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Kollégandnk emlékének ajanljuk dolyozatunkat.

A Li-Fraumeni-szindréma autoszomdlis domindnsan 6rokl6dé, tobbszoros daganatokra prediszpondlé megbetege-
dés, melyet a TP53- (vagy CHEK2-) gén csirasejtvonalaban bekovetkezett muticié okoz. Munkankban egy Li—Frau-
meni-szindromas csalad esetét mutatjuk be. Egy panaszmentes, 40 éves nébetegnél bal felsG lobectomidval primer
pulmonalis leiomyosarcoma (T3NO0), jobb fels§ lebeny 2. segmentectomia sordn adenocarcinoma (T1aNO0), illetve a
jobb kozéplebenybdl ékreszekcié sordn gyulladisos myofibroblastos tumor igazolddott. A beteg adjuvdns terdpidban
nem részesilt. 20 hénap mualva retroperitonealis liposarcoma eltdvolitdsa tortént, melyet adjuvans kemoterdpia kove-
tett, azonban a kezelés ellenére a beteg rovidesen elhunyt. Id6kozben a felmeriilé Li-Fraumeni-szindréma miatt a
betegnél, lany- és fitigyermekénél, valamint férfitestvérénél periférids vérbdl izolalt genomi DNS-mintin molekuldris
genetikai vizsgalat tortént a TP53-gén-muticiok elemzésére, amely az anyanal és fitgyermekénél misszensz muticiot
igazolt heterozigéta formdban (¢.722C>G p.Ser241Cys). Hirom évvel az anya haldla utin a 17 éves fidndl 3,5 cm
osteosarcomit tavolitottak el a jobb 2. borda eliils§ ivérél. Adjuvins kemoterdpia ellenére a fia 2 év malva elhunyt.
Négy genericiot vizsgilva, a beteg nyolc csaladtagjinal 10 esetben fordult el§ malignus tumor (gyomor-, eml§-,
vastagbél-, 2 tiidGcarcinoma, leukaemia, leiomyosarcoma, liposarcoma és 2 osteosarcoma). A csalddtagok dtlagélet-
kora 43,2 év (13-70 év) volt. A primer pulmonalis leiomyosarcoma, a gyulladisos myofibroblastos tumor, valamint
az adenocarcinoma szinkrén megjelenése egy szervben extrém ritka. Amennyiben lehetséges, az elvaltozdsok sebésze-
ti reszekcidja a valasztando kezelési eljaras. A Li-Fraumeni-szindroma gyantjanak meger&sitéséhez genetikai vizsgalat
— TP53-gén-muticié-analizis — sziikséges, illetve a csaldd genetikai és klinikai sztirése javasolt. A betegség prognézisa
rendkiviil kedvezgtlen.
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Li-Fraumeni syndrome

Li-Fraumeni syndrome is a rare genetic disorder predisposing the individual to multiple different cancer types, caused
by a germline mutation of the TP53 or CHEK2 genes inherited in an autosomal dominant manner. We hereby de-
scribe the case of a family with Li-Fraumeni syndrome. An asymptomatic 40-year-old female was diagnosed with
primary lung leiomyosarcoma (T3NO0), adenocarcinoma (T1aNO0), and inflammatory myofibroblastic tumor, which
were surgically removed without further treatment. Twenty months later she underwent surgery for retroperitoneal
liposarcoma and even though she received adjuvant chemotherapy, deceased shortly after. Due to family history, the
patient underwent TP53 mutation testing, using peripheral blood genomic DNA, which identified a heterozygous,
likely pathogenic missense mutation (¢.722C>G p.Ser241Cys) in case of the mother and her son. Three years after
the patient’s death, her 17-year-old son was diagnosed with a 3.5 cm osteosarcoma of the right second rib, which was
surgically removed, followed by adjuvant chemotherapy. However, despite treatment, he deceased after two years.
Throughout four generations of the patient’s family, 10 malignant tumors (stomach-, breast-, 2 lung-, and colon
cancer, leukemia, leiomyosarcoma, liposarcoma and 2 osteosarcoma) were diagnosed with a mean age of43.2 (13-70
years) years. The simultaneous appearance of primary lung leiomyosarcoma, inflammatory myofibroblastic tumor and
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adenocarcinoma in the same organ is extremely rare. When possible, surgical resection should be carried out. Ge-
netic testing for TP53 is recommended when family history is suggestive of Li-Fraumeni syndrome. Prognosis re-

