


37

Szerkesztôbizottság elnöke:

Kemény Lajos dr.

Fôszerkesztô:

Temesvári Erzsébet dr.

Fôszerkesztô helyettes:

Marschalkó Márta dr.

Szerkesztô:

Pónyai Györgyi dr.

A szerkesztôbizottság tagjai:

Baló-Banga J. Mátyás dr. Korom Irma dr.
Bata-Csörgô Zsuzsa dr. Nagy Károly dr.

Battyáni Zita dr. Nebenführer László dr.
Kobza Black Anikó dr Oláh Judit dr.

Daróczy Judit dr. Podányi Beáta dr.
Dobozy Attila dr. Remenyik Éva dr.
Farkas Beatrix dr. Schneider Imre dr.

Gyulai Rolland dr. Simon Miklós dr.
Holló Péter dr. Somlai Beáta dr.

Horkay Irén dr. Szegedi Andrea dr.
Horváth Attila dr. Török László dr.
Hunyadi János dr. Vasas Lívia dr.

Husz Sándor dr. Várkonyi Viktória dr.
Kárpáti Sarolta dr. Wikonkál Norbert dr.

TARTALOM
92. évf. 2016. 2. szám

Nagy Gabriella dr.:
Dr. Károlyi Zsuzsánna fôorvosnô köszöntése....................................................................................................................................39
Nagy Gabriella dr., Tóth Ágnes dr., Károlyi Zsuzsánna dr.:
Állati szôrök okozta kontaktallergiák ................................................................................................................................................41

Sziray Ágnes dr., Károlyi Zsuzsánna dr.:
A szûrôvizsgálatok és vakcináció jelentôsége psoriasis biológiai válaszmódosító kezelése elôtt ....................................................48

Jakab Kinga dr., Károlyi Zsuzsánna dr., Nagy Gabriella dr.:
A Miskolci Semmelweis Kórház Bôrgyógyászati Osztályán 2008-2015 között kezelt pemphigusos esetek elemzése....................57

Tóth Ágnes dr., Károlyi Zsuzsánna dr., Nagy Gabriella dr.:
Az elmúlt 5 év trendje a kontakt allergiák elôfordulásában a Miskolci Semmelweis Kórház Allergológiai 
Szakrendelésének beteganyagában ....................................................................................................................................................64

KAZUISZTIKA

Majoros Tibor dr., Károlyi Zsuzsánna dr., Takács István dr., Nagy Gabriella dr.:
Darázscsípés kapcsán diagnosztizált szisztémás mastocytosis esete.................................................................................................70

Dózsa Anikó dr., Károlyi Zsuzsánna dr., Mórocz István dr.:
Sutton naevust utánzó melanoma ......................................................................................................................................................76

Paulenka Kinga dr., Dózsa Anikó dr., Mórocz István dr., Barna Tibor dr., Károlyi Zsuzsánna dr.:
Sister Mary Joseph csomó - colon adenocarcinoma metastasis a köldökben....................................................................................82

Irinyi Beatrix dr.:
Az azelainsav egy különleges sav......................................................................................................................................................85

Várkonyi Viktória dr.:
HPV vakcináció helye a condyloma acuminatum ellátásában és megelôzésében.............................................................................90

Könyvismertetés ................................................................................................................................................................................95

A Bôrgyógyászati és Venerológiai Szemle folyóiratban megjelent valamenyi eredeti írásos és képi anyag közlési joga a szerkesztôséget 
illeti. A megjelent anyagnak – vagy egy részének – bármely formában való másolásához, felhasználásához, ismételt megjelentetéséhez a

szerkesztôség írásbeli hozzájárulása szükséges.

BÔRGYÓGYÁSZATI ÉS VENEROLÓGIAI SZEMLE

DERMATOLÓGIAI TÁRSULAT HIVATALOS KÖZLEMÉNYE
OFFICIAL JOURNAL OF THE HUNGARIAN DERMATOLOGICAL SOCIETY

2016 Bôrgy aprilis tartalom  4/27/16  9:29  Page 1



38

President of editorial board:

L. Kemény MD

Editor – in – chief:

E. Temesvári MD

Deputy editor – in – chief:

M. Marschalkó MD

Editor:

Gy. Pónyai MD

Editorial Board:

J. M. Baló-Banga MD I. Korom MD
Zs. Bata-Csörgô MD K. Nagy MD

Z. Battyáni MD L. Nebenführer MD
A. Kobza Black MD J. Oláh MD

A. Dobozy MD B. Podányi MD
J. Daróczy MD É. Remenyik MD
B. Farkas MD I. Schneider MD
R. Gyulai MD M. Simon MD

P. Holló MD B. Somlai MD
I. Horkay MD A. Szegedi MD

A. Horváth MD L. Török MD
J. Hunyadi MD L. Vasas PhD

S. Husz MD V. Várkonyi MD
S. Kárpáti MD N. Wikonkál MD

CONTENTS
Vol. 92. N° 2. 2016.

Gabriella Nagy:
Greeting of Dr. Károlyi Zsuzsánna ....................................................................................................................................................39
Gabriella Nagy, Ágnes Tóth, Zsuzsánna Károlyi:
Animal hair caused contact allergy....................................................................................................................................................41

Ágnes Sziray, Zsuzsánna Károlyi:
The importance of screening and vaccination in patients with psoriasis prior to initiating biological therapy ................................48

Kinga Jakab, Zsuzsánna Károlyi, Gabriella Nagy:
Pemphigus cases at the Department of Dermatology Semmelweis Hospital Miskolc between 2008-2015 .....................................57

Ágnes Tóth, Zsuzsánna Károlyi, Gabriella Nagy:
The contact allergens’ in the past five years among patients of the Allergology 
Department in the Semmelweis Hospital, Miskolc ...........................................................................................................................64

CASE REPORT

Tibor Majoros, Zsuzsánna Károlyi, István Takács, Gabriella Nagy:
The case of systemic mastocytosis diagnosed in connection with wasp sting ..................................................................................70

Anikó Dózsa, Zsuzsánna Károlyi, István Mórocz:
Sutton naevus like melanoma ............................................................................................................................................................76

Kinga Paulenka, Anikó Dózsa, István Mórocz, Tibor Barna, Zsuzsánna Károlyi:
Sister Mary Joseph’s node - Cutaneous metastasis of colon adenocarcinoma ..................................................................................82

Beatrix Irinyi:
The azelaic acid is a special acid .......................................................................................................................................................85

Viktória Várkonyi:
The role of HPV vaccination in management and prevention of condyloma....................................................................................90

Book review .......................................................................................................................................................................................95

BÔRGYÓGYÁSZATI ÉS VENEROLÓGIAI SZEMLE

DERMATOLÓGIAI TÁRSULAT HIVATALOS KÖZLEMÉNYE
OFFICIAL JOURNAL OF THE HUNGARIAN DERMATOLOGICAL SOCIETY

2016 Bôrgy aprilis tartalom  4/27/16  9:29  Page 2



Dr. Károlyi Zsuzsanna fôorvosnô köszöntése

Dr. Károlyi Zsuzsánna 1951. augusztus 13-án született
Budapesten, Károli Gáspár leszármazottjának számító ôsi,
református családban, orvos dinasztia tagjaként. Gyer-
mekkorának elsô éveit a fôvárosban töltötte, 1956-ban a
család Kazincbarcikára került, ahol édesapja a sebészet
osztályvezetô fôorvosa lett, édesanyja tanítónôként dolgo-
zott. Középiskolai tanulmányait helyben végezte, kezdet-
ben nyelvtanárnak készült, végül családi indíttatásra dön-
tött úgy, hogy orvos lesz.

Orvosi diplomáját 1975-ben a Debreceni Orvostudomá-
nyi Egyetemen szerezte. Végzés után a Miskolci Semmel-
weis Kórház Bôrgyógyászati Osztályán helyezkedett el,
bôrgyógyászati-venerológiai és kozmetológiai szakvizs-
gáját 1979-ben jeles eredménnyel tette le Debrecenben.

Kezdô orvosként Balogh Miklós, majd késôbb Molnár
László osztályvezetô fôorvosok mellett sajátította el és
terjesztette ki szakmai ismereteit. Fiatal szakorvosként az
Allergológiai Szakambulanciát vezette. Elsô klinikai kuta-
tása a kozmetikumok irritatív és szenzibilizáló hatásának,
fényvédô krémek faktorszámának vizsgálata volt. Ebben
az idôben kezdett foglalkozni fototerápiával is. Egyik elsô
közleményében a szelektív fototerápia alkalmazásáról
számolt be psoriasisban.

A 90-es évek elején a göttingeni Bôrklinikán járt tanul-
mányúton, itt sajátította el a méh- és darázsméreg elleni
hiposzenzibilizálás módszerét, melyet – az országban az
elsôk között – osztályunkon is bevezetett.

Osztályvezetô fôorvosi kinevezését 1996. februárjában
nyerte el. Jól felszerelt osztályt és egy aktív orvoscsapatot
örökölt. Intenzív tudományos tevékenységbe kezdett, és
hamarosan országos elismertséget vívott ki több területen

is. Elsôdleges célja volt, hogy erôsítse a kórházban a bôr-
gyógyászati szakma megbecsülését, presztízsét, szorosra
vonja a kapcsolatot a társszakmákkal, különösen a belgyó-
gyászattal. Ekkor a gyulladásos bélbetegségek és a belsô-
szervi daganatok bôrtüneteivel kezdett behatóan foglalkoz-
ni. Az Orvosi Hetilapban megjelent, cutan paraneoplasiák
témában írt munkája Markusovszky-díjat, a Hypertrichosis
lanuginose aquisita címû közleménye a Bôrgyógyászati és
Venerológiai Szemle Nívódíját nyerte el. 1999-ben Amsz-
terdamban az Európai Bôrgyógyász Kongresszuson a
„Gyulladásos bélbetegségek bôrtünetei” címû posztere
szintén díjat nyert közel ezer poszter között. 1999-ben a
Bôrgyógyászati Osztály a Semmelweis Kórházon belül új
épületbe költözött. Az új helyen egy régi álom vált valóra,
bôrsebészeti mûtô is létesült, így a bôrtumorok diagnoszti-
káját és mûtéti megoldását egy helyen tudták elvégezni,
plasztikai sebész kollégák bevonásával. Károlyi fôorvosnô
a 2000-es évektôl vezette be az onkodermatológiai szak-
rendelést, a melanomás betegek centralizált kezelését és
gondozását. Dermatoszkópos ismereteit Münchenben, Ná-
polyban, Barcelonában és Bécsben különbözô dermatosz-
kópos kurzusokon szerezte meg, illetve mélyítette el. A
Pittsburghi Rákkutató Intézetben a melanoma interferon
kezelését tanulmányozta. Mindig fogékony volt az új, mo-
dern diagnosztikai eljárásokra és technikai eszközökre, el-
sôként alkalmazott régiónkban – akkor még újdonságnak
számító – dermlite-ot és videodermatoszkópot, mely a me-
lanoma korai felismerésében nagy jelentôséggel bír.

A hajbetegségek diagnosztikájában bevezette a trichosz-
kópiát. Új terápiás eljárásként meghonosította az osztá-
lyon a kriosebészetet. Bôvítette az osztály fényterápiás
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részlegét. Magyarországon a PUVA-fürdô kezelést osztá-
lyunkon alkalmazták elôször, ennek kapcsán a Bôrgyó-
gyászati és Venerológiai Szemlében nívódíjat nyert közle-
mény született.

2008-ban a Miskolci Bôrgyógyászati Osztály akkreditá-
ciót nyert biológiai terápia alkalmazására psoriasis vulga-
risban. Ettôl az idôtôl érdeklôdése a biológiai terápia bôr-
gyógyászati szövôdményei felé irányult. Részben saját,
részben gasztroenterológiai és reumatológiai kollaborá-
cióban szerzett tapasztalatairól számos hazai és nemzetkö-
zi fórumon, publikációkban számolt be. Ezen alapokon
elindulva ma már az osztályon évente átlag 130-140 sú-
lyos fokú psoriasis miatt gondozott beteg részesül bioló-
giai terápiában.

Számos munkája jelezte jártasságát a bôrgyógyászati in-
fektológia területén is, kollégáival mikológiai témában
publikált cikkeket hazai, alpok-adriai és japán folyóiratok-
ban. A cutan strongyloidiasis bôrtünetei német nyelvû
elôadása mellett az Orvosi Hetilapban, míg a Mycobacteri-
um marinum infekciót a Bôrgyógyászati és Venerológiai
Szemlében összefoglaló közleményben ismertette. Ha-
zánkban osztályunkon alkalmaztak elôször szisztémás
ivermectin kezelést terápia rezisztens scabiesben, errôl írt
cikküket szintén nívódíjjal jutalmazták. A bôrgyógyászati
szakmán belül szerteágazó érdeklôdését jelzi, hogy publi-
kációi jelentek meg acne, ekzema, kontakt allergia, alope-
cia, lymphoma témakörben egyaránt, foglalkozott az ún.
aquatic dermatosisokkal, közelebbrôl a tûzkorall és medú-
zacsípés bôrtüneteivel, keresztes vipera okozta bôrreak-
ciókkal, terhességi dermatosisokkal, a tetoválás és piercing
viselés bôrgyógyászati szövôdményeivel, terhességi syphi-
lissel is. Szerzôtársaival elsôk között számoltak be az
ACE-gátlók okozta Quincke-ödémáról az Orvosi Hetilap-
ban.

Orvosi pályafutása alatt közel 400 tudományos elôadást
tartott, közel 100 közleménye jelent meg magyar, angol és
német nyelven, melynek felében elsô szerzô volt.

Egy könyvet szerkesztett „Az emésztôszervi betegségek
bôrtünetei” címmel, mely 2008-ban a Medicina Könny-
kiadó gondozásában jelent meg, négy könyvfejezetet írt,
egy referáló folyóiratnak volt szerkesztôje éveken át. Prá-
gában, Firenzében, Barcelonában, Londonban, Párizsban,
Amszterdamban, Isztambulban mutatott be poszter
elôadást. Összesen 6 alkalommal vett részt a müncheni
Bôrklinika által szervezett német nyelvû továbbképzô hé-
ten. Rendszeres látogatója az Amerikai és Európai Bôr-
gyógyász Társaság kongresszusainak.

2000 óta tagja a Magyar Dermatológus Társaság ve-
zetôségének, a Bôrgyógyászati Szakmai Kollégiumnak,
néhány éve annak Tanácsának. A szakfelügyeleti rend-
szer feloszlásáig megyei, illetve regionális bôrgyógyász
szakfelügyelôként dolgozott, négy évig a Borsod Me-
gyei Orvosi Kamara Szakmai Bizottságának elnöke
volt.

Magas színvonalú szakmai tevékenységét és tudomá-
nyos munkásságát számos elismeréssel jutalmazták. Mun-
kahelyén 2006-ban Semmelweis emlékplakettel tüntették
ki, a kórház igazgatóságának falán elhelyezett márvány-

táblán ôrzik nevét a kórház legkiválóbb orvosai között.
Szintén ebben az évben az MDT Nagygyûlésén szakmai
tevékenységének elismeréseként Kaposi Mór emlékérem-
mel jutalmazták.

A bôrgyógyászai osztályon eltöltött négy évtizede alatt
30 orvossal dolgozott együtt, vezetése alatt 15 orvos szer-
zett szakvizsgát, ebbôl 2 orvos második szakvizsgára tett
szert.

„Nagyon sok áldozatot és lemondást követelô hivatás a
miénk, ahol folyamatos önképzésre van szükség” – mond-
ta gyakran Károlyi fôorvosnô. Mindezek ellenére, aki
mellette dolgozott, annak sosem tûnt úgy, hogy ez áldozat
lett volna a számára. Szenvedélyesen kereste az újat és a
folyamatos megújulás lehetôségét, szakmai útjairól min-
dig feltöltôdve tért haza, ismereteit a gyakorlatban szinte
azonnal kamatoztatta. Fáradhatatlanul és nagy teherbíró
képességgel dolgozott a munkájának utolsó napjáig mind
az osztály alapellátásában, mind vezetôi és tudományos
tevékenységét tekintve egyaránt. Szabadidejének nagy ré-
szét is a szakmája töltötte ki, hetente két alkalommal ma-
gánrendelésén fogadta betegeit. Munkájában elfáradva
munkában pihent meg, legnagyobb szerelme, hobbija to-
vábbra is szakmája, a dermatológia maradt.

