltozassal nem rendelkezd (2) de novo
tipust. Mindkét tipus valtozatos differencialtsagu (jol, vagy
rosszul differencialt, acantholyticus, sarcomatosus, des-
moplasticus difftizan infiltral6) alakokat 6lthet, bar két de novo
altipus, a verrucosus carcinoma jellegzetes jol differencialt
verrucosus hamlemezeket képez, manifeszt infiltrativ jelleg
nélkiil (n. ,,pushing border”), mig a keratoacanthoma tipusi
laphamcarcinoma klinikailag gyors novekedésd, de szovet-
tanilag altalaban j6l differencialt tumor. A de novo lympho-
epithelioma-like altipus pedig leginkabb a fej-nyak régidra
jellemzd, gazdag lymphoid stréméaval jelentkez6 rosszul dif-
ferencidlt laphamcarcinoma.

Szovettanilag alacsony agresszivitast és metasztatikus ké-
pességet jelezhet a tumor prekurzor/szekvencialis volta, j6
differencialtsagi foka, épben val6 eltavolitasa, hasonl6kép-
pen magasabb agresszivitdsra utalhat a tumor de novo jellege,
mélyebb (>2mm) infiltrativ aktivitdsa, alacsony differenci-
altsaga, perineurialis €s intravasculdris terjedése, pozitiv re-
szekciods széle (10.b dbra).

Osszefoglalis

A nem-melanoma bérrakok diagnosztikdjat a klinikai vizs-
galaton tdl a dermatoszkdpia, in vivo confocalis és a nem
linaris mikroszképia is nagyban segitheti, azonban szovet-
tani vizsgalattal adhat6é meg legnagyobb biztonsiaggal a pon-
tos kérisme. E haimdaganatok klinikai jellegzetességeinek
és a fentiekben részletezett diagnosztikus modszereknek az

ismerete nagyban meghatarozza, hogy a bérgyogyaszok a
tudomdny adta lehetdségek szerint elsGként a legoptimali-
sabb terdpiat valaszthassak e betegcsoport hatékony keze-
1éséhez.
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