mains poor.
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Roviditések

ALKI1 = (anaplastic lymphoma kinase-1) anaplasticus lympho-
ma-kinaz-1; CT = (computed tomography) szdmitégépes to-
mogrifia; EGFR = (epidermal growth factor receptor) az epi-
dermalis novekedési faktor receptora; EORTC = (European
Organisation for Research and Treatment of Cancer) Eur6pai
Rakkutato és Terapids Szervezet; LES = Li-Fraumeni-szindro-
ma; MRI = (magnetic resonance imaging) magnesesrezonan-
cia-képalkotas; PDGFRI = (platelet-derived growth factor re-
ceptor inhibitor) a vérlemezke-eredeti novekedési faktor
receptordanak giatldja; PET = (positron-emission tomography)
pozitronemissziés tomogrifa; PGD = preimplanticids geneti-
kai diagnosztika; RTG = rontgen; SMA = (smooth muscle ac-
tine) simaizomaktin; TTF1 = (thyroid transcription factor-1)
thyreoideatranszkripciés faktor-1; UH = ultrahang; VAMT =
(video-assisted mini thoracotomy) videoasszisztalt minithora-
cotomia; VEGFR = (vascular endothelial growth factor retar-
dant) a vascularis endothelialis novekedési faktor gatloja

A Li-Fraumeni-szindréma (LES) ritka, autoszomalis do-
minins moédon 6rokl6dé betegség, melyet a TP53-gén
csirasejtvonal-beli mutaciéi okoznak. Az allapotot el6-
szOr 1969-ben irtik le, és két amerikai orvos, Frederick
Li és Joseph Fraumeni utin nevezték el [1]. Az érintett
betegeknél mar fiatalkorban malignus daganatok alakul-
nak ki, valamint igen magas a multiplex tumorok kiala-
kuldsinak veszélye [1, 2]. A Li—Fraumeni-szindréma
klasszikus kritériumai a kovetkezSk: 1. valamely csalad-
tagnal 45 éves kor el6tt sarcoma alakul ki; 2. valamely

els6fokt rokonnal 45 éves kor el6tt barmilyen tipusa
malignus tumor jelentkezik; 3. egyéb els6- vagy masod-
foka rokonndl 45 éves kor el6tt malignus daganatos be-
tegség alakul ki [2]. Feln6tteknél a leggyakoribb malig-
nus elvaltozisok az emlébdl; a csontokbdl, valamint a
lagyrészekbdl indulnak ki [3, 4]. Vizsgalatunkban két
csalddtagot mutatunk be, akiknél a TP53-gén-mutici6d
kovetkeztében kialakulé malignus tumorok jelentkeztek.

Esetbemutatas

Az anya

A 40 éves, tiinetmentes n6énél tiid6 leiomyosarcomait, le-
pidicus adenocarcinomit és gyulladdsos myofibroblastos
tumort kovetGen metakrén moédon retroperitonealis
pleiomorf liposarcoma alakult ki.

A 40 éves, koribban egészséges, kétgyermekes anyd-
nal, tumoros csaladi anamnézissel, 2006-ban elvégzett
rutinmellkasrontgenen, majd késébb mellkas-CT-n az
1. abran lathatd elviltozast talaltak.