Kimagasló szakmai tevékenysége mellett mindig igye-
kezett megtalálni az egyensúlyt munkája és családja kö-
zött. Férjével, aki szintén orvos, belgyógyász-gasztroente-
rológus két fiú gyermeket neveltek, az idôsebbik belgyó-
gyász-aneszteziológus-kardiológus szakorvos, a Borsod
Megyei Kórház Kardiológiai Osztályának osztályvezetô
fôorvosa, a fiatalabb Budapesten egészségügyi vonalon
tevékenykedô közgazdász.

A kiegyensúlyozott családi háttér a dominánsan nôi kol-
lektívából álló munkaközösség irányítására is kisugárzott.
Rendkívüli empátiás készségének, objektív és optimista
életszemléletének köszönhetôen a szakmai támogatáson
túl a személyes problémák megoldásában is mindig kész-
ségesen nyújtott segítséget.

Dr. Károlyi Zsuzsánna az elmúlt két évtized osztályve-
zetô fôorvosaként biztos szakmai tudásra alapozva, mély
elkötelezettséggel alkotta meg a jelenleg országosan is
elismert, magas színvonalú miskolci Bôrgyógyászati Osz-
tály és a hozzá tartozó Bôrgyógyászati és Nemibeteg
Gondozó Intézet mûködési egységét, ahol vezetése alatt a
dermatológia szinte minden ágazatában jelentôs fejlôdést
ért el. A magyar dermatológia kiemelkedô egyénisége,
nemzetközileg is elismert szaktekintély. Eddigi sikeres
életútját kemény, kitartó munkamorál, lényeglátó, objek-
tív, de humánus, etikus és betegcentrikus gondolkodás-
mód jellemezte. Szakmai öröksége megtisztelô feladat,
nagy felelôsség, élete követésre méltó példa az utókor
számára.

A Bôrgyógyászati és Venerologiai Szemle jelen számá-
ban megjelent közleményeinkkel szeretnénk jelképesen
köszönetet mondani áldozatkész munkájáért. Kívánunk jó
egészséget, hosszú boldog nyugdíjas éveket és további si-
kereket szakmai tevékenysége során! 

Dr. Nagy Gabriella 
megbízott osztályvezetô fôorvos
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Állati szôrök okozta kontaktallergiák

Animal hair caused contact allergy

NAGY GABRIELLA DR., TÓTH ÁGNES DR., KÁROLYI ZSUZSÁNNA DR.

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház
Bôrgyógyászati Osztály, Miskolc

ÖSSZEFOGLALÁS

Az állati szôrök okozta allergiás rhinitis és asthma évtize-
dek óta növekvô egészségügyi problémát jelent az urbanizá-
lódott országokban. Az utóbbi években extrém módon elter-
jedt a különbözô hobbiállatok tartása, mely a beltéri aller-
gének koncentrációjának jelentôs emelkedéséhez, továbbá
új, ritka vagy egzotikus fajokkal szembeni túlérzékenységhez
vezetett. Az állatokkal való kontaktus kapcsán egyre több-
ször észleljük korai vagy késôi típusú allergiás bôrtünetek
megjelenését is. Ennek diagnózisát a klasszikus bôrpróbák
és in vitro vizsgálatok hivatottak alátámasztani, azonban
ezek a módszerek számos hibával terheltek. Újabban a klini-
kai kutatásban már bevált komponens vagy allergén specifi-
kus in vitro tesztek váltak hozzáférhetôvé, melyek szenzitivi-
tása nagyobb, a szenzibilizáció pontosabban diagnosztizál-
ható és lehetôséget adnak a keresztallergiák vizsgálatára. 

A rekombináns technikával elôállított, standardizált al-
lergének a közeli jövôben megteremthetik a lehetôségét a
célzott allergénspecifikus immunterápiának is. A szerzôk át-
tekintik az állati szôrök okozta kontaktallergiákkal kapcso-
latos újabb kutatásokat, irodalmi áttekintést adnak az ezek
alapján ismertté vált allergénekrôl és keresztallergiákról.
Saját klinikai anyagukból származó három eset kapcsán be-
mutatják az állatszôr okozta kontaktallergiák diagnosztikai
nehézségeit. Az irodalmi adatok alapján javasolják a re-
kombináns technikával elôállított, standardizált allergének-
kel végzett tesztek alkalmazását, hazai bevezetését. 

Kulcsszavak: 
állati szôr allergia - rekombináns allergének -

keresztallergia 

SUMMARY

Animal hair and dander caused allergic rhinitis and
asthma have implied an increasing health problem in
urbanized countries for decades. In recent years extreme
habits of keeping pets led to an overwhelming allergen
exposure in households and also to increasing
hypersensitivity to novel rare or exotic animal fur. Skin
contact with these species may provoke type I or type IV
cutaneous hypersensitivity. Its diagnosis is based upon the
classical skin tests and in vitro examinations but these
techniques have certain limits. Recently the component or
allergen specific in vitro tests were introduced into
clinical practice, which proved to be exact in earlier
research studies and were found to be more sensitive. The
test more accurately proves hypersensitivity and feasible
for detecting cross-allergies. These standardized
allergens, synthetized with recombinant techniques, may
also be appropriate for allergen specific immutherapy in
the future. 

The authors give an overview upon the current
publications on animal dander related contact allergy,
summarize the known allergens and cross allergies of
furry animals. They demonstrate the diagnostic problems
in three of their clinical cases. In accordance with the
literature they recommend the introduction of novel test
methodology into practice in Hungary. 

Key words: 
animal hair allergy - recombinant allergens -

cross-allergies

Az emberiség több ezer éve együtt él a háziállatokkal,
mégis csak a XX. század második felétôl, az urbanizáció
felgyorsulásától jelentenek egyre nagyobb problémát az
állati szôrök okozta allergiák.

A túlérzékenység következtében elsôdlegesen légúti tü-
netek jelentkeznek, leggyakrabban rhinitis, rhinoconjunk-
tivitis vagy asthmatikus panaszok. A megbetegedések szá-

ma gyorsan növekszik, ami komoly kihívást jelent az
egészségügy számára. Az utóbbi néhány évtizedben a lég-
úti betegségek mellett egyre gyakrabban számolnak be ál-
lati szôrök okozta korai és késôi típusú kontaktallergiás
bôrtünetekrôl is (1, 2). Ezeket kezdetben elsôsorban állat-
gondozók és állategészségügyi dolgozók körében észlel-
ték, mint foglakozási betegséget. Késôbb a hobbiállatok
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elterjedésével a lakosság körében is egyre gyakrabban ke-
rültek felismerésre. A szenzitizáltság nem jelent egyben
betegséget is, az állati szôr ellen termelôdött antitestek in
vivo vagy in vitro eljárással tünetmentes egyének között
is nagy számban kimutathatók. 

Epidemiológia

A rhinoconjunctivitist és asthmát kiváltó leggyakoribb
beltéri allergéneknek hosszú ideig a háziporatkát és a kü-
lönbözô penészgombafajokat tartották. A legfejlettebb ál-
lamokban azonban már 10-15 éve megfigyelték, hogy
ezek jelentôsége csökken és helyüket a háziállat (elsôsor-
ban a macska) szôr okozta allergia veszi át. Plaschke és
munkatársai skandináv populáción végzett, közel 2000
véletlenszerûen kiválasztott önkéntes bôrtesztjének és
specifikus IgE-vizsgálatainak eredményét összegezve
megállapították, hogy állati szôr érzékenységet jelzô pozi-
tív teszteredmények mellett sokkal gyakrabban észleltek
valódi légúti allergiát, mint háziporatka, vagy akár kültéri
(pl. pollen) allergének tesztjeinél (3). Az elôbbi esetekben
a szenzibilizáció gyakrabban nyilvánul meg klinikai tüne-
tekben is, tehát a tesztekkel kimutatható túlérzékenység
ismeretében elvileg megbecsülhetô a valódi szôrallergiák
száma. Felnôtt populáción végzett nagyobb felmérések
alapján a macskaszôr szenzibilizáció a fejlett országokban
10-15%-ra tehetô (4). Kevés adat áll rendelkezésre a ku-
tyaszôrrel kapcsolatban, míg más házikedvenc fajokról in-
kább csak sporadikus közleményeket találunk. 

A valódi allergiák pontos számának meghatározását ne-
hezíti, hogy a szenzibilizált állapot nem jár feltétlenül kli-
nikai tünetekkel is. Bár az IgE-mediálta folyamatokat so-
káig a „minden vagy semmi elve alapján mûködônek” tar-
tották, újabban kérdések merülnek fel ezzel kapcsolatban.
Angol szerzôk 5 éves kor alatti gyerekeken végeztek meg-
figyeléseket, mely során a különbözô beltéri allergének
elleni specifikus IgE-szintek és a légúti tünetek/légzés-
funkció összefüggéseit vizsgálták. Megállapították, hogy
a klinikai tünetek nem dichotomikusan, hanem logaritmi-
kusan korreláltak a specifikus IgE-szintekkel, annak
emelkedésével gyakoribbá illetve súlyosabbá váltak, a
légzésfunkciós paraméterek romlottak (5). Ebbôl követke-
zik, hogy az in vitro tesztekkel akkor tudnánk jól megjó-
solni a klinikai formában is megnyilvánuló allergiát, ha
(standardizált antigének használata mellett) meg lehetne
határozni azokat az IgE-titer értékeket, amely felett a tü-
netek már nagy valószínûséggel fennállnak. 

További problémát jelent azonban, hogy egyes szenzibili-
zált egyének akár emelkedett IgE-szint mellett is tünetmen-
tesek maradhatnak. E specifikus tolerancia pontos oka ak-
tuálisan is intenzív kutatás tárgya. Platts-Mills és munka-
társai macskaszôr expozíciónak kitett gyermekeken vizs-
gálták a macska major antigénjével (Fel d 1) szemben ter-
melôdött antitestek szintjét (6). Megállapították, hogy ma-
gasabb Fel d 1 koncentráció ellenére a szenzitizáció mérté-
ke nem feltétlenül növekszik, ugyanakkor az antigénnel
szemben magas titerû IgG és IgG4 izotípusokat tudtak ki-
mutatni. Ugyanebbôl az intézetbôl nemrégiben publikáltak
egy vizsgálatot, melyben macskaszôr expozíciónak koráb-

ban kitett, majd diákotthonban, allergénmentes környezet-
ben tanuló gyermekek specifikus IgE, valamint Fel d 1 elle-
ni IgG és IgG4 szintjét monitorizálták. Az in vitro vizsgála-
tokkal szenzibilizáltnak kimutatott (spec. IgE pozitív) és a
nem szenzibilizálódott csoportban is ugyanazt tapasztalták:
a kezdeti magas, Fel d 1 elleni IgG és IgG4-szintek lecsök-
kentek az allergén expozíció megszûntével. Ugyanakkor a
specifikus IgE-szint a vizsgált 8 hónap alatt változatlan ma-
radt az egyébként tünetmentes diákokban (7). A megfigye-
lések arra engednek következtetni, hogy az IgG/IgG4 ter-
melôdése toleranciát eredményez a vizsgált emberekben.
Mindezek alapján nyilvánvaló, hogy a szenzibilizált egyén-
ben számos tényezô befolyásolja az allergiás tünetek kifej-
lôdését, s egyelôre nem rendelkezünk olyan módszerrel,
mellyel a manifeszt allergia elôre megjósolható. 

Ha az állati szôr allergiák elôfordulása a populációban
nem is állapítható meg pontosan, az esetek számának fo-
lyamatos emelkedése vitathatatlan. 

A túlérzékenységi reakciók megszaporodása több ténye-
zôre is visszavezethetô: 

a) Az állattartási szokások megváltozása. 
A házikedvencként tartott kisállatok száma az utóbbi
évtizedekben robbanásszerûen nôtt, továbbá a tradí-
cionális kutya- és macskatartás mellett számos új faj
is népszerûvé vált. Egy spanyol felmérés adatai alap-
ján 2009-ben a spanyol háztartások 60%-ában volt
valamilyen kedvtelésbôl tartott állat (46,7 millió la-
kos közül kutyát 5,5 millió, macskát 4,0 millió, ma-
darat 7,0 millió, egyéb házikedvencet 6,5 millió em-
bert tart) (8). Magyarországon a PetVet adatai alap-
ján a regisztrált kutyák száma 2014-ben 3 millió volt
(9,9 millió lakosra), ami az európai átlaghoz képest
igen magas arány. Becslések alapján a macskatartók
száma is körülbelül ugyanennyire tehetô. 

b) Urbanizációs tényezôk.
A modern lakások kis belmagassága, egyre tökélete-
sebb szigetelése, a túlfûtött, száraz levegô, a bezár-
kózott életmód egyaránt kedveznek a szenzibilizá-
ció kialakulásának (9).

c) A tolerancia kialakulásának hiánya. 
Az állati szôr tolerancia immunológiai hátterét vizs-
gáló, elôzôekben tárgyalt munkákon kívül (6, 7),
demográfiai tanulmányok is bizonyították, hogy az
elsô néhány életévüket „steril” környezetben töltô
gyermekek szignifikánsan gyakrabban válnak aller-
giássá állati szôrökkel, parazitákkal szemben. 

Wegienka és munkatársai (10) 566 amerikai gyermek
18 éves utánkövetése során bizonyították, hogy tartósan
kutya- vagy macskaszôrrel érintkezôknél csak fele olyan
gyakorisággal alakult ki szenzibilizáció felnôtt korukig,
mint a „steril” környezetben élôknél. Tanulmányukban al-
lergén specifikus IgE-szinteket tudtak mérni a teljes nyo-
monkövetési periódus alatt, s néhány nagyon fontos kö-
vetkeztetést sikerült levonni azokból. Kimutatták, hogy a
tolerancia szempontjából kritikus az elsô életévben bekö-
vetkezett expozíció, illetve hogy az legalább két hétig
fennálljon. A késôbbi és a többszöri (kumulatív) expozíció
már nem befolyásolta a toleranciát. 
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Az állati szôr okozta hiperszenzitivitás és allergia leg-
fontosabb törvényszerûségeit döntôen légúti allergiás
betegeken végzett vizsgálatokból ismerjük. Az állati szô-
rök okozta allergiás bôrtünetek csak az utóbbi idôben
kerültek a figyelem középpontjába, korábban inkább
csak állatgondozók, állatorvosok, illetve laboratóriumi
állatokkal dolgozók foglalkozási allergiájaként váltak is-
mertté (11, 12). Finnországban például a leggyakoribb
foglalkozási kontaktallergiaként a szarvasmarhaszôr al-
lergiát tartották számon (1). Néhány közlemény ritka
esetekrôl is megjelent, például zsiráfszôr allergiáról
(13). A két leggyakoribb házikedvenc, a kutya és a
macska legfontosabb allergénjeit (14, 15) is hamar tisz-
tázták, majd intenzív kutatás indult a minor allergének
feltárására. Napjainkban a kisállattartás elterjedésével
számos új species okozta allergiás dermatitist leírtak, így
közöltek már csincsilla okozta urticariát (16),  menyét-
szôr kiváltotta protein kontakt dermatitist (2), de gyako-
riak az egér, futóegér, hörcsög, nyúl, törpemalac túlérzé-
kenységrôl beszámoló publikációk is (17). Ezek döntô
többségénél már a fôbb allergéneket is meghatározták, a
molekulaszerkezeti elemzések pedig magyarázattal szol-
gálnak a köztük létrejövô keresztallergiákra is. 

Állatszôr allergének, a keresztallergiák háttere

Már régóta ismert, hogy a szôrszálaknak önmagukban
alig van allergén potenciáljuk, a túlérzékenységet elsô-
sorban a szôrszálhoz tapadó, epidermisrôl levált hámle-
mezkék fehérjemolekulái okozzák. Az allergén palettát
tovább bôvíti, hogy az elhalt lemezkéken az állat nyálá-
nak, verejték- és bûzmirigyeinek, faggyúmirigyeinek el-
választott termékei is koncentrálódnak, s ehhez társulhat-
nak még a vizelettel vagy széklettel kiválasztott anyagok,
valamint az állaton élôsködô ízeltlábúak (bolha, rüh, tetû)
szekrétumai is. A mikroszkópikus méretû lemezkék a le-
vegôbe kerülve sokáig lebegnek, majd leülepedve a tár-
gyakra tapadnak, s így az állat jelenléte nélkül is allergiás
tüneteket okozhatnak (18). A Prick tesztek és atopy patch
tesztek során használt gyári extraktumok a levált hámle-
mezkék (hámkaparék) kivonatát tartalmazzák, ezért több-
féle, különbözô eredetû allergén is elôfordulhat bennük.
Az egyes tesztanyagokban az allergén összetétel eltérô,
az oldatok standardizálása gyakorlatilag lehetetlen. Ha-
sonló a helyzet a klasszikus specifikus IgE-vizsgálatok-
kal, melyeknél a szilárd fázishoz, legtöbbször cellulóz
polimerhez kovalensen kötött allergén leggyakrabban
szintén hámextraktum, s így a heterogén allergén spekt-
rum képezi e vizsgálatok fô hibáját. Ezt a major (és mi-
nor) allergének szerkezetének megismerésével, standardi-
zált elôállításával és allergén specifikus tesztek alkalma-
zásával lehet kiküszöbölni. 

A fô allergének kutatása nem új keletû, már a 70-es
években magyar szerzôktôl is megjelent errôl szóló publi-
káció (19). Mára a legtöbb háziállat major allergénjeit,
azok térszerkezetét, epitópjait, immunológiai sajátosságait
feltérképezték. Kiderült, hogy az egymástól különbözô
speciesekben hasonló szerkezetû allergén molekulák for-
dulnak elô, s ezek besorolhatók négy allergéncsalád tagjai

közé. Ez magyarázatot ad arra, hogyan fordulhat elô túlér-
zékenység olyan különleges hobbiállatokkal szemben is,
melyekkel az egyén korábban nem találkozott (17). A
legelterjedtebb allergéncsalád a lipocalinok csoportja, ezek
20 kDa körüli molekulasúlyú, N- vagy O-glikozilált gli-
koproteinek. A molekuláris szerkezetükben 40-50% az
egyezés a különbözô speciesek közt, térszerkezetükben
azonban nagyfokú a hasonlóság. A kutya és a legtöbb rág-
csáló major antigénje ebbe az allergén famíliába tartozik.
A lipocalinok fontos biológiai ligandok transzportfehérjéi,
s újabb kutatások alapján ligandhoz kötött állapotban ké-
pesek az innate immunitás stimulálására is (20). A másik
gyakori keresztallergiát okozó család a serum albuminok
(SA), melyek átlagosan 67 kDa molekulasúlyú proteinek.
Az egyes speciesekben általában minor allergénként szere-
pelnek, de szerepük jelentôs, az allergiák 20-30 százalé-
káért felelôsek. A secretoglobin csoport kiemelkedô repre-
zentánsa a házimacska major antigénje. A Fel d 1 moleku-
lát már a 80-as évek közepén leírták (15), s napjainkra
gyakorlatilag minden allergológiailag fontos tulajdonságát
feltérképezték (9, 21). Az uteroglobinok közé is sorolt pro-
tein erôs allergén, de keresztallergiát kevésbé okoz, mivel
az ismertebb allergének közül csak a házinyúl Ory c 3 pro-
teinje mutat hasonló szerkezetet. Végül a negyedik család-
ba egyéb, ritka allergéneket soroltak, ide a kazeinok, im-
munglobulinok, transferrinek és egyéb ritka allergének tar-
toznak. A fô allergén családok tulajdonságait, az ismert és
az újabban divatossá vált hobbiállatok fontosabb antigén
molekuláit és a közöttük potenciálisan létrejövô keresztal-
lergiákat Diaz-Perales és munkatársai nyomán (17) az 
I. táblázatban foglaltuk össze. Jól látható, hogy keresztal-
lergiákra elsôsorban a lipocalin és albumin csoport tagjai
között lehet számítani, s azok talaján akár olyan egzotikus
állattal való szenzibilizáció is elôfordulhat, mellyel a beteg
soha nem találkozott. E jelenségre Liccardi (22) egy nem-
rég publikált munkájában is felhívja a figyelmet. Javaslata
szerint a lipocalinok közül a Can f 1, Can f 2, Equ c 1, Fel
d 4, Mus m 1, a serum albuminok közül a Bos d 6, Can f 3,
Equ c 3, Fel d 2 teszt allergének vizsgálatával a legtöbb
keresztallergia felderíthetô. 

Diagnosztikai és terápiás lehetôségek 

Az állati szôrök okozta cutan allergia tünetei nem kü-
lönböznek lényegesen egyéb kontaktallergiáktól. 

Valódi allergia esetén az állattal vagy annak szôrével
való kontaktust követôen korai reakcióban (általában 15-
20 perc után) az érintkezô bôrfelületen urtica jelentkezik,
melynek hátterében korai típusú IgE-mediálta reakció áll.
A tüneteket pruritus kíséri, súlyosabb esetben generalizált
általános reakció is felléphet. A bôrtünetek általában 40-
60 perc múlva spontán megszûnnek. 

A kontakt urticaria kiváltó allergénjének verifikálására
az in vivo Prick tesztek illetve az in vitro specifikus IgE-
vizsgálatok szolgálnak. 

Késôi allergiás reakció esetén (kontakt dermatitis, kon-
takt ekzema) a tünetek az expozíciót követôen 24-48 óra
elteltével jelentkeznek erythema, papulák, seropapulák
formájában, melyek néhány napon keresztül fokozódhat-
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nak, majd csökkennek. Amennyiben az allergén expozíció
és a kontaktus folyamatosan megmarad, a bôrtünetek in-
filtrálttá, hyperkeratoticussá válnak. 

A reakcióért T-sejtek felelôsek, elôzetes szenzibilizáció
talaján IV. típusú celluláris immunválasz alakul ki. A ké-

sôi túlérzékenység epicutan próbával igazolható, melyek
közül az atopy patch tesztsor tartalmazza a kutya és
macskaszôr allergéneket. A tesztek kivitelezése és értéke-
lése az epicutan tesztelés általános szabályainak megfele-
lôen történik. 

44

1. táblázat
Hobbiállatok allergénjei és a leggyakoribb keresztallergiák.Az egyes fôcsoportok közt nagy valószínûséggel 

fordul elô keresztallergia

Dr. Nagy Gabriella quark  4/27/16  10:26  Page 4



Tehát az anamnézis és tünettan mellett a természetes
extraktumokat (hámkaparékot) alkalmazó bôrpróbák
(Prick  és atopy patch tesztek) és in vitro próbák (állat
specifikus IgE) tartoznak a klasszikus diagnosztikai esz-
köztárba. E módszerek azonban számos hibával terhel-
tek: változó az allergén összetételük, szennyezôdésbôl
származó egyéb (pl. háziporatka) allergéneket is tartal-
mazhatnak, a bôrpróbák során pedig fennállhat egyes
kórokozók átvitelének a lehetôsége is. Mindezek miatt
önálló diagnosztikai értékük csekély. Ezt saját felméré-
seink is alátámasztják, mely során 3 év alatt elvégzett
61 atopy patch teszt kapcsán 6 állati szôrre pozitív ered-
ményt észleltünk, de csak két betegnél volt in vitro
teszteredménnyel is megerôsíthetô a szenzibilizáció té-
nye, ami klinikai tünetekben viszont egyiküknél sem
nyilvánult meg. Az extraktumokkal végzett tesztek he-
lyett a klinikai kutatásban már régóta alkalmazzák az al-
lergén specifikus vizsgálatokat. A rekombináns techni-
kák megteremtették a lehetôségét a tesztanyagok stan-
dardizálásának. Az alkalmazhatóság legfontosabb kér-
dése az, hogy hány ismert allergén vizsgálata szükséges
az adott állattal szembeni allergia bizonyításához, hi-
szen a szenzibilizáció a szôr többféle allergénjére is
kialakulhat. Macskaszôr allergiában szenvedô betegek
szérumát vizsgálva van Ree (23) kimutatta, hogy a re-
kombináns Fel d 1 RAST eredménye 96%-ban egyezik
a hámextraktummal végzett tesztével. A negatívnak bi-
zonyult szérumminták pedig csupán gyenge reakciót ad-
tak a természetes extraktummal. Svéd szerzôk (24)
macska okozta légúti allergia diagnosztikájában tesztel-
ték a rekombináns Fel d 1 teszt értékét. Annak segítsé-
gével 30%-kal nagyobb szenzitivitással tudták elôre je-
lezni az asthmát, mint az extraktummal, a különbség
erôsen szignifikánsnak bizonyult. Ez alapján egyértemû,
hogy a rekombináns major antigénnel végzett teszt ön-
magában elegendô az allergia kimutatására. Tény, hogy
a macska major antigén különleges az allergének közt.
A secretoglobin Fel d 1 molekulát erôs antigénként tart-
juk számon, mely alig mutat keresztallergiát egyéb, pl.
lipocalin molekulákkal. Újabban ezt cáfolni látszik 
Reininger (25) munkája, aki számos kutyafajta hám-
extractumából izolálni tudott egy Fel d 1-gyel kereszt-
reagáló 20kDa antigént. 

A Fel d 1 markáns allergén potenciálja azonban tény, és
felmerül a kérdés, hogy vajon más fajoknál is lehetséges-e

egy vagy két allergénre alapozott teszttel korrekt diagnózis-
hoz jutni. Egyelôre ez még kutatás tárgya, de egy frissen
publikált, több európai centrum anyagát felölelô tanulmány-
ból már kiderült, hogy a kutya rekombináns Can f 1 major
antigénjével végzett teszt érzékenyebb prediktora a kutya-
szôr allergiának, mint a természetes extraktum (26). A szer-
zôk megerôsítik a korábbi, Fel d 1 tesztekkel kapcsolatos
megfigyeléseket is. Az allergén specifikus tesztek napjaink-
ban már nemcsak kutatási célokat szolgálnak, kereskedelmi
forgalomban is kaphatók, bár hazai alkalmazásuknak
egyelôre gátat szab igen magas áruk. A fejlôdés másik útját
jelentheti az allergén „chipek” fejlesztése. Ezeknél a micro-
array technikát alkalmazó teszteknél egyszerre sok, tetszés
szerint öszeállítható, standardizált antigénnel szembeni
szenzitivitás vizsgálható. Ezt a módszert alkalmazza az 
ImmunoCAP ISAC (Immuno Solidphase Allergen Chip),
amely már jelenleg is hozzáférhetô. 

A rekombináns antigének, illetve a molekulaszerkezet
módosításának lehetôsége új terápiás lehetôségeket is
magukban hordoznak. Segítségükkel új lehetôségek
nyíltak a specifikus immunterápiára. A Karolinska Inté-
zet munkacsoportja a rekombináns Fel d 1 molekula
szerkezetét úgy módosította, hogy allergenitásában csök-
kent, de a toleranciát kiváltó hatásában nem módosult. A
módszerrel létrehozott hét molekulatípusból 3 kiválóan
megfelelt az elvárásoknak, segítségükkel az allergén
specifikus immunterápia eredményei biztatók (27). Az
antigén specifikus gátlás másik lehetôsége a rekombi-
náns allergén molekula összekapcsolása immunmodulá-
tor molekulákkal, ún. kiméra protein létrehozása. Ezek
leggyakoribb támadáspontja a basophilek és hízósejtek
FcγRIIb receptora, melyhez való kötôdés gátolja e sejtek
degranulációját (4). Bár az új terápiás eredmények még
javarészt kísérletiek, a jövôben várhatóan a kezelés ré-
szeivé válnak. 

Saját tapasztalataink

Kórházunk allergológiai ambulanciájának anyagából
három olyan esetet mutatunk be, akiknél állati szôrrel
történt kontaktus után kontaktallergia tünetei voltak ész-
lelhetôk. A bôrtünetek ismételt kontaktus alkalmával
reprodukálhatóak voltak. Mindhárom ilyen esetünkben
részletesen rögzítettük a kórtörténet adatait, majd Prick
tesztet, atopy patch tesztet és specifikus IgE-vizsgálato-
kat végeztünk. 

45

Beteg életkora, Anamnézis Atopy patch-teszt Prick-teszt Specifikus IgE-vizsgálat 
neme (kutya-, macska kutya-, (kutya, macska epithel

epithel) macskaszôr allergén)
1. 22 év, ffi Kontaktus macskával: kezeken erythema, negatív macskaszôr negatív 

oedema pozitív
2. 25 év, nô Kontaktus kutyával: bôrviszketés, negatív kutyaszôr kutya: pozitív

atopiás dermatitis romlása. pozitív macska: pozitív
Macskától tüsszögés. macskaszôr

pozitív
3. 49 év, ffi Macskaszôrtôl orrdugulás, tüsszögés, nyakon macskaszôr macskaszôr macskaszôr pozitív

viszketés, erythema pozitív pozitív 

2. táblázat
Betegeinknél tapasztalt klinikai tünetek és bôrteszt eredmények. Az állati szôr kiváltotta cutan allergia igazolására

végzett vizsgálatok csupán egy betegnél bizonyultak mindhárom teszttel pozitívnak 
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Eset 1. (1. ábra)
22 éves, macskát tartó férfibeteg, az állat simogatása után 10-15
perc múlva tenyéri erythema, oedema jelentkezett.
Inhalatív Prick teszt 20’: macska (++) pozitív. 
Atopy patch teszt: kutya, macska: negatív. 
Specifikus IgE: kutya, macska: negatív.
A macskával való érintkezés során tünetei reprodukálhatók 
voltak.

Eset 2. (2. ábra)
25 éves, atopiás dermatisisben és rhinitis allergicában szenvedô
nô, kutyával való kontaktus után bôre néhány perc múlva viszke-
tett, késôbb atopiás dermatitise romlott, macskától tüsszögött. 
Inhalatív prick teszt 20’: macska (++) pozitív, kutya (++) pozitív. 
Atopy patch teszt: kutya, macska: negatív. 
Specifikus IgE: kutya pozitív, macska pozitív .
Bôrtünetei a kutyával való érintkezés során reprodukálhatók,
macskával való érintkezés nem provokálja azokat.

46

1. ábra
A 22 éves, macskákat tartó férfibeteg kezén az állatok

simogatása után tenyéri duzzanat, erythema jelentkezett

2. ábra 
25 éves atopias dermatitisben szenvedô nôbeteg kutyával
való érintkezés után pruritus, atopias dermatitis romlása
lépett fel. Inhalatív Prick teszt kutyaszôr ( ++) pozitív,

macskaszôr (+++) pozitív reakciót mutatott

3. ábra
49 éves férfi. Korábban macskát tartott, melynek jelenlétében orrfolyás, tüsszögés jelentkezett. Nyakába olyan sálat tett,
melyre elôzetesen sziámi macska feküdt. Fél óra múlva a nyak bôrén viszketés kíséretében kialakult, élénk, erythemás

foltok látszottak, melyek 24-48 óráig fokozódtak. Az atopy patch teszt macska epithellel a 24. órában (+) pozitív
reakciót mutatott. Inhalatív Prick teszt macskaszôrrel (+++) pozitív
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Eset 3. (3. ábra)
49 éves férfi, anamnézisében rhinitis allergica szerepel. Korábban
macskát tartott, melynek jelenlétében orrfolyás, tüsszögés jelent-
kezett. Ezután éveken keresztül nem tartott macskát. Aktuálisan
vendégségbôl távozáskor a nyakába olyan sálat tett, melyre elôze-
tesen a házigazda sziámi macskája ráfeküdt. Fél óra múlva a nyak
bôrén viszketés, majd élénk erythemás foltok jelentkeztek. Bôrtü-
netei 24-48 h-ban még fokozódtak, majd megszûntek. 
Inhalatív Prick teszt: macska (+++) pozitív. 
Atopy patch teszt: macska 24 és 48 órában (+) pozitív. 
Specifikus IgE-vizsgálat: macska pozitív. 
Elôzetesen macskaszôrrel bedörzsölt textil kendôvel az alkaron
reexpozíció történt, mely során bôrtünetei reprodukálhatók 
voltak.

Összefoglalás

A kedvtelésbôl tartott állatok száma, s ezzel együtt az álta-
luk provokált légúti allergiák, újabban pedig a kontaktaller-
giák száma is dinamikusan nô. A diagnosztizálásukra tradi-
cionálisan alkalmazott bôrtesztek és in vitro vizsgálatok szá-
mos hibával rendelkeznek. A klinikai kutatásban már siker-
rel alkalmazott, rekombináns technikával elôállított allergén
specifikus tesztanyagok új lehetôséget teremtenek a diagnó-
zis pontosabb megállapítására és emellett a keresztallergiák
vizsgálatára. Segítségükkel várhatóan lehetôség nyílik cél-
zott allergén specifikus immunterápia alkalmazására az álla-
ti szôr okozta allergiás megbetegedésekben is. 
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A szûrôvizsgálatok és vakcináció jelentôsége psoriasis biológiai
válaszmódosító kezelése elôtt

The importance of screening and vaccination in patients with psoriasis
prior to initiating biological therapy

SZIRAY ÁGNES DR., KÁROLYI ZSUZSÁNNA DR.