A 6 cm-es, multinodularis laesio eltivolitasara bal ol-
dali posterolateralis thoracotomiibél bal felsG lebenyi
lobectomia tortént bronchus- és arterioplasticaval. A
szovettani vizsgalat multifokalis, pleiomorf, hipo- és hi-
percellularis tertileteket is tartalmazd, magas mitotikus
aktivitist daganatot irt le, peribronchialis, perivascula-
ris, valamint interszticidlis propagicié jeleivel. Az im-

1. ibra
tiidSlebenyben

Mellkas-CT: Jobb oldali kép: laesio a jobb fels6 tiiddSlebenyben. Kozépsd kép: laesio a bal fels§ tiidSlebenyben. Bal oldali kép: laesio a jobb kozépsd
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2. 4bra

3. dbra

Jobb fels§ és kozépss tiidblebeny (az anya masodik malignus
tumora és benignus lagyrésztumora). Felsé két kép: lepidicus
adenocarcinoma részlete (He, 5x) és p53-onkoprotein-akku-
muldcié a tumorsejtekben (immunhisztokémia, 20x). Alsé kép:
a tiid§ gyulladdsos myofibroblastos tumora (He, 20x)

munhisztokémiai vizsgalat SMA (alfa-aktin)-, p53-, va-
lamint dezminpozitivitist (2. dbra), illetve CD34-,
CD117-, VEGFR-, EGFR- és cKIT-negativitist muta-
tott. A morfol6giai megjelenés és az immunhisztokémi-

4. ibra
protein akkumuldcié (immunhisztokémia, 20x)
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Bal oldal: bal fels§ tiidSlebeny reszekituma (az anya kronolégiailag elsé tumora): primer pulmonalis leiomyosarcoma, mely 6sszefon6déd kétegekbe
rendez8dott orsdsejtekbdl dll (He, 20x). Jobb oldal: a daganatsejtekben a p53-onkoprotein erds nukledris pozitivitast mutat (immunhisztokémia, 20x)

ai vizsgalat pulmonalis leiomyosarcoma mellett szolt.
A pleuralis és bronchialis felszinek tumormentesek vol-
tak, valamint nyirokcsoméittét sem igazolddott
(pT3NO). Egy hénappal kés6bb jobb felsé lebenyi 2.
segmentectomia és kozéplebenyi ékreszekcid tortént
minimdlisan invaziv moédszerrel (video-assisted mini
thoracotomy — VAMT). Az eltavolitott fels6 tiidSlebe-
nyi terime szovettani vizsgalata jol differencialt adeno-
carcinomat igazolt lepidicus predomindns mintizattal,
centralisan fibroticus teriiletekkel (pT1aNO). Immun-
hisztokémiailag a daganat TTF1- és p53-pozitivnak
bizonyult. Fokalisan EGFR-pozitivitis is jelen volt,
részben a membranban, részben citoplazmatikusan.
A végleges lelet primer, lepidicus adenocarcinomat véle-
ményezett (T1aNO). A jobb kozépsd tiidSlebenyben jol
koriilhatarolt sejtprolifericié mutatkozott, eligazédéd
myofibroblastszer sejtekkel, néhiny lymphocytival,
plazmasejtekkel, makrofigokkal és mastocytikkal. Az
immunhisztokémiai vizsgilat EGFR-, cKIT-, ALKI- és
CD34-negativitdst mutatott. Mindezek alapjan diagné-
zisunk gyulladdsos myofibroblastos tumor (gyulladisos
pszeudotumor) lett (3. 4bra). Mivel a primer leiomyo-
sarcoma extrém ritkdn fordul el§, metasztizisok kizardsa
céljabol a beteg négyodgyaszati szakvizsgalaton esett at.
A miometriumban taldlt j6l koriilhatarolt laesio miatt a
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Bal oldal: retroperitonealis reszekdtum (harmadik malignus tumor). A pleiomort liposarcoma dtnézeti képe (He, 5x). Jobb oldal: p53 protein onko-
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beteg profilaktikus hysterectomidn és jobb oldali adne-
xectomidn esett at. Az eltavolitott laesioban mikroszko-
posan sem megndvekedett mitotikus aktivitas, sem cito-
l6giai atipia nem volt jelen. Méhleiomyoma igazolédott,
mely semmilyen kapcsolatban nem allt a tidSben 1évg
leiomyosarcomaval.

Egy év mulva, a retroperitoneum jobb oldalarél egy
30 x 32 x 45 mm-es elvaltozast tavolitottak el. A tumor-
ban magas mitotikus aktivitisti, myxoid, pleiomort, ati-
pusos zsirsejtekbdl felépiilé daganat volt lathatd. A tu-
morban sok savanyt mukopoliszaharidot (PAS-AK, pH
2,5) lehetett kimutatni. Immunhisztokémiailag vimen-
tin- és S100-pozitivitist, CK-KL1-, CD10-, Melan-A-,
HMB45-, dezmin- és CD34-negativitast detektaltunk.
A harmadik, metakrén elvéltozas pleiomorf liposarcoma-
nak bizonyult (4. 4bra). Az adjuvans terapia ellenére a
beteg 2007-ben elhunyt.

A fingyermek

Tizenhét éves fit, mellkasfali osteosarcomaval.

Az anya 17 éves fidnal 2010-ben a jobb 2. bordiban
1év6, 26 x 33 x 34 mm-es tumor miatt tortént mellkas-
fal-reszekci6é (5. dbra). A szovettani feldolgozds osteo-
idot termeld, sarcomatosus sejtproliferacidt igazolt sze-
kunder kalcifikicidval és részleges porcos differencial6-
dassal. A tumor a mellkasfali izomzatot, valamint a kor-
nyez§ lagyrészeket is infiltralta. Az immunhisztokémiai
vizsgilat SMA-pozitivitast, valamint CD34-negativitdst
mutatott, ami aldtimasztotta a ’high-grade’ osteosarco-
ma diagnézisit. Emellett p53-onkoprotein-akkumulaci-
ot és magas mitotikus proliferaciés ratat (Ki-67) észlel-
tink (6. dbra). A lokilisan recidivalo, 6 cm-es tumort
2011-ben re-reszekaltak. A tumor ekkorra mar a pleurat
és a tiid6t is infiltrdlta. Az immunhisztokémiai vizsgalat
megerdsitette a recidiv tumor eredetét. Az adjuvans ke-
moterapia ellenére a beteg 2 évvel kés6ébb elhunyt. Te-
kintettel arra, hogy a beteg csalddjaban, négy generaciot
vizsgalva, nyolc csaladtagnal 10 esetben fordult el§ ma-
lignus daganat, melyek a gyomrot, az eml&t, a vastagbe-
let, a tid&t, a csontvelSt, a csontot, valamint a lagyrésze-
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5. dbra | Mellkas-CT: térfoglalé folyamat a jobb 2. borda cliils§ ivén
ket érintették, genetikai vizsgalat tortént a felmerild
Li-Fraumeni-szindroéma esetleges igazolasira. Az emli-
tett csaladtagok atlagéletkora 43,2 év (13-70 év) volt.

Genetikai vizsgalat

A probandandl, vagyis a beteg anyanal (I111/2) a Li-Frau-
meni-szindréma hétterében dll6 TP53-gén (17p13.1)
kédold szakaszainak és az azokat hatarolé nem kédold
régidknak a direkt szekvenalasa tortént periférids vérbdl
izolalt genomi DNS-mintan (Department of Medical
Oncology, Dana-Farber Cancer Institute, Harvard Me-
dical School, Boston, MA, Amerikai Egyestilt Allamok).
A probandanal a betegség hatterében all6 misszensz mu-
taci6 (c.722C>G p.Ser241Cys) igazoloédott heterozigd-
ta formdban. Klinikailag érintett fidndl (IV,/2) a TP53-
gén muticiéjait igazoltuk. A probanda Kklinikailag
tiinetmentes fiatestvérénél (I11/1) és szintén tiinetmen-
tes lednyuknal (IV/1) a muticié nem igazolédott
(7. dbra).