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház, Bôrgyógyászati Osztály, Miskolc,
Magyarország

ÖSSZEFOGLALÁS

Az immunmediált betegségekben (IMID), mint például
psoriasisban, fokozott lehet bizonyos fertôzések kialakulá-
sának kockázata, mely részben magának a betegségnek,
részben az alkalmazott immunszupresszív kezelésnek kö-
szönhetô. Sok betegség védôoltással megelôzhetô, az
IMID betegek immunizációja nem rontja az alapbetegség
aktivitását, ennek ellenére az átoltottság ebben a populá-
cióban meglehetôsen alacsony. Az élô kórokozót tartalma-
zó vakcinák ellenjavalltak immunszupresszió során, az
inaktivált vagy elölt kórokozót tartalmazó oltóanyagok
azonban biztonsággal alkalmazhatók. Az immunterápia
alatti csökkent immunválasz ronthatja a vakcináció haté-
konyságát, ezért célszerû a biológiai kezelés elôtt a vakci-
nációs status rögzítése, a szükséges védôoltások beadása.
A potenciálisan súlyos szövôdmények megelôzése céljából
fontos az egyéni rizikófaktorok felmérése, a szûrôvizsgála-
tok gondos elvégzése nemcsak a kezelés bevezetése elôtt,
hanem a terápia alatt is folyamatosan. Az anamnézisben a
szociális háttér, foglalkozás, hobbi, állatokkal való kon-
taktus, utazási, étkezési és szexuális szokások rögzítése is
lényeges a különbözô infekciók megelôzése céljából. 

Kulcsszavak: 
vakcináció - psoriasis - biológiai terápia -

infekció - szûrôvizsgálatok

SUMMARY

Patients with immune-mediated inflammatory diseases
(IMID) such as psoriasis, are at increased risk of
infection. It is because of the disease itself, but mostly
because of treatment with immunosuppressive drugs. In
spite of their elevated risk for vaccine-preventable
disease, vaccination coverage in IMID patients is low.
Immunization of IMID patients does not increase disease
activity. Live vaccines are contraindicated in
immunocompromized patients, but non-live vaccines can
safely be given. The reduced quality of the immune
response in patients under immunotherapy may have a
negative impact on vaccination efficacy, therefore
vaccination status is best checked before the start of
biological therapy and vaccination. For the prevention of
potentially severe complications screening is necessary
before and under biological treatment. The knowledge of
case history, social background, occupational status,
hobbies, contact with animals, travel, meal, sexual habits
is very important in the prevention of infectious diseases
under biological therapy. 

Key words: 
vaccination - psoriasis - biological therapy -

infection - screening

Az immunmediált betegségekben (IMID – Immune-
Mediated Disease) fokozott a fertôzések kialakulásának
kockázata. Psoriasisban a fertôzés kialakulását több té-
nyezô is befolyásolja, részben a betegség okozta immuno-
lógiai rendellenességek, az alkalmazott immunszupresszív
kezelés, a kísérôbetegségek (pl. metabolikus szindróma),
valamint egyéb betegséggel összefüggô tényezôk (pl.
arthritis miatti mozgásszegény életmód). 

Az immunmediált betegségeknél, mint amilyen a pso-
riasis is, jellemzô bizonyos citokinek rendellenes szabá-

lyozása, ezen betegek immunrendszere kórosan mûkö-
dik. Psoriasisban fokozott a T-helper1 és T-helper17
lymphocyták és az antigénprezentáló sejtek aktivitása, a
gyulladásos citokinek [tumornekrózis-faktor (TNF)-al-
fa, interferon (INF)-gamma] termelôdése. A TNF-alfa
szintje mind a bôrben, mind a szérumban emelkedett,
korrelál a betegség súlyosságával, a sikeres terápiát kö-
vetôen normalizálódik (1, 2, 3). A kezelésre alkalmazott
immunmoduláns és immunszupresszív terápiák kedve-
zôtlen hatással lehetnek az immunválaszra. A DMARD
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(Disease Modifying Anti-Rheumatic Drugs) szerek
(azathioprin, cyclosporin, hydroxycloroquin, methotre-
xat) közül például a methotrexat (MTX) gátolja a T-sej-
tek aktiválódását, a granulocyták mûködését. A hagyo-
mányos szisztémás terápiák korlátozott effektivitása
miatt manapság egyre szélesebb körben alkalmazunk
biológiai gyógyszereket, TNF-alfa-antagonistákat (eta-
nercept, infliximab, adalimumab), interleukin (IL)-
12/23 elleni antitestet tartalmazó terápiát (ustekinu-
mab). A TNF-alfa fontos szerepet tölt be a patogénekkel
szembeni védekezésben, a monocyták, a neutrophil gra-
nulocyták, a B- és T-sejtek mûködésében, valamint elô-
segíti ezen sejtek közötti kommunikációt. A TNF-alfa
gátlása miatt az immunsejtek mûködése módosul, csök-
kentté válik a kórokozók felismerése, a proinflammato-
rikus mediátorok termelôdése, a kórokozók intracellulá-
ris eradikációja, ami fertôzések kialakulásához vezethet
(3, 4). Az immunkompetencia gyengülése függ az alkal-
mazott gyógyszertôl, annak dózisától, más szerekkel va-
ló kombinációjától, a kezelés idôtartamától is. Az im-
munterápiák általában a celluláris immunitást befolyá-
solják, a humorális immunválasz többé-kevésbé intakt
marad (3, 5).

A TNF-alfa-gátló terápia során jelentkezô különbözô
fertôzéses kockázatokat illetôen kevés az evidencia, külö-
nösen a ritkán elôforduló infekciókkal, kórokozókkal kap-
csolatban. Sok patogén csak a forgalomba hozatalt köve-
tôen megjelent esettanulmányok kapcsán került a figye-
lem középpontjába (6, 7). Rheumatoid arthritisben (RA)
és gyulladásos bélbetegségben (IBD) korábban kezdték
alkalmazni a TNF-alfa blokkolókat, mint psoriasisban, így
több adat áll rendelkezésre, de az alapbetegség okozta im-
munmoduláció miatt az ebbôl a betegpopulációból szár-
mazó biztonságossági adatokat nem lehet közvetlenül ext-
rapolálni a pikkelysömörben szenvedô páciensekre (1).
Az is problémát jelent, hogy a biológiai terápiát alkalma-
zó orvosok sok esetben nem illetékesek a kezelés során
jelentkezô infekciók kivizsgálásában, kezelésében, illetve
sokszor nem is rendelkeznek kellô ismerettel és tapaszta-
lattal a ritka, szokatlan, atípusos tünetekkel jelentkezô fer-
tôzések felismerésére. A társszakmák képviselôi sem min-
den esetben tájékozottak a biológiai terápia potenciális
szövôdményeivel kapcsolatban. Multidiszciplináris ellá-
tásra van szükség, a biológiai terápiát alkalmazó bôrgyó-
gyász, reumatológus, gasztroenterológus rendszeres kon-
zultációja szükséges hepatológus, pulmonológus, infekto-
lógus szakorvossal. 

A psoriasisban, illetve arthritis psoriaticában (PsA)
szenvedô betegek esetében az opportunista fertôzések
elôfordulási aránya a normál populációhoz képest csak-
nem kétszeres. A psoriasis TNF-alfa-gátlóval történô ke-
zelése kismértékben tovább növeli a fertôzések kialakulá-
sának kockázatát, az elsô hat hónapban akár négyszer
magasabb is lehet a súlyos bakteriális fertôzések elôfor-
dulása. A fertôzés kockázatát tekintve nincs különbség a
TNF-alfa-gátló szerek között, illetve bizonyos szerzôk
szerint a monoklonális antitestek (infliximab, adalimu-
mab) esetén magasabb az infekciós ráta, mint az etaner-

cept esetén (7). Az etanercept egy fúziós protein, az ada-
limumab teljesen humán monoklonális antitest, az inflixi-
mab egy kiméra egér-humán antitest, ebbôl következhet a
különbözô infekciós kockázati hatásuk. Az infliximab az
etanercepttel ellentétben a TNF szolubilis és transzmemb-
rán formájához is kötôdik, ezzel monocyta- és T-sejt-
apoptózist és különbözô leukocyta génexpressziót indu-
kál. A farmakokinetikában lévô különbségek is hatással
lehetnek a mellékhatás-profilra (1, 8). A fertôzés fokozott
rizikója ellenére a pikkelysömörös betegeknek csak cse-
kély hányada részesül védôoltásban, mellyel számos fer-
tôzés megelôzhetô lenne (6, 7, 9). 

Az immunszupresszív kezelés során az opportunista
fertôzéseket gyakran nehéz diagnosztizálni, pedig a korai
felismerés fontos lenne, mivel a fatális kimenetel rizikója
is fokozottabb. Az infekciós szövôdmények megelôzése
céljából szûrôvizsgálatok javasoltak. A rendelkezésre álló
irányelvek nem teljesen egységesek a szükséges szûrô-
vizsgálatokat illetôen. Magyarországon az infektív ágen-
sek közül a Hepatitis B vírus, Hepatitis C vírus, Humán
immundeficiencia vírus és tuberkulózis szûrése ajánlott a
kezelés megkezdése elôtt. 

A megelôzés fontosságára hívja fel a figyelmet az is,
hogy számos kórokozó a gazdaszervezet sejtjein belül
élôsködik, ahol a humorális immunválasz elemei (ellen-
anyagok, komplementrendszer) számára elérhetetlenek.
Leküzdésükben a celluláris immunválasz lenne haté-
kony, de a TNF-alfa-gátlás ez ellen hat, így eliminálásuk
a szervezetbôl nem könnyû (pl. Mycobacterium tubercu-
losis, Salmonella typhimurium, Listeria monocytogenes)
(3, 4, 10).

A biológiai válaszmódosító kezelés során fokozott a

kockázat az alábbi infekciókra: 

1. Mycobacterium tuberculosis
2. Pneumococcus
3. Influenza
4. Hepatitis A, B, C, D, E (HAV, HBV, HCV, HDV,

HEV)
5. Humán papillómavírus (HPV)
6. Varicella zoster vírus (VZV), Herpes simplex vírus

(HSV), Cytomegalovirus (CMV), Epstein-Barr vírus
(EBV), Humán immundeficiencia vírus (HIV)

7. Egyéb (Staphylococcus spp., Salmonella spp.,
Clostridium difficile, Legionella pneumophila, Li-
steria monocytogenes, Nocardia spp., Borrelia
burgdorferi, mélygombás fertôzések, Strongyloides
stercoralis) (6)

1. Mycobacterium tuberculosis

A Mycobacterium tuberculosis okozta tuberkulózis
(tbc) leginkább cseppfertôzéssel terjed. Beteggel való
kontaktus esetén 22% a megfertôzôdés esélye. Egy tbc-
ben szenvedô, kezeletlen személy évente kb. 20 embert
fertôzhet meg. A latens tbc-sek nem fertôznek. A szer-
vezetbe jutott baktérium 10%-ban okoz aktív tuberkuló-
zist, 90%-ban latens tbc-t okoz, 15-20%-ban a fertôzés
extrapulmonalis. Az immunológiai kontroll gyengülése
esetén a latens tbc reaktiválódhat, mint például helyte-
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len táplálkozás, malnutritio, rossz életkörülmények,
idôs kor, HIV-infekció, kábítószerhasználat, dohányzás,
cukorbetegség, biológiai kezelés esetén. A TNF-alfa-
gátló kezelés csaknem négyszeresére növeli a tuberku-
lózis incidenciáját (3, 6, 10, 11). Retrospektív tanulmá-
nyok igazolták, hogy a profilaktikus kezelés csökkenti a
tbc kialakulásának kockázatát ebben a populációban (6,
12). Ezért nagyon fontos a kezelés megkezdése elôtt a
latens tbc kiszûrése és kezelése. A rizikófaktorok közé
tartozik a magas tbc incidenciájú területen 3 hónapot
meghaladó tartózkodás, a fertôzött személlyel való szo-
ros kontaktus, korábbi tbc radiológiai jelei, korábban
aktív vagy latens tbc-ellenes terápia. Fokozott a fertôzô-
dés kockázata egészségügyi dolgozóknál, szociális
munkásoknál, rendôröknél is. Magyarországon a Nem-
zeti Tuberculosis Surveillance Központban (NTSK)
2014-ben 895 tbc-s beteget regisztráltak, az incidencia
9,1/100 000 lakos volt (13, 14). Az elôfordulás az 50-59
éves korcsoportban a legmagasabb. Az incidencia Sza-
bolcs-Szatmár-Bereg megyében a legmagasabb
(16,4%ooo), ezt követi Hajdú-Bihar (15,0%ooo), Bor-
sod-Abaúj-Zemplén megye (12,9%ooo) és Budapest
(12,3%ooo) (13, 15). A keleti országrészben észlelt ma-
gasabb incidencia részben a szociális helyzettel magya-
rázható, de fontos tényezô a környezô országokból tör-
ténô migráció szerepe is. A megelôzés fontosságát tá-
masztja alá a polirezisztens törzsek megjelenése. Im-
munszuprimáltaknál gyakran életveszélyes, atípusos,
disszeminált fertôzés alakul ki. A BCG-oltás (Bacillus
Calmette-Guerin) nem nyújt egész életen át tartó védett-
séget a betegséggel szemben. Magyarországon 1953-tól
kötelezô a csecsemôk vakcinálása.

Jelenleg nincs 100%-os specificitású és szenzitivitású
módszer a latens tbc igazolására.  Manapság a tuberku-
lin-bôrpróbát/Mantoux-bôrpróbát (a bacillus fehérje de-
rivátja egy késôi típusú hyperszenzitivitási reakciót mu-
tat) kiszorította a QuantiFERON®-TB Gold (QFT®)
teszt (interferon gamma release assay – IGRA). A tuber-
kulin-teszt latens fertôzöttek és BCG-oltásban részesül-
tek esetén pozitív (ha az indurált terület átmérôje 5 mm-
nél nagyobb, az egyént latens tbc elleni kezelésben kell
részesíteni), HIV-fertôzöttek esetében gyakran fals ne-
gatív választ ad (14). Az IGRA teszt kifejezetten speci-
fikus a Mycobacterium tuberculosisra, nincs fals pozitív
eredmény, mint a Mantoux-próbánál, szenzitívebb is an-
nál, fôként immunszuprimált betegek esetén, kevesebb
a fals negativitás is. A beépített pozitív kontroll lehetô-
vé teszi a valódi negatívok és álnegatívok elkülönítését.
Az aktív és latens tbc elkülönítésére egyik teszt sem al-
kalmas (6, 8, 15, 16, 17, 18). Magyarországon a rizikó-
faktorok feltérképezése, kétirányú mellkasfelvétel mel-
lett a Quantiferon-teszt elvégzése is a szûrôvizsgálat ré-
sze, Mantoux-próba akkor végzendô, ha az IGRA-teszt
nem elérhetô (a fertôzôdéstôl számított 6 hetes ablakpe-
riódus van). Immunszupresszív (pl. prednisolon, azathi-
oprin, 6-mercaptopurin, methotrexat, TNF-alfa-gátló)
terápia alatt a Quantiferon-teszt szenzitivitása alacso-
nyabb, a fals negatív eredmények elkerülése miatt még

a kezelés megkezdése elôtt célszerû a vizsgálat elvégzé-
se. Rizikófaktorok megléte esetén (magas endémiájú
környezetbôl bevándorló, illetve ott 3 hónapnál tovább
tartózkodó személy, korábban fertôzöttel történt kontak-
tus), negatív röntgen- és Quantiferon-lelet esetén is ta-
nácsos tbc-profilaxis alkalmazása immunszupresszív
kezelés elindítása elôtt, sürgôs esetben azzal párhuza-
mosan (6). Pozitív Mantoux-próba vagy Quantiferon-
teszt esetén tbc-profilaxis javasolt a biológiai terápia
megkezdése elôtt 1 hónappal, összesen 7-9 hónapig izo-
niaziddal (INH), majd a tbc-reaktiválódás gondos moni-
torozása szükséges. Saját tapasztalataink alapján az
INH monoterápiában nem mindig elegendô a latens tbc
kezelésére, megelôzésére, kombinált terápia (rifampicin
és INH 3-4 hónapon át) nagyobb biztonságot adhat. A
többszörös gyógyszerrezisztenciájú és a gyógyszerre fo-
kozottan ellenálló törzsek izoniazidra és rifampicinre is
rezisztensek. Negatív anamnézis, IGRA-teszt és rönt-
genlelet esetén félévente javasolt kétirányú mellkasfel-
vétel elvégzése, szükség szerint IGRA-teszt ismétlése
(5, 6, 8, 14, 19). 