6. ibra

A reszekalt bordatumor (a fidgyermek daganata) osteoidot termelé malignus sejtproliferaciénak bizonyult. Bal oldal: az osteosarcoma sz¢€li részlete

(He, 20x); jobb oldal: a tumor p53-pozitivnak bizonyult (immunhisztokémia, 20x)
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42é, eml6tumor

3F s s

13¢, leukaemia

70é? tidétumor

42é, sarcoma

40é, tumormentes

1
O
1 2

166, tumormentes

3 €.722C>G mutacid: negativ
/ 2 396, sarcoma, tiid6tumor

406, sarcoma

42é, elhunyt

17é, osteosarcoma

€.722C>G mutacio: negativ 196, elhunyt

7. dbra

Li—Fraumeni-szindrémaban szenvedd csaldd. A probanddnal (II1/2, nyil) és fidndl (IV/2) a betegség hitterében a TP53-génen csirasejtvonal-beli

¢.722C>G p.Ser241Cys muticié igazolddott heterozigdta formaban

Megbeszélés

A primer tiiddésarcoma rendkiviil ritka betegség, primer
tid6adenocarcinomdval egyiittes el6fordulisit a nem-
zetkozi irodalomban nem talaltuk. A bemutatott csalad-
ban el6fordulé6 malignus tumorok halmozoéddsa miatt
joggal gondoltunk a Li-Fraumeni-szindrémdra, amelyet
a genetikai vizsgalat is megerdsitett.

Azon csalidok esetében, ahol a klasszikus LES kritéri-
uma fenndll, 75%-ban megtaldlhaté a TP53 csirasejtvo-
nal-beli genetikai defektus [5], és a kor el@rehaladtival
novekszik a tumoros elvaltozasok megjelenésének koc-
kdzata. NGk esetében 31, férfiaknal 46 éves korra 50%-os
el6fordulasi valoszintiséggel, mig 70 éves korban mind-
két nemben 100%-ban jelennek meg tumorok [6]. A
Bougeard altal kozolt, 1730 francia LES-beteget feloleld
kohorszvizsgalat szerint a gyermekkorban megjelend
malignus elviltozds kumulativ incidencidja 5 éves korra
22%-ra, mig a 18,7 év elérésekor 41%-ra tehetS [6-9].

A LFS-as csaladok kezelésében és gondozasiban opti-
milisan multidiszciplinaris team miikodik kozre, mely-
nek része a sebész és onkolégus mellett patolégus, radi-
ologus, pszicholégus, klinikai genetikus és nem utolsé-
sorban csaladorvos.

Tekintettel arra, hogy a Li-Fraumeni-szindréma auto-
szomalis domindnsan 6rokl6dé korkép, jellemzé ra a val-
tozd expresszivitds, tehat a tiinetek eltéré idépontokban
jelennek meg, és kiilonboz6 tipust daganatok fordulnak
el§ egyiittesen. Igazoltan TP53-muticiét hordozé beteg
utddai nemtdl fiiggetleniil 50%-ban 6roklik a mutaciot,
vagyis 50%-ban varhaté a koribban részletezett valdszi-
niiséggel a klinikai tiinetek megjelenése.

Az érintett csaladok esetén felmeriil — akar 18 éves kor
el6tt — a preszimptémids diagnosztika lehetésége, hiszen
az igazoltan mutaciét hordozé egyének rendszeres el-

len&rzése lehetGséget ad az elvaltozasok korai diagnosz-
tizaldsara [10, 11].

A nemzetkozi irodalom alapjan az érintett csaladoknal
alkalmazhat6é a preimplanticids genetikai diagnosztika
(PGD), amely lehet6vé teszi az embrid betiltetését meg-
elézGen a csaladban el6fordulé muticié célzott vizsgila-
tat [12, 13]. Habar a malignus daganatok sziirésének
hasznossigit kimutattik, a p53-gén muticidja esetén
jelenleg még nem egyértelmten effektiv; szimos TP53-
muticidhoz kapcsolédd daganatos elviltozis lefolyisa
soran lathato egy tiinetmentes fazis, melyben korai stadi-
umban sztirhetd ki a betegség, igy javitva a terdpia hatd-
sossagat [ 14]. Sarcoma esetén a tiinetmentes idGszakban
végzett szlirés, sebészi és onkolbgiai kezelés hosszabb
talélést eredményez. Mas tumorokndl a szlirés eredmé-
nye nem ilyen egyértelmii [14]. A LFS-as betegeknél ké-
zenfekvé lenne a PET-CT rutinszerd alkalmazdsa sziirés
céljara [15], amellyel 10-20%-ban igazolhatok malignus
tumorok. Azonban a PET-CT alatti sugarterhelés miatt,
illetve azért, mert ezzel a modszerrel eddig csak el6reha-
ladottabb daganatokat tudtak igazolni, az MRI-vel tor-
ténd rutinszerd sziirést timogatja [15]. A nemzetkozi
szlrési protokoll [16] szerint génmuticiot hordozéd
egyéneknél, gyermek- (1. tdblazat) és telnttkorban (2.
tablazat) a tiblizatokban részletezett vizsgalatok java-
soltak.

A teljestest-MRI-szlirGvizsgilattal a tiinetmentes
esetek 13%-dban igazoldédott malignus daganat [15].
A gyermekkori sziirésre alkalmazott teljestest-MRI-t
szervspecifikus vizsgalatokkal is kiegészitik [6] (1. tabla-
zat).

Amennyiben lehetséges, a Li-Fraumeni-szindrémdban
cléfordulé daganatok agressziv sebészi kezelése javasolt,
amit indokolt esetekben onkologiai kezeléssel kell kiegé-
sziteni. Ez bemutatott eseteinkben is megtortént, azon-
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1. tablazat | Ajanlott LES-sz{irési protokoll gyermekeknél
Altaldnos kivizsgilis ACC (adrenocorticalis carcinoma) Agytumor Lagyrész- és csontsarcoma
Gyermek — Teljes fizikalis vizsgalat — Hasi és kismedencei ultrahang - Evenkénti agyi MRI — Evenként teljestest-MRI
(18 éves korig) 3—4 havonta (UH) 3-4 havonta (magnesesrezonancia-kép- (WBMRI)
— Barmilyen panasz esetén  — Kéros UH-lelet esetén: 3—4 alkotds); els6re kontrasztos
azonnali megbeszélés a havonta laborvizsgalat (totélis MRI, ha az els6 negativ,
kezelGorvossal tesztoszteron, dehidroepiand- akkor a kés@bbickben nativ
roszteron-szulfit, androsztén- MRI
dion)
LES = Li-Fraumeni-szindréma
2. tablazat | Ajanlott LES-szirési protokoll felnStteknél
Altaldnos kivizsgdlds ~ Agytumor Lagyrész- és EmlStumor Gastrointestinalis Melanoma
csontsarcoma tumor
FelnStt  — Teljes fizikalis vizs- (18 éves kor felett) (18 éves kor felett) — Eml&onvizsgalat (25 éves kor felett) (18 éves kor felett)
galat félévente — Evenként agyi — Evenkénti (18 éves kortdl) —2-5 évente fels§ - Evenként
— Barmilyen panasz MRI; elsére kontrasztos — Evente kétszer endoszkopia borgyobgyaszati
esetén azonnali kontrasztos MRI, WBMRI orvosi emlévizsgd-  + kolonoszkopia vizsgdlat
megbeszélés a ha az els6 negativ, — Evenkénti hasi és lat (20 éves
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ban a tumorok genetikai hattere miatt a rosszindulata
daganatok mashol, illetve lokalis recidivaként gyorsan és
kiterjedten jelentek meg. A leiomyosarcomdk azon el6-
rehaladott eseteiben, amikor a preoperativ kemoterapia-
t6l az elsédleges elviltozds megkissebbitése és kedve-
zG6bb reszekcids korilmények virhatok, doxorubicin-
ifoszfamid kombindcidval neoadjuvins kemoterapia java-
solhat6 [17]. A posztoperativ kemoterdpia eredményei
cllentmonddsosak. A legtobb vizsgilatban doxorubicin-
monoterdpiat vagy doxorubicinalaptt kombinacidkat al-
kalmaztak. Az EORTC nagy betegszdmt tanulmdnya-
ban nem volt haszna a posztoperativ kemoterdpidnak
[18], azonban 18 adjuvans vizsgilat metaanalizisében a
doxorubicinbizist kezelés mind az 5 éves, mind pedig a
teljes talélés tekintetében elényds volt [19]. Jelenleg
nincs rutinajdnlds, de 10 cm-nél nagyobb, ’high-grade’
tumorok vagy inkomplett reszekcié esetén adjuvans ke-
moterapia javasolhaté [17, 20]. A sajit betegeinknél al-
kalmazott kemoterapids kezelések sem bizonyultak ér-
demben sikeresnek. Az elérehaladott leiomyosarcomak
els6dleges kezelési lehet&sége évtizedeken at a doxoru-
bicin- vagy ifoszfamidkemoterdpia volt. Napjainkra a do-
xorubicin mellett alkalmazott olaratumab (platelet-
derived growth factor receptor inhibitor - PDGFRI) lett
az egyik legperspektivikusabb kombinicié, mely 11,8
hoénappal novelte meg a teljes talélést az dGnmagaban al-