2., 3. Streptococcus pneumoniae, Influenza

A tüdôgyulladásra hajlamosító tényezôk közé tartozik
az immunhiányos állapot, dohányzás, alkoholizmus, kró-
nikus obstruktív tüdôbetegség, mely sok psoriaticus be-
tegre jellemzô. A közösségben szerzett tüdôgyulladást
leggyakrabban baktériumok okozzák, a Streptococcus
pneumoniae a bakteriológiailag igazolt esetek közel
50%-áért felelôs (20, 21). Egyre gyakoribb az antibioti-
kum-rezisztens Streptococcus pneumoniae. Magyaror-
szágon pneumonia miatt 2011-ben a 20-49 éves korosz-
tályban 1,1/1000 fô, az 50-64 éves korosztályban
4,8/1000 fô, a ≥ 65 éves korosztályban 14,5/1000 fô hos-
pitalizációja történt. A kórházban bekövetkezett halálo-
zások aránya 2011-ben Magyarországon a 20-49 éves
korcsoportban majdnem 5%, az 50-64 éves korcsoport-
ban 10% körüli, a 65 évnél idôsebbek esetén pedig 20%
volt. Felnôtteknél a tüdôgyulladásos esetek 1/3 részét
okozzák vírusok, ezek közül is az egyik leggyakoribb az
influenzavírus. Az évente visszatérô influenzajárványok
leggyakoribb szövôdménye is a szekunder tüdôgyulla-
dás. Az egyik leghatékonyabb megelôzési módszer a vé-
dôoltás. A Streptococcus pneumoniae elleni védôoltások
használatát kellô bizonyítékok támasztják alá (22). A
gyermekek beoltása csökkenti a felnôtt megbetegedések
számát, mivel sok felnôtt gyermekektôl fertôzôdik meg.
A Streptococcus pneumoniae baktériumnak több, mint
90 szerotípusa ismert. A 7-valens konjugált pneumococ-
cus-vakcinát (PCV7) 2005-ben engedélyezték Ma-
gyarországon, 2008-ban vált ingyenessé a 2 évesnél fia-
talabb gyermekek számára. A pneumococcus elleni átol-
tottság 2011-ig több, mint 90%-ra emelkedett. 2010-ben
a 13-valens PCV (Prevenar 13®) váltotta a PCV7-et,
melyet 2011 novemberében engedélyeztek felnôttek szá-
mára is Magyarországon, támogatás nélkül. A 23-valens
pneumococcus-poliszacharid-vakcina (PPSV23, Pneumo
23®, Pneumovax 23®) szintén elérhetô idôsebb felnôt-
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tek számára 25%-os egészségbiztosítási támogatás mel-
lett (23, 24). Az influenza elleni védekezés leghatéko-
nyabb módja az évente ismételt oltás, melyet a szezon
elôtt érdemes alkalmazni. A szezonális influenzajárvá-
nyokat az A és B típusú vírusok okozzák. Az influenza
elleni védôoltás minden évben tartalmaz két A és egy B
törzset, melyeket az Egészségügyi Világszervezet
(WHO) határoz meg az elôzô szezon megbetegedési
adatait elemezve (24). Mind az influenza, mind a pneu-
mococcus vakcináció biztonságos és megfelelô védelmet
biztosít DMARD szereket szedô reumatológiai betegek-
ben, beleértve az arthritis psoriaticában szenvedôket (20,
21). Nincs evidencia az immunszupresszív kezelés alatti
influenza-vakcináció csökkent hatékonyságára (6, 25). A
reumatológiai betegség miatti methotrexat-terápia alatt
álló betegeknél a szezonális influenza-oltásra adott sze-
rológiai válasz jobb, mint azoknál, akik TNF-alfa-blok-
koló kezelést kapnak. A hatékonyság fôként a B törzzsel
szemben volt alacsonyabb TNF-alfa-blokkoló kezelés
során, az A típussal szembeni védettség 6 hónapig
fennállt, de az évente ismételt oltások esetén a harmadik
év után a B típusokkal szembeni védô antitesttitert is
megfelelônek találták, ami az évente ismételt vakcináció
jelentôségére hívja fel a figyelmet. A pandémiás H1N1
vakcina megfelelô védettséget adott etanercept és adali-
mumab kezelés esetén, szemben az infliximabbal (7,
26). Néhány vizsgálat alapján a pneumococcus polisza-
charid-vakcina okozta antitestválasz nem volt csökkent
TNF-alfa-gátló kezelés alatt, a konjugált vakcina sem
volt hatással az immunválaszra (4, 7). Pneumococcus-
vakcinációt követôen megfelelô immunválaszt észleltek
cyclosporin-terápia alatt psoriasisban (7).

4. Hepatitis B, C, D, E, A vírus

A krónikus vírushepatitisek hepatotrop vírusok (HBV,
HCV, HDV) okozta gyulladásos májbetegségek, cirrhosi-
shoz, hepatocellularis carcinomához (HCC) vezethetnek.
A HCC relatív kockázata 50-100-szoros HBV-pozitív
egyénekben. Évente 0,5-1,0 millióra tehetô a HBV-okoz-
ta cirrhosissal vagy HCC-val kapcsolatos halálozás a vi-
lágon. Magyarországon 0,5-0,8% (50-80 000 ember) a
HBV prevalencia. A HCV vírusinfekció globális problé-
ma, világszerte 170 millió fertôzött van, évente kb. 4 mil-
lió új eset, az esetek 70-80%-a krónikussá válik (27).
Magyarországon a HCV-infekció prevalenciája 1-2%. A
HCV-infekció extrahepatikus manifesztációi is jelentôs
problémát okozhatnak. HBsAg-pozitív tumoros betegek
adatainak elemzése során Lok és mtsai azt találták, hogy
az immunszupresszív vagy kemoterápia a betegek 20-
50%-ánál a HBV-replikáció reaktivációját okozza (6).
Klinikai vizsgálatot nem végeztek a TNF-alfa-gátló keze-
lés HBV-infekcióra kifejtett hatásával kapcsolatban, az
egyre szaporodó esetismertetésekben HBV-reaktivációról
számolnak be fôként HBsAg-pozitív betegeknél (HBsAg-
negatív, illetve csak anti-HBc-pozitív esetekben is elôfor-
dult), mely akár akut fulmináns hepatitishez, májelégte-
lenséghez vezethet (28, 29). Reaktivációt és súlyos be-
tegséget leggyakrabban infliximab-terápia alatt észleltek.

HBsAg-pozitív, illetve krónikus aktív HBV-infekcióban
szenvedô betegek hepatológiai centrumba irányítandók,
súlyos, kiterjedt bôrtünetek esetén csak igen gondos mér-
legelést követôen, profilaktikus antivirális terápia beállí-
tása mellett részesíthetôk TNF-alfa-gátló kezelésben,
mely megelôzi a reaktivációt. A kezelés során a HBV ví-
ruskópiaszám monitorozása szükséges (6, 7). HBV-szero-
lógiai vizsgálat (HBsAg, anti-HBs, anti-HBc) negativitá-
sa esetén mind az aktuális, mind a korábbi HBV-fertôzés
kizárható, HBV elleni immunizálás mérlegelendô. A vak-
cináció hatékonysága csökkentebb lehet TNF-alfa-gátló
kezelés alatt, ezért célszerû annak bevezetése elôtt oltani,
vagy a szerológiai választ ellenôrizni a biológiai terápia
alatt végzett vakcinációt követôen (6, 7, 19, 29). Az ered-
ményes HBV elleni immunizálást jelzô vírusmarker
konstelláció: HBsAg negatív, anti-HBs pozitív, anti-HBc
negatív (4).

Methotrexat-terápia bevezetése elôtt is javasolt szeroló-
giai vizsgálatok, majd vakcináció végzése, mert beszá-
moltak HBV reaktivációról, illetve fokozottabb májtoxici-
tásról psoriaticus betegeknél. 

HCV infekció exacerbatiója TNF-alfa-gátló terápia alatt
kevésbé gyakori, mint HBV fertôzés során, de csak kevés
adat áll rendelkezésre a hosszútávú rizikót illetôen. Min-
denesetre hepatológus általi szoros monitorozás szükséges
a biológiai terápia során (3, 6, 30).

A Hepatitis A vírusinfekció súlyosabb lefolyásáról is
vannak esettanulmányok, ritkán fulmináns, letális kime-
netel is elôfordulhat (7), ezért védettséggel nem rendel-
kezô egyéneket a biológiai terápia elôtt javasolt vakci-
nálni.  

A Hepatitis E vírusfertôzés immunszuprimált egyének-
nél krónikus infekciót okozhat, fulmináns hepatitis elôfor-
dulhat, fôként húsfeldolgozóknál, különösen Angliában,
Hollandiában fokozott a kockázat (41).

Az ajánlott oltásokat az 1. táblázat tartalmazza.

5. Humán papillómavírus

A Humán papillómavírus (HPV) magas kockázatú ge-
notípusai, különösen a 16-os és 18-as típusok összefüg-
gésbe hozhatók a méhnyakrák és premalignus stádiu-
mainak kifejlôdésével. Az immunszupresszióval megnô
a HPV-asszociált malignitások gyakorisága, illetve a
különbözô szemölcsök, papillomák kialakulásának rizi-
kója is fokozott, melyeket esetükben nehezebb gyógyí-
tani. Singh és munkatársai a cervicalis rák megnöveke-
dett incidenciáját találták azathioprinnel kombinált kor-
tikoszteroid-terápia esetén (6). A TNF-alfa részt vesz a
vírusfertôzött sejtek apoptózisának szignáljában (7). A
TNF-alfa-gátló kezelés hatása a HPV-asszociált beteg-
ségekre nem tisztázott, néhány vizsgálat a meglévô ano-
genitális szemölcsök exacerbatióját írta le, randomizált
klinikai vizsgálatok nincsenek (3, 6). TNF-alfa-gátló
kezelés során IBD-s betegeknél a cervicalis dysplasia
aránya magasabb volt (7). A HPV-vakcinák szignifikáns
védelmet jelentenek immunkompetens egyéneknél. A
HPV-vakcinációra adott immunválasz nem megfelelô
HIV-pozitív pácienseknél és dohányosoknál. Nem is-
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mert, hogy TNF-alfa-gátló kezelés alatt módosul-e a
HPV-vakcináció utáni immunválasz (6, 7). A homosze-
xuális egyének vakcinációja javasolt a fokozott rizikó
miatt. 

Az ajánlott oltásokat az 1. táblázat tartalmazza. 

6. Varicella zoster vírus, Herpes simplex vírus, CMV,

EBV, HIV

A Varicella zoster vírus (VZV) primer infekció során
varicellát okoz, majd a latens VZV reaktivációjaként her-
pes zostert. A gyermekek 90-95%-a 12 éves koráig bá-
rányhimlôn átesik. A korábban lezajlott fertôzés VZV
IgG-antitest kimutatásával igazolható. A vírus reaktiváció-
ja minden életkorban elôfordulhat, de fôként idôsebbeknél
és immunkompromittáltaknál jellemzô. A tünetek súlyos-
sága fokozódik az életkorral, illetve immunszupresszív
kezelés alatt a disszemináció és szövôdmények kockázata
is nô. A TNF-alfa gátolja a vírusreplikációt (7, 31). TNF-
alfa-gátló kezeléssel kapcsolatos klinikai vizsgálatokban a
leggyakoribb nemkívánatos esemény a herpes zoster, sú-
lyos és fatális kimenetelû infekció is elôfordult (6, 7). A
monoklonális antitest-terápia, fôként infliximab esetén
nô a rizikó, etanercept esetében ezt nem figyelték meg (1,
7). Varicella elleni megelôzésre szolgáló védôoltás 
(Varilrix®) élô attenuált vírust tartalmazó liofilizált ké-
szítmény, mely 9 hónapos kortól adható, szeronegatív
felnôttek aktív immunizálására is alkalmas. Az Európai
Unió teljes területére érvényes forgalomba hozatali enge-
déllyel rendelkezô vakcina a Zostavax®, mely a herpes
zoster és a herpes zoster kapcsán kialakuló postherpeses

neuralgia megelôzésére szolgál 50 éves vagy annál idô-
sebb személyek esetén, attenuált varicella-zoster vírust
tartalmaz, egy dózis szükséges, erôsíti a VZV vírussal
szembeni specifikus immunválaszt (32). A 60 évesnél
idôsebb korcsoportban a herpes zoster incidenciáját 
50%-kal, a postherpeses neuralgia rizikóját 66%-kal
csökkenti. Immunszuprimáltaknál nem alkalmazható. Az
Amerikai Reumatológiai Kollégium az összes 60 év fe-
letti RA-s páciens vakcinálását javasolja, abban az eset-
ben is, ha MTX- vagy alacsony dózisú szteroid-terápiá-
ban részesülnek (6). Psoriasis MTX-kezelése során a zo-
ster rizikója fokozott. A 0,4 mg/ttkg/hét methotrexat-terá-
pia önmagában nem kontraindikálja a zoster-vakcinációt.
Zhang és munkatársai nem észleltek varicella-infekciót
az immunizációt követô 30 napban, illetve a 2 éves ob-
szerváció során (7). Fokozott rizikójú, iskolában, kórház-
ban dolgozó, szeronegatív egyéneknél javasolt a varicella
elleni immunizáció az immunszupresszív kezelést
megelôzô 4 héttel (7, 33, 34).

A TNF-alfának jelentôs szerepe van a virális infekciók
leküzdésében. Az immunszuprimáltaknál disszeminált in-
fekciót, HSV encephalitist okozó vírus ellen nincs vakci-
na. CMV reaktiváció, disszeminált fertôzés is elôfordulhat
immunszupresszív kezelés alatt, gyakran aszimptomati-
kus, nincs vakcina ellene. EBV reaktivációval kapcsolat-
ban biológiai terápia alatt kevés adat áll rendelkezésre, ol-
tás nem elérhetô (3, 6).

A TNF-alfának szerepe van a HIV-fertôzés patogenezi-
sében, elôsegíti a vírus celluláris terjedését, stimulálja a
vírusreplikációt. A cirkuláló TNF-alfa blokádja emiatt te-
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rápiás lehetôség lehetne, a gyakorlatban azonban a TNF-
alfa-gátlók nem befolyásolják a vírusreplikációt, nem nö-
velik a víruskópiaszámot, a CD4 sejtszámot sem csökken-
tik (3, 6, 35). Magyarországon a HIV pozitívak biológiai
terápiája ellenjavallt. 

7. Egyéb kórokozók (vakcina nem áll rendelkezésre)
Streptococcus és Staphylococcus speciesekkel (MRSA

– meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus) akár életet
veszélyeztetô invazív fertôzések is elôfordulhatnak (fasci-
itis necrotisans) (3).

A TNF-alfa-gátlóval kezelt IBD-ben szenvedô betegek
esetében fokozott a súlyos Salmonella enteritidis fertô-
zés lehetôsége (sepsis, reactiv arthritis), széklet bakterio-
lógiai tenyésztése szükséges (3, 6). A betegeknek élelmi-
szerhigiéniai tanácsot célszerû adni, hogy a fertôzés koc-
kázatát minimálisra csökkentsük. Javasolt az élelmisze-
rek hûtôben való tárolása, a nem kellôen átfôtt vagy
nyers húsok és tojás, nyers csírák, nem pasztôrözött tej,
lágy sajtok, szennyezett gyümölcsök és zöldségek fo-
gyasztásának kerülése, valamint a gyakori kézmosás. A
protonpumpa-gátló gyógyszerek is növelik a fertôzés
kockázatát. 