kalmazott doxorubicinnel szemben [21]. A masodvonal-
beli szerek koz¢é tartozik a trabektedin [22], a pazopanib
[23], az eribulin [24], illetve a gemcitabin-docetaxel
[25]. Az utébbi években egyre nagyobb hangsutlyt kap a
preciziés medicina, amelyben a szovettani mintak vagy
akdr a vérben keringd tumorsejtek genetikai elemzésével
nyerhetiink informaciét a daganat kialakulasaért felelGs
hibas génekrdl, ahogyan eseteinknél is igazolddott a p53
tumorszuppresszor gén hibdja, mely lagyrész- és osteo-
sarcomdkban igen gyakori mutdcié [26]. Szimos mole-
kularisterapia-alapti készitmény van jelenleg is fejlesztés
és tesztelés alatt a mutdns p53 célzott, tumorellenes fel-
haszndldsara [26], melyek jovébeli alkalmazasa sikere-
sebb kimenetelt eredményezhet a molekularis célpont
ismerete esetén.

Kovetkeztetés

A primer pulmonalis leiomyosarcoma extrém ritka ma-
lignus tumor. Adenocarcinomaval, valamint mas tumo-
rokkal val6 egyiittes el6fordulasa felvetheti a Li—-Fraume-
ni-szindréma lehet8ségét. Hasonl6 esettel az irodalom-
ban nem talilkoztunk. Ezen daganatok els6dleges keze-
lése sebészi, amit lehetség szerint onkoldgiai kezeléssel
kell kiegésziteni. Részletes patoldgiai és genetikai vizsga-
latok igazolhatjik a ’germline’ p53-muticiét, amely a
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rossz prognoézisi Li-Fraumeni-szindréma genetikai
megjelenését bizonyithatja. A Li-Fraumeni-szindrémas
csalddok tagjainak sz{irése a nemzetkozi irodalom ajanla-
sa szerint javasolt.

Anyagi tamogatis: A szerzEk anyagi timogatisban nem
részesiiltek.

Szerzoi munkamegosztis: S. A.: A cikk megirasa, kutat6-
munka. T. L.: A kézirat lektoraldsa. P. K., K. L., L. A.:
Adatgytijtés. M. A.: Az onkolodgiai rész lektoralasa. T. D.:
A genetikai rész lektordlasa. O. A.: Adatgytjtés, lekto-
ralas. F. J.: Lektoralds, a cikk megirdsinak koordindldsa.
A cikk végleges valtozatat valamennyi szerzé elolvasta és
jovihagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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