A Clostridium difficile infekció incidenciája szignifi-
kánsan emelkedettebb volt colont érintô IBD-s betegek-
ben az Egyesült Államokban, illetve néhány európai ál-
lamban. A fertôzés megnövelte a hospitalizáció szüksé-
gességét, mely sokszor elhúzódóvá is vált, a mortalitást 4-
szeresére növelte. Issa és munkatársai mutatták ki egy
vizsgálatban a Clostridium-asszociált betegség szignifi-
kánsan emelkedett rizikóját immunszupresszív gyógysze-
rekkel kezelt IBD páciensekben. IBD betegeknél javasolt
a biológiai terápia elôtt székletvizsgálat, Clostridium 
difficile A és B citotoxinok kimutatása (6). 

TNF-alfa-gátló kezelés alatt fokozott a rizikója a Liste-
ria monocytogenes, Nocardia spp. és Legionella pneumo-
philia fertôzéseknek. Ezek az infekciók nem válnak la-
tenssé, TNF-alfa-gátló kezelés sem reaktiválja azokat.
Szûrôvizsgálat emiatt nem szükséges (6). A beteg élet-
módját, táplálkozási szokásait, hobbitevékenységét cél-
szerû feltérképezni, illetve a rizikófaktorokról megfelelô
felvilágosítást adni. A biológiai válaszmódosító kezelés
során jelentkezô infekciós tünetekkel a beteg gyakran a
kezelô bôrgyógyász orvosát keresi fel, emiatt a dermato-
lógusoknak is megfelelô ismeretekkel kell rendelkeznie a
diagnózis felállítása, a biológiai terápiákban nem jártas
specialista orientálása miatt.

A Listeria monocytogenes a legvirulensebb élelmiszer
útján terjedô patogének egyike, a listeriosisos esetek 20-
30%-a halállal végzôdik, meningitis esetén ez a 70%-ot is
elérheti. Az emberi tápcsatorna akár 10%-át is kolonizál-
hatja. Környezetétôl függôen szaprofitaként vagy pato-
génként is felléphet. Lágy, érlelt sajtok, mint a brie, ca-
membert, feta gyakran szennyezettek, valamint nyers tej,
pasztôrözött tej, jégkrém, nyers zöldségek, nyers fermen-
tált kolbászok, nyers és fôtt szárnyasok, nyers húsok,
nyers és füstölt hal is. Akár 0 °C-on is életképes, hûtött
ételekben is el tud szaporodni (3).

A legionellosis civilizációs betegség. A Legionella
pneumophila egy mindenütt jelen lévô vízi organizmus,
25-45 °C közötti hômérsékleten tud növekedni. Akkor
válhat veszélyessé, ha a vizet apró cseppek formájában
belélegezzük, fertôzött víz aspirációjakor, ritkán friss seb-
be kerülve. Életveszélyes állapotot okozhat. A Gram-ne-
gatív, intracelluláris patogén okozta fertôzés elleni véde-
lemben a celluláris immunválasznak van elsôdleges szere-
pe. A TNF-alfa-gátló kezelés alatt álló betegek infekciós
kockázata 16-21-szeres, több fulmináns legionellosisról is
beszámoltak (3, 36). Legionellákat tartalmazó aerosolok
az épített vizes környezetek teljes spektrumában kimutat-
hatók, így vízrendszerek, hûtôtornyok, pezsgôfürdôk, szö-
kôkutak, permetezôk, kerti locsolók, nagynyomású vizes
tisztítók, párásítók, fogászati székek, lélegeztetô készülé-
kek is lehetnek a kórokozót terjesztô közegek a korábban
elsôdleges forrásnak tartott klímaberendezések mellett.
Komoly lehetséges veszélyforrás a nem megfelelôen fer-
tôtlenített és karbantartás nélkül üzemeltetett központi
légkondicionáló berendezés, ahol a kórokozó a légáramlás
során nagy területen jelenhet meg rövid idô alatt. Javasolt
a használati melegvíz 55 °C-nál magasabb hômérsékleten
tartása, pangó vizet tartalmazó esôvízgyûjtôk, díszkutak,
medencék vizének és nedves környezetének rendszeres
fertôtlenítése. 

Az opportunista mikotikus és parazitás infekciókkal
kapcsolatban kevés adat áll rendelkezésre, ezek közül a
Candida spp. által okozott lokalizált infekciók a leggya-
koribbak biológiai terápia során (6). Mélygombás fertôzé-
sek, mint histoplasmosis, cryptococcosis, coccidioidomy-
cosis, blastomycosis növekvô elôfordulására hívja fel a fi-
gyelmet az Amerikai Élelmiszer- és Gyógyszerengedé-
lyeztetési Hivatal (FDA), fôként Amerikában fordul elô,
2001-ben 10 esetet, 2008-ban 240 esetet regisztráltak (3,
9). Szûrôvizsgálat nem szükséges TNF-alfa-gátló kezelés
elôtt, az anamnézis felvételekor ki kell térni endémiás
környezetre, megelôzô gombás, parazitás fertôzésekre (6).
A Strongyloides stercoralis infekció trópusi, szubtrópusi
régiókban endémiás, de hazánkban is elôfordul. Immun-
szuprimált egyéneknél éltveszélyes hyperinfekciós szind-
róma alakulhat ki (gyors szaporodással a parazita dissze-
minálódik), melynek mortalitása 60-85%. Endémiás terü-
leten megforduló egyéneket TNF-alfa-gátló kezelés alatt
szûrni kell (3, 37).

A Borrelia burgdorferi okozta Lyme-kór több szerv-
rendszert érintô krónikus lefolyású betegség, mely több
stádiumban zajlik. Magyarországon évente 10 000 friss
fertôzést regisztrálnak. TNF-alfa-gátló kezelés alatt a be-
tegség csak a szokásosnál magasabb dózisú és hosszasabb
antibiotikus kezeléssel gyógyítható. A spirochaeta intra-
cellulárisan képes túlélni a kezelést, ezáltal krónikus, per-
zisztáló fertôzést okozhat (38).

Egyéb szûrôvizsgálatok

A biológiai válaszmódosító kezelés bevezetése elôtti
szûrôvizsgálatoknak ki kell terjedni a malignitások feltér-
képezésére (HPV-vakcináció lehetôsége), terhesség kizá-
rására, szívelégtelenség NYHA-stádiumának meghatáro-
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zására, demyelinizációs betegségek, krónikus infekciók,
ízületi és autoimmun betegségek elôfordulására is (4, 19,
39). A psoriasisról az utóbbi évtizedekben bizonyosodott
be, hogy nem csak a bôrt érintô, hanem egy immunmedi-
ált, szisztémás betegség, mely ízületi érintettséggel, meta-
bolikus szindrómával, atheroscleroticus cardiovascularis
betegségekkel társulhat. Mindezek megelôzésére életmód-
beli tanácsok adhatók a psoriaticus betegeknek.

Ustekinumab

Az ustekinumab-terápiával kapcsolatban kevesebb adat
áll rendelkezésre az infekciók kockázatát illetôen, mint a
TNF-alfa-blokkolókkal. A varicella vírus által fertôzött
sejtek fokozzák az IL-12 termelést, az IL-12 gátlása csök-
kenti a természetes ölôsejt (NK) stimulációt, így elméleti-
leg a súlyos vírusinfekció kialakulásának kockázata foko-
zottabb. Az ACCEPT vizsgálatban nem észlelték ezt (7).
A psoriasisos betegek klinikai vizsgálatainak placebo-
kontrollos szakaszában a fertôzés vagy súlyos fertôzés
aránya hasonló volt az ustekinumabbal, illetve a placebó-
val kezelt betegek körében. A vakcináció utáni szerokon-
verzióról is kevés adat áll rendelkezésre. A PHOENIX 2
klinikai vizsgálatban az ustekinumab nem volt hatással a
pneumococcus antigén vagy tetanus toxoidot tartalmazó
védôoltásra adott válaszra (40). Az élô vakcinák alkalma-
zása elôtt 15 hétig kell szüneteltetni a terápiát, majd 2 hét
múlva indulhat újra az ustekinumab-kezelés (7). Saját ta-
pasztalataink szerint kevesebb fertôzés fordul elô.

Vakcináció

Az élô kórokozót tartalmazó vakcinák gyengített ter-
mészetes patogént tartalmaznak (2. táblázat). Az infek-
ciót utánozva gyors és tartós antitest-választ produkál-
nak. Tünetekkel járó fertôzést is okozhatnak, emiatt az
immunszupresszív terápia alatt az élô vakcinák relatíve

kontraindikáltak. Az immunszupresszív kezelés beve-
zetése elôtt 2-6 héttel ajánlott adásuk, hogy a vírusrep-
likáció befejezôdjön (5, 21). A már megkezdett kezelés
alatt szükségessé váló vakcináció esetén átlagosan 1-3
hónapos kimosási periódus szükséges a normál immu-
nitás visszatéréséhez, TNF-alfa-gátló kezelés esetén a
féléletidô négyszeresének eltelte szükséges az immun-
rendszer normál mûködésének visszaállásához, öt félé-
letidô alatt a szer 97%-a kiürül a szervezetbôl (féléleti-
dôk: infliximab 7,7-9,5 nap, etanercept 102 óra, adali-
mumab 2 hét, ustekinumab 14,9-45,6 nap). Biológiai
terápiában részesülô anyák gyermekei fél éven át nem
kaphatnak élô vakcinát (19). A legújabb vizsgálatok
alapján bizonyos élô oltások, mint például a zoster vak-
cina, biztonságosak lehetnek. Kanyaró, mumpsz, rube-
ola (MMR) vakcina biztonságosnak bizonyult methot-
rexat-terápiában részesülô, juvenilis idiopathiás arthri-
tisben (JIA) szenvedô gyermekeknél (7). Az inaktivált
vagy elölt kórokozót tartalmazó vakcinák a patogént
elölt formában vagy annak csak egy részét tartalmaz-
zák, nem okoznak infekciót (2. táblázat). A terápiás vá-
lasz nem olyan kifejezett, emiatt ismételt vagy emlé-
keztetô oltásokra van szükség. Az inaktivált vakcinák
ilyen betegeknél is biztonsággal alkalmazhatók, de a
megfelelô terápiás válasz nem biztos, hogy kialakul, az
antitesttiter sokkal gyorsabban csökken. A vakcinációs
tanácsadás során figyelembe kell venni az egyén sze-
mélyes és egészségügyi rizikófaktorait is (7). Az im-
munizációs statusra és a vakcinációval megelôzhetô be-
tegségekre vonatkozóan kevés a klinikai vizsgálat pso-
riasisban. A legtöbb adat a hasonlóan kezelt IBD-s és
RA-s populációból származik, bár ezek a betegek álta-
lában kombinált terápiában részesülnek, illetve a keze-
lés megkezdése elôtt is fokozottabb az infekcióra való
hajlamuk. További vizsgálatok szükségesek a psoriasis
miatt immunmoduláns terápiában részesülô betegek
biztonságos és hatékony vakcinációs javaslatának ki-
dolgozásához (5, 7). 

Figyelembe kell venni a beteg közvetlen környezetének,
családtagjainak immunizációs statusát is. Az ô vakcináció-
juk is javasolt az infekciós expozíció csökkentésére. A him-
lô és orális polio-vakcina kontraindikált a kontaktusoknál is
(elôny-kockázat mérlegelése), más élô vakcinák javasolha-
tók a mérsékelten immunszuprimáltak háztartásában, vi-
szonylag kicsi a transzmisszió kockázata. Intranazális élô-
attenuált influenza-vakcina alkalmazása a vírus terjedését
okozhatja, bár kemoterápiás kezelés alatt álló gyermekeken
alkalmazva biztonságosnak bizonyult (7). Az MMR, vari-
cella, rotavírus elleni vakcina is javasolt a családtagoknak.
A varicella oltás után 5%-ban elôfordul vesiculák jelentke-
zése, ilyenkor javasolt az immunszuprimálttal való kontak-
tus kerülése, amennyiben a fertôzôdés mégis megtörténik,
az enyhe formában zajlik, nem szükséges profilaktikus im-
munglobulin adása. A rotavírus vakcinációt követôen
legalább egy hétig a vírus a széklettel ürül, ez idô alatt fon-
tos a gondos kézhigiéné betartása (3, 5, 7, 19).

A nemzetközi utazással kapcsolatos oltásokkal kapcsolat-
ban Magyarországon a Nemzetközi Oltóközpontokban ja-
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Élô kórokozót tartalmazó vakcinák:

– kanyaró, mumpsz, rubeola (MMR) 
– varicella
– BCG
– rotavírus
– varicella zoster
– sárgaláz

Inaktivált vagy elölt kórokozót tartalmazó

vakcinák:

– diftéria-pertussis-tetanusz
– kolera
– poliomyelitis
– pneumococcus
– meningococcus
– HAV, HBV
– HPV
– rabies
– influenza
– kullancsencephalitis
– hastífusz

2.táblázat
Az oltóanyagok típusai
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vasolt konzultáció szakorvossal, legalább 6 héttel az utazás
elôtt. Az immunszupresszió mértékétôl függôen a sárgaláz
elleni oltás kontraindikált lehet. Országspecifikus informá-
ció nyerhetô a Centers for Disease Control and Prevention
(CDC, Járványkezelési- és Megelôzési Központ) honlapján
is (http://wwwnc.cdc.gov/travel/, vagy http://wwwnc.cdc.
gov/ travel/page/yellowbook-home-2014) (7).

Magyarországon védôoltási irányelvek, oltásbiztonsági
információk a http://www.vacsatc.hu honlapon érhetôk el,
melyet az Egészségügyi Világszervezet (WHO) a hiteles
és megfelelô tartalmú tájékoztatás követelményeinek
megfelelô forrásként ismer el. A honlapon elérhetô a Vé-
dôoltási módszertani levél, az Oltási naptár, a Magyaror-
szágon elérhetô védôoltások típusai és a klinikai védôoltá-
si tanácsadók listája.  

Jelen ismeretanyag és az egyén oltási statusának birto-
kában az immunszupresszív, köztük a biológiai terápiák
bevezetése elôtt 18 éven felüliek számára hazánkban aján-
lott védôoltásokat tartalmazza az 1. táblázat.

Összefoglalás

A biológiai terápia alkalmazása jelentôs elôrelépést
hozott a psoriasis és más immunmediált kórképek (PsA,
SpA, JIA, RA, IBD) kezelésében. Az immunfunkciókra
gyakorolt hatásuk következtében azonban a potenciális
infekciók kockázata megnövekedhet. A kezdeti klinikai
vizsgálatokban nem fókuszáltak eléggé a vakcinációval
megelôzhetô betegségekre, csak a post-marketing vizs-
gálatok adataiból juthatunk a preventív szemlélet fon-
tosságát alátámasztó információkhoz. Néhány, nem élô
kórokozót tartalmazó vakcináról (pl. influenza, pneu-
mococcus) bizonyították, hogy megfelelô immunválaszt
idéznek elô, biztonságosak és jól tolerálhatók immun-
szupresszív kezelésben részesülô betegeken. A biológiai
terápiát alkalmazó orvosnak proaktív szemlélettel fel
kell mérnie a kezelés megkezdése elôtt, illetve a kezelés
alatt folyamatosan az infekcióra hajlamosító speciális
rizikófaktorokat. A célzott anamnézisben fontos kitérni
a gyermekkori betegségekre, eseményekre, valamint a
családtagokkal kapcsolatos információkra, szociális kö-
rülményekre is. A vakcinációs status rögzítése után le-
hetôleg még a biológiai válaszmódosító kezelés beveze-
tése elôtt infektológussal konzultálva a vakcinációs
ajánlásoknak megfelelôen javaslatot kell tenni a szüksé-
ges védôoltások elvégzésére. 
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A Miskolci Semmelweis Kórház Bôrgyógyászati Osztályán 2008-2015
között kezelt pemphigusos esetek elemzése

Pemphigus cases at the Department of Dermatology, 
Semmelweis Hospital Miskolc between 2008-2015

JAKAB KINGA DR., KÁROLYI ZSUZSANNA DR., NAGY GABRIELLA DR.

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház, Miskolc, Magyarország

Összefoglalás

A szerzôk retrospektív vizsgálat során elemezték a
2008-2015 között a Miskolci Semmelweis Kórház Bôr-
gyógyászati Osztályán az autoimmun hólyagos bôrbeteg-
ségek megoszlását, azon belül a pemphigusos eseteiket.
A vizsgált idôszakban összesen 149 pácienst hospitali-
záltak autoimmun hólyagos bôrbetegség diagnózisával,
36 esetben a pemphigus valamely formája igazolódott.
Pemphigus vulgarist 27, pemphigus vegetanst 3, a folia-
ceus formát 4 betegnél diagnosztizáltak, pemphigus pa-
raneoplasticust és IgA pemphigust 1-1 esetben írtak le. A
pemphigus alcsoportok megoszlása mellett vizsgálták a
nyálkahártya tünetek meglétét, a betegek nemi megosz-
lását, életkorát, valamint a klinikai tünetek, szövettani és
IF vizsgálat korrelációját, eredményeiket összehasonlí-
tották az irodalmi adatokkal. Bizonyos években a pem-
phigus incidenciája az irodalmi átlagnál magasabbnak
bizonyult, a pemphigus altípusok megoszlása, nemek kö-
zötti arány, nyálkahártya érintettség az irodalmi adatok-
hoz hasonló volt.

Kulcsszavak: 
pemphigus vulgaris - pemphigus 

foliaceus - IgA pemphigus - pemphigus
paraneoplasticus - pemphigus vegetans 

SUMMARY

The authors analyzed retrospectively the autoimmuneses
bullous disease cases at the Dermatology Department,
Semmelweis Hospital Miskolc between 2008-2015. In this
period 149 patients were hospitalized with a form of
autoimmune blistering disease diagnoses. 139 cases were
newly diagnosed, at 36 cases a form of pemphigus was
confirmed. The authors surveyed the pemphigus subtype
and gender distribution, the age of onset, mucosa
involvement and the correlation between clinical,
histological and immunological features. The results were
compared with international studies. In this period 27
patients were diagnosed with pemphigus vulgaris. 4 cases
of pemphigus foliaceus and three cases of vegetans form
was reported. Pemphigus paraneoplasticus was confirmed
at one patient, as well as IgA pemphigus. The incidence
rate of pemphigus was higher in some years, the
pemphigus subtype, the gender distribution, mucosa
involvement was similar to literature data. The age of
onset was higher than classically reported.

Key words:
pemphigus vulgaris - pemphigus 

foliaceus - IgA pemphigus - pemphigus
paraneoplasticus - pemphigus vegetans 

A pemphigus szervspecifikus, autoimmun hólyagos
bôrbetegség (AIHB), mely intraepidermális hólyagkép-
zôdéssel (acantholysissel) jár, csak a bôrben, csak a
nyálkahártyákon vagy mindkettôben. Több altípusa is-
mert, melyek elkülönítése a klinikai kép, szövettani, im-
munhisztokémiai, antigén specifikus szerológiai vizsgá-
latok alapján lehetséges. A pemphigus csoport típusait
és azok fôbb szövettani és immunhisztokémiai jellem-
zôit az 1. táblázat foglalja össze. Az incidencia az átlag
populációban 0,1-0,5/100.000 lakos a betegek átlag
életkora 40-60 év (3, 4, 5), kivéve az endémiás típust.

Gyermekkorban igen ritka. A nemek közti megoszlás
majdnem azonos, az irodalomban enyhe nôi dominan-
ciát írnak le (3, 6, 7, 8, 14). Ashkenazi zsidó populáció-
ban elôfordulása gyakoribb (90% hordozza a HLA
DRB1*0402 haplotípust). Más populációban a pemphi-
gusra való hajlam DRB1*1401/04 és DQB1*0503 allél
elôfordulásához köthetô, szignifikánsan magas a pem-
phigus vulgaris és a DRB1*04 DRB1*08 DRB1*14 kö-
zötti asszociáció (9, 10). A pemphigus diagnózisának
felállításánál a részletes anamnézis (gyógyszerexpozí-
ció, tumor, endémiás terület) mellett figyelembe kell
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venni a betegek életkorát és a bôrtünetek jellegzetessé-
geit is. A klinikai vizsgálat során le kell írni a bullák,
vesiculák jellemzôit (eloszlás, méret, minôség), a nyál-
kahártya tünetek jelenlétét, Nikolsky tünet pozítivitását.
Képalkotó vizsgálatok javasoltak tumorkutatás céljából.
Mikrobiológiai vizsgálat is végzendô, a szuperinfekció
fokozott kockázata miatt. A hisztopatológus a szövettani

vizsgálat során a hasadékképzôdés szintjét, a sejtes in-
filtráció minôségét, Tzanck sejt jelenlétét nézi. Direkt
immunfluoreszcens (DIF) vizsgálat az ellenanyag
és/vagy komplement kötôdés helyét mutatja a bôrben,
míg indirekt immunfluoreszcens (IIF) vizsgálat során a
keringô ellenanyagok azonosíthatók. Antigén specifikus
szerológiai tesztek [immunoblot, ELISA (Enzyme lin-
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1. táblázat
Pemphigus variánsok jellemzôi vázlatosan

DIF: direkt immunfloureszcens, IIF: indirekt immunfloureszcens, dsg:desmoglein, 
dsc: desmocollin, C3: complement 3, LE: lupus erythematosus, ANA: antinuclear antibody, BP: bullosus pemphigoid,

GVH: graft versus host, A2ML1: Alpha-2-Macroglobulin-Like1
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ked Immunosorbent As-
say)] a keringô ellenanya-
gokat mutatják ki, specifi-
tásuk nagy. A Salt split
technika a bullosus pem-
phigoid (BP) és az epider-
molysis bullosa acquisita
elkülönítésére alkalmas.
Jelen tanulmány célja a
pemphigus altípusok elô-
fordulásának és eloszlásá-
nak a vizsgálata térsé-
günkben és az eredmé-
nyeink összehasonlítása
az irodalmi adatokkal.

Anyag és módszer
Retrospektív vizsgálat során azon betegek adatait dolgoztuk fel,

akik a Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház
Bôrgyógyászati Osztályára, 2008 január és 2015 december között
osztályos felvételre kerültek immunfloureszcens (IF) és/vagy rutin
szövettani vizsgálattal igazolt, autoimmun hólyagos bôrbetegség
(AIHB) diagnózisával. A betegadatokat a MedWorks adastbázisból
gyûjtöttük ki. Összesen 149 beteget kezeltünk autoimmun hólyagos
bôrbetegséggel, 10 egyénnek 2008 elôtti idôszakból ismert volt a
betegsége, progresszió miatt kerültek ismételt osztályos felvételre.
2008-2015 között diagnosztizált 139 betegnél csak az elsô osztá-
lyos felvétel adatait elemeztük. Egyrészt vizsgáltuk a hólyagos bôr-
betegségek megoszlását, másrészt részletesen elemeztük a pemphi-
gusos eseteinket. A pemphigusos esetek elemzése a következô
szempontok alapján történt: pemphigus variánsok elôfordulása, ne-
mi megoszlás, életkor, nyálkahártya tünetek jelenléte, klinikai kép
az IF vizsgálat és a hagyományos szövettani vizsgálat közötti kor-
reláció, valamint az alkalmazott terápia.

Eredmények

A vizsgált idôszakban 149 beteget hospitalizáltunk
AIHB csoportba tartozó kórképpel, ebbôl 139 új eset
volt. A vizsgált hat év alatt dermatitis herpetiformist
(DH) 17, bullosus pemphigoidot (BP) 96 betegnél diag-
nosztizáltunk, 36 esetben a klinikai kép, az IF és/vagy a
hisztopatológiai lelet alapján pemphigust véleményez-
tünk (2. táblázat).

1. Pemphigus altípusok, életkor szerinti megoszlás, ne-
mek közötti arány. A 36 pemphigusos esetbôl 27 (75%) P.
vulgaris volt, P. foliaceus-t 4 (11,1%) betegnél diagnoszti-
záltunk, P. vegetans 3 (8,3%) esetben igazolódott. Két P.
vegetans esetünk Neumann típusú volt (1a. ábra), a har-
madik beteg tünetei a klinikai kép alapján Hallopeau tí-
pusnak feleltek meg (1b. ábra). Egy betegnél (2,7%) az
anamnézis, klinikum, IF vizsgálat, szövettan alapján P.
paraneoplasticust véleményeztünk. IgA pemphigust szin-
tén egy (2,7%) betegnél írtunk le IIF és DIF vizsgálat so-
rán. Pemphigusos eseteink megoszlását a 3. táblázat
szemlélteti. Gyógyszerindukálta pemphigus két esetben
fordult elô, az anamnézis alapján, amlodipine ill. enalapril
oki szerepe volt feltételezhetô. Átlag életkor 59 év volt,
középérték 63 +/- 18,5 év. A legfiatalabb páciens 25 éves
férfi volt P. vegetans diagnózissal, szájnyálkahártya érin-
tettséggel. A legidôsebb, 92 éves nôbeteget P. vulgaris
diagnózissal emittáltuk, nála mucosa érintettség nem volt
észlelhetô. Nemek szerinti megoszlás aránya 1:1 volt,
vagyis 18 férfi és 18 nô betegnél igazolódott a pemphigus
valamelyik típusa.

2. Mucosalis érintettség A négy P.F. betegnél nyálka-
hártya érintettség nem volt észlelhetô. 32 esetet vizsgálva
21 alkalommal (65,6%) írtunk le nyálkahártya tünetet,
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2. táblázat
Autoimmun hólyagos bôrbetegségek elôfordulása 2008-2015 között

Össz. betegszám 149

Új hólyagos bôrbeteg 139
Dermatitis herpetiformis 17
Bullosus pemphigoid 96
Pemphigus 36

1a., b. ábra 
a) Pemphigus vegetans Neumann típus. Nyálkahártyák is érintettek. Fôleg a hajlatokra lokalizált, verrucosus bôrtünet. 

b) Hallopeau típusnál nincs látható hólyagképzôdés, csak vegetáló plakk. Nyálkahártya tünete nem volt

a b
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genitáliák három betegnél voltak érintettek, három másik
páciensnél a conjuctiván volt elváltozás a szájnyálkahár-
tya és bôr érintettsége mellett. Izolált nyálkahártya pem-
phigusos eset osztályunkon a vizsgált idôszakban nem
fordult elô. 

3. Pemphigusos eseteink az IF és a szövettani vizsgá-
lat tükrében 36 esetbôl 11 páciensnél korrelált a klinikai
kép, az IF vizsgálat valamint a rutin szövettani vizsgála-
ti eredménye (30,5%). IF (direct és indirekt) vizsgálat 4
páciensnél nem készült, 32 vizsgált betegnél 23 (71,9%)
alkalommal pozítiv volt, kilenc (28,1%) páciensnél ne-
gatív eredménnyel zárult. Hisztopatológiai leleteket ele-
mezve, 2 betegnél nem történt mintavétel szövettani
vizsgálatra. A 34 szövettani vizsgálat során 23 (67,6%)
alkalommal igazolódott a klinikai kép alapján feltétele-
zett pemphigus, 11 (32,4%) esetben más kórképet véle-
ményezett (4. táblázat).

4. Eseteink az alkalmazott terápia tükrében Elsôvonal-
beli terápiának glükokortikoidot alkalmaztunk (methyl-
prednisolon 1-2 mg/kg/nap), kiegészítve adjuváns immun-
szupresszióval. Azathioprint (1,5-2,5 mg/kg/nap) 23
(71,8%) betegnél állítottunk be. Azathioprin intolerancia
két betegnél volt, náluk felmerült a thiopurine methyl-
transferase (TPMT) defficiencia. Egy betegnél intravénás
immunoglobulin terápiát, szintén egy betegnél methotre-
xatot alkalmaztunk. 

Megbeszélés

Retrospektív vizsgálatunk értékelhetôsége több ténye-
zô miatt is limitált. Egyrészt a diagnózis felállítását ne-
hezítette, hogy a betegek gyakran ügyeleti idôben a Sûr-
gösségi Betegellátó Osztály érintésével, rendszerint már
nagy dózisú steroid lökésterápiát követôen érkeztek
osztályunkra felvételre. Nehezítette a diagnosztikát to-
vábbá, hogy az antigén specifikus szerológiai tesztek
(ELISA, immunoblot) nem elérhetôek régiónkban, vala-
mint az IIF vizsgálatokhoz a betegek saját szövetét
használtuk. 

A pemphigusos esetek elôfordulása a vizsgált nyolc
éven belül 2009, 2012, 2013-ban gyakoribb volt, mint a
nemzetközi irodalomban publikáltak. Kiugróan magas
volt az incidencia 2013-ban, ekkor 10 új betegnél igazoló-
dott a pemhigus valamelyik formája, az incidencia
1,5/100 000 lakos/év volt. Ilyen magas incidenciát
Chams-Davatchi, valamint Pisanti szerzôk közöltek (2,
14). 2008-ban is öt beteg feküdt osztályunkon pemphigus
kezelése céljából, de három betegnél már korábban diag-
nosztizálták a kórképet. Az incidenciát minden évben
Borsod-Abaúj-Zemplén megye teljes népességére vonat-
koztattuk. Anyagunkban a nemek közötti megoszlás
egyenlô volt hasonlóan a szakirodalomban publikáltak-
hoz, bár több szerzô enyhe nôi dominanciát ír le, mint a
legtöbb autoimmun kórképben (3, 6, 7, 8, 15). Betegeink
átlag életkora 59 év volt, mely az irodalmi adatoknál kissé
magasabb (2, 3, 4, 6, 7, 8, 14). Nyálkahártya tünetet (65,
6%) hasonló százalékban írtunk le, mint a szakirodalom-
ban publikáltak (6,14). A pemphigus altípusok elôfordulá-
sa korrelál a legtöbb nemzetközi adattal, a vulgaris forma
gyakorisága 75% régiónkban (1, 15). A pemphigus folia-
ceus elôfordulása a szakirodalomban 4-7% körüli a cso-
porton belül, kivéve endémiás formát (11, 12, 13, 15):
ezen arány alacsonyabb, mint amit mi észleltünk elemzé-
sünk során. Egyik pemphigus foliaceus-ban szenvedô 40
éves nôbetegünket 2 évig tévesen szövettani vizsgálattal
is igazolt psoriasis diagnózisával kezelték. Felvételkor
testszerte erythemás, részben lemezesen hámló, részben
pörkös plakkok voltak láthatók (2. ábra). DIF és IIF vizs-
gálat során IgG ellenanyaggal az epidermis felsô sejtsorá-
ban intercelluláris fluorescentia volt látható, az ismételt
szövettan igazolta a klinikailag feltételezett pemphigus fo-
liaceust. A betegnek nyálkahártya tünete nem volt. PNP és
IgA pemphigus gyakoriságára vonatkozóan nincsen adat,
mert nagyon ritka kórképek, többnyire esetismertetések
vannak (13), Daneshpazhooh és mtsai 0,2%-ot írnak le az
AIHB csoporton belül (15). IgA pemphigusos betegünk-
nek nyálkahártya tünetei is voltak – ami ritka a szakiroda-
lomban publikáltak szerint –, ugyanakkor kifejezett pruri-
tusa volt (13). A betegünknél jól látható ezen variánsra
jellemzô annuláris, herpetiform, fôleg hajlatokra, végta-
gokra lokalizálódó pustulák, vesiculák jelenléte (3. ábra).
Vegetans forma elôfordulása a szakirodalomban 2% körü-
li, de Zaraa és mtsai 9,1%-t írtak le tunéziai tanulmá-
nyukban (16, 17, 18). A három P. vegetansban szenvedô
beteg 8,3%-a az össz. pemphigus eseteinknek. Érdekes-
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3. táblázat
Pemphigus variánsok megoszlása

4. táblázat
Pemphigusos eseteink megoszlása a hisztopatológiai lelet

alapján
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ség, hogy azon betegünknél, akinek a pemphigus vegetans
Hallopeau típusát diagnosztizáltuk, pont a nyak j. oldalán
levô vegetáló plakk magasságában az érsebészek ACI
kezdeti szakaszán és az ACC distalis szakaszán meszes
plakk által okozott 99%-os, subtotalis szûkületet írtak le
DSA alapján, de a vegetáló plakk miatt PTA, ill. stentbe-
helyezését nem vállalták. A betegnek egyébként nyálka-
hártya tünete nem volt, irodalomban már leírtak Hallope-
au típusú P. vegetanst nyálkahártya tünet nélkül (17). 

A paraneoplasticus pemphigusban szenvedô 80 éves
férfi páciensüknél az anamnézisben jobb alsó tüdôlebenyi
tumor miatt lobectomia és tumor vesicae urinae miatti
opus szerepelt. Súlyos nyálkahártya tünet, stomatitis kí-
sérte a bôrtüneteket, melyek idôben egyszerre jelentkez-
tek. Osztályunkon exitált, a patológus – többek között –
bronchiolitis diffusat, bronchitis chronica dilatativa, bron-
chosclerosist írt le, melyek acut exacerbatioja vezetett a
szívelégtelenséghez. Irodalmi adatokat elemezve, parane-
oplatiscus forma többnyire hematológiai tumorokhoz tár-

sult, csak ritkábban nem-hematológiai daganatokhoz
(16%-ban) (19). Adenocarcinomákhoz társult PNP gyako-
risága szakirodalom alapján 4-5% (19). Paraneoplasticus
pemphigus gyakori halálos szövôdménye a bronchiolitis
obliterans (70-90% körül), melyet gyakran elnéznek, téve-
sen diagnosztizálnak (20, 22, 23). A plakin antigének elle-
ni autoantitestek jelenléte a tüdô hámrétegének akut gyul-
ladásában, az anti-Dsg 3 autoantitestek jelenléte és a
bronchiolitis obliterans közötti pozítiv korreláció és a
PNP-s beteg szérumában tüdôszövet elleni keringô IgA és
IgG típusú antitestek játszhatnak szerepet a bronchiolitis
obliterans kialakulásában (20, 21, 22, 24).

Egy 42 éves pemphigus vulgarissal kezelt nôbetegnél
nosocomialis MRSA fertôzést tapasztaltunk. Magas dózisú
steroid (kezdetben parenterálisan majd per os) és azathiop-
rin terápia mellett bôrtünetei nem javultak, a nagy dózisú
steroid mellett myopathia lépett fel. A kezelés során emel-
kedett májfunkciós értékek, anaemia és thrombocytopenia
jelentkezett, emiatt az azathioprin kezelést is le kellett állí-
tani. A beteg nosocomialis MRSA fertôzést kapott, orr-,
garat- és sebváladék tenyésztés eredménye is pozítiv volt.
A resistentia vizsgálat alapján sulfamethoxazole/trime-
thoprim terápia indult, localisan Octeniseptes lemosások,
Bactroban kenôcsös kezelések mellett. Mindezeket figye-
lembe véve, IVIG terápiát indítottunk 2 gr/tskg dózisban
(összdózis 160 gr), 3 napon át alkalmazva. Az IVIG terá-
pia hatására bôrtünetei gyorsan javultak, izomereje foko-
zódott, közérzete javult, steroid igénye csökkent. Napi 60
mg methylprednisolon mellett bôrfolyamata csaknem tel-
jes remissióba került. MRSA fertôzése megszûnt, utolsó
orrváladék tenyésztése negatívvá vált. Évek múlva súlyos
recidíva miatt egyetemi klinikán cyclophosphamid keze-
lésben részesítették. Homeopatiás gyógymód hatékonysá-
gát egy esetben volt alkalmunk megtapasztalni. 10 éve
pemphigus vulgaris miatt steroid kezelés alatt álló 38 éves
nôbeteg homeopata tanácsára elhagyta ekkor 8 mg me-
thylprednisolon és azathioprin immunszupressziós kezelé-
sét. Egy hónap múlva súlyos recídiva alakult ki, ismételt
osztályos kezelés vált szükségessé.

Jelen tanulmányunk adatai felhívják a figyelmet arra,
hogy térségünkben magasabb a pemphigus incidenciája,
melyet fôleg a roma populáció körében tapasztaltunk. Az
adatok arra is rávilágítanak, hogy növelnünk kell a hagyo-
mányos szövettani és az IF vizsgálat diagnosztikus pon-
tosságát. Az exitált PNP diagnosztizált betegünk esete
mutatja, hogy nagyon fontos a bronchiolitis obliteransra,
mint súlyos szövôdményre gondolni. 
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Az elmúlt 5 év trendje a kontakt allergiák elôfordulásában a Miskolci
Semmelweis Kórház Allergológiai szakrendelésének beteganyagában

Trends in the contact allergens’ in the past five years among 
patients of the Allergology Department in the Semmelweis Hospital,

Miskolc 

TÓTH ÁGNES DR., KÁROLYI ZSUZSÁNNA DR., NAGY GABRIELLA DR. 

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház, Bôrgyógyászati Osztály, Miskolc

ÖSSZEFOGLALÁS

A környezetben jelen lévô és bôrrel érintkezô különfé-
le allergén anyagok száma évrôl évre nô, így nem meg-
lepô, hogy a kontakt szenzibilizáció aránya is folyama-
tosan emelkedik. Kontakt érzékenység kimutatására al-
kalmazott „gold standard” allergológiai vizsgálati
módszer az epicutan teszt. A különféle allergéneket tar-
talmazó tesztsorokat a beteg anamnézise alapján célzot-
tan alkalmazzák.

A szerzôk a Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi
Oktatókórház Allergológiai Szakrendelésén az elmúlt 5
évben megjelent 2370 fônél végzett epicutan tesztek ered-
ményeit elemezték összehasonlítva a hazai és nemzetközi
irodalmi adatokkal. A cél a leggyakoribb allergének kimu-
tatása, a régióra jellemzô sajátosságok feltárása volt. 

Kulcsszavak: 
epicutan teszt - kontakt szenzibilizáció - 
az „év allergénje” - nikkel érzékenység

SUMMARY

The number of materials in the environment and in
contact with the skin is increasing every year, so it is not
surprising that the prevalence of contact sensitization is
constantly rising. Patch testing is currently used in
clinical practice as the gold standard diagnostic method
for verifying contact hypersensitivity. The different types
of patch test series should be applied by the patient’s case
history, in order to avoid unnecessary sensitization.

The authors analyzed two thousand three hundred and
seventy patients’ patch test results retrospectively, which
were made in the Allergology Department of the
Semmelweis Hospital in Miskolc. The results were
compared to other Hungarian and international publica-
tions’ data. Aim of the study was to find the most common
allergens and the specialties of this region.

Key words: 
patch test - contact sensibilisation - allergens

of the year - nickel allergy

Az Amerikai Kontakt Dermatitis Társaság (ACDS)
minden évben megválasztja az év allergénjét. Ez általában
olyan anyag, mellyel szemben a kontakt szenzibilizáció
aránya kiemelkedôen magas, eddig nem ismert, új aller-
gén, vagy olyan vegyület, mely súlyos tünetekkel járó al-
lergiás folyamatot idéz elô (1. ábra).

A szerzôk célja az Allergológiai Szakrendelésen elôfor-
duló betegek epicutan teszt eredményeinek elemzése, a
régióra jellemzô leggyakoribb kontakt allergének feltérké-
pezése, kiemelt figyelmet szentelve az elmúlt 10 esztendô
„év allergénje”-ire. A szerzôk eredményeiket összehason-
lították más magyar illetve külföldi adatokkal.

Anyag és módszer

A szerzôk a Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktató-
kórház Allergológiai Szakrendelésén 2011. január 01. és 2015. de-
cember 31. között megjelent 2370 fônél végzett epicutan tesztek
eredményeit retrospektíven elemezték. 

Az epicutan tesztet zárt formában végezték. Ez esetben 0,02ml
tesztanyag került felhelyezésre a beteg tünetmentes hátbôrére 48 órára
okklúzióban. A teszt felhelyezését követôen a korai reakció megjele-
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2000 – Disperse Blue (henna tattoo)
2001 – Arany
2002 – Thiomersal 
2003 – Bacitracin
2004 – Cocamidopropyl betaine
2005 – Kortikoszteroidok
2006 – Parafeniléndiamin
2007 – Fragrance 
2008 – Nikkel
2009 – Dialkil-tiourea (neoprén gumi)
2010 – Neomycin 
2011 – Dimetil-fumarát
2012 – Akrilátok
2013 – Metilizotiazolinon (Kathon CG)
2014 – Benzofenonok 
2015 – Formaldehid

1. ábra
Az év allergénjei az elmúlt 10 évben (ACDS)
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nését a 20. és a 40. percben, a késôi reakciókat pedig 48, 72, 96 és 168
óra elteltével vizsgálták. A tesztek értékelésének metódusát a 2. ábra
tartalmazza, mely a nemzetközi ajánlásokkal összhangban van (1). Az
Allergológiai szakrendelésen a Brial GmbH, illetve a SmartPractice
Europe GmbH által gyártott AllerEAZE teszteket alkalmazták. 

Az anamnézisnek megfelelôen az alábbi tesztek valamelyike ke-
rült felhelyezésre: magyar standard sor (35 allergén), illatanyag sor
(15 allergén), fogászati sor (27 allergén), atopy patch teszt (10 aller-
gén), kortikoszteroid sor (9 allergén), fodrászati sor (10 allergén),
szemészeti sor (14 allergén), fertôtlenítô és tisztítószerek sor 
(20 allergén), fényvédôszerek sor (9 allergén), fotoallergének sor (11 
allergén), cipôallergén sor (23 allergén), kenôcsalapanyagok sor 
(14 allergén). Minden tesztsornál külön meghatározták a leggyako-
ribb allergéneket. Egyes, több tesztsorban is szereplô allergének
gyakoriságát (nikkel-szulfát, kobalt-klorid, kálium-dikromát, parafe-
nilén-diamin) együttesen is meghatározták. A kapott eredményeket
összehasonlították az irodalomban szereplô adatokkal.

Eredmények

Az elmúlt 5 évben vizsgált összesen 2370 beteg 81,4%-
a nô, 18,6%-a férfi volt. A vizsgált betegek több mint felé-
nél (69,83%) tudtak kimutatni legalább 1 anyaggal szem-
beni kontakt érzékenységet. Összesen 3719 tesztsor került
felhelyezésre, az esetek felében az anamnézis alapján 2
féle tesztsorral (leggyakrabban standard+ illatanyag sor)
történt a vizsgálat. 

A leggyakoribb beutaló diagnózisok között az elsô há-
rom helyen kontakt dermatitis (57,55%), allergiás stoma-
titis (8,43%), krónikus kézekzema (6,07%), illetve urtica-
ria (5,69%) állt. A ritkább (5% alatti gyakoriságú) diagnó-
zisok között atopiás dermatitis (3,79%), generalizált pruri-
tus (3,71%), továbbá dyshidrozis (1,68%), psoriasis vul-
garis (1,60%), perioralis dermatitis (1,05%) szerepelt. 

A magyar standard sorral végzett 1482 vizsgálatból 876
esetben tudtak szenzibilizációt kimutatni valamelyik
anyaggal szemben. Leggyakoribb allergénként a nikkel-
szulfát (29,95%), kobalt-klorid (15,45%), kálium-dikro-
mát (10,59%) valamint a fakátrány (10,39%) és a tiomer-
zál (8,43%) szerepelt. 

A 15 allergént tartalmazó illatanyag sor szintén gyakran
alkalmazott tesztsor volt (39,66%). A jelen vizsgálat külön
érdekessége, hogy az elmúlt 5 évben illatanyag sorral vég-
zett epicutan tesztelés 91%-a negatív eredményt adott. A
tesztsoron belül a leggyakoribb allergén az eugenol volt,
1,80%-ban fordult elô. Ezután a második és harmadik he-
lyen a benzil-alkohol (1,17%), valamint a vanília (1,06%),
cédrusolaj (1,06%), borsmenta olaj (1,06%) szerepelt. 

A harmadik leggyakrabban
használt tesztsor a fogászati sor
volt, a betegek 39,28%-nál al-
kalmazták. Fogászati sorral ak-
kor végeztek epicutan tesztet, ha
a betegnél felmerült fogászati
anyagokkal szembeni kontaktér-
zékenység (elsôsorban fémekre,
akrilátra), fogászati egészség-
ügyi dolgozóknál foglalkozási
betegség (pl kézekzema) gyanú-
ja esetén, továbbá ortopédiai és
traumatológiai mûtétek elôtt, ha
fémérzékenység merült fel a

kórelôzmény alapján. A felhelyezett tesztek több mint
70%-a volt pozitív. Leggyakrabban a nikkel-szulfát
(42,10%), palládium-klorid (25,99%), kobalt-klorid
(22,87%), nátrium-dikromát (14,28%) szerepelt kontakt
provokáló faktorként. A vizsgált mintában a leggyakrab-
ban kimutatott akrilát allergén az etilénglikol-dimetakrilát
(3,75%) volt.

Célzottan az anamnézisnek megfelelôen egyéb, spe-
ciális tesztsorokat is alkalmaztak. Ezek közül érdemes
megemlíteni az atopy patch tesztet, melyet a betegek
3,54%-nál alkalmaztak, elsôsorban atópiás dermatiti-
szes betegek esetében. A fodrászati sorban a leggyak-
rabban elôforduló kimutatott allergén az o-nitro-p-feni-
léndiamin (40,31%) volt, mely fekete festékként számos
kozmetikumban, hajfestékekben, ruhafestékben megta-
lálható. Külön figyelmet érdemel a szemészeti sor. Rit-
kán alkalmazzák, a vizsgálat során összesen 41 sor ke-
rült felhelyezésre, melybôl 6 esetben mutattak ki szenzi-
bilizációt. Ezen hat betegnél azonban a felhelyezett 14
anyagból összesen 13-mal szemben igazolódott érzé-
kenység. Tehát amennyiben szenzibilizáció igazolódott
a szemészeti sort alkotó allergénekkel szemben, úgy az
poliszenzibilizáció volt. Ezen betegek általában többféle
különbözô szemészeti készítményt alkalmaztak már,
gyakran párhuzamosan, mely elôsegítette a poliszenzi-
bilizáció kialakulását. Összesítve az öt év eredményeit a
szerzôk anyagában a leggyakrabban kimutatott kontakt
allergének a nikkel-szulfát (836 eset), a kobalt-klorid
(442 eset), a kálium-dikromát (290 eset), palládium-klo-
rid (242 eset), PPD (173 eset), fakátrány (173 eset), to-
vábbá a tiomerzál (125 eset) volt (3. ábra).

Megbeszélés

Az irodalomban szereplô, hasonló, átfogó vizsgálatok-
ban 27,0-59,2% között mutattak ki legalább egy anyaggal
szembeni szenzibilizációt (2, 3, 4). Jelen vizsgálatban ez
az arány közel 70% volt. 

Magyar standard sor

A legtöbbször alkalmazott tesztsor a magyar standard
sor volt, mely általános környezeti kontakt allergéneket
tartalmaz. A sor összesen 35 anyagot tartalmaz, melynek
egyharmada már elnyerte az „év allergénje” címet (tio-
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Jelölés Leírás Értékelés
– nincs reakció negatív

?+ halvány erythema, infiltráció nélkül kétséges reakció
+ erythema, infiltráció, diszkrét papula gyengén pozitív reakció

++ erythema, infiltració, papula, vesicula erôsen pozitív reakció
+++ erythema, infiltráció, összefolyó extrém pozitív reakció

vesiculák, bullák, erosió
IR különbözô típusú reakciók (vesiculák, irritáció

hólyag, pustulák, necrosis)
NT nem tesztelt

2. ábra
Epicutan teszt értékelése
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merzál, kortikoszteroidok, parafenilén-diamin, fragrance,
nikkel, neomycin, metilizotiazolinon/Kathon CG, formal-
dehid). 

A vizsgált betegek 29,95%-nál nikkel érzékenység iga-
zolódott, ez volt a legmagasabb szenzibilizációs arány (a
standard és fogászati sor adatai alapján ez összesen
34,64%). Ebben a tekintetben az irodalom nem egységes.
Életkortól függôen eltérô gyakoriságú nikkel allergiáról
számoltak be, gyermekeknél 18-36,8% (2, 3), míg felnôt-
teknél 14% körüli az elôfordulása (4). A Semmelweis
Egyetem, Bôr-, Nemikórtani és Bôronkológiai Klinika Al-
lergológiai Osztályának adatai szerint 2008-ban a nikkel
szenzibilizáció gyakorisága 20,6% volt (5). Minél fiata-
labb életkorban kezd el valaki ékszert, testékszert viselni
és minél nagyobb számban, annál valószínûbb a késôbbi
nikkel szenzibilizáció kialakulása (6). Annak ellenére,
hogy 2001. július óta az Európia Unióban hatályos szabá-
lyozás alapján tilos olyan anyagok használata, melyekbôl
bôrrel érintkezve 0,5 μg/cm2/hét dózisnál nagyobb
mennyiségû nikkel szabadul fel, a nikkel allergia továbbra
is komoly problémát jelent. (7) Ezt a határértéket 2004-
ben 0,2 μg/cm2-re módosították. 

A nikkel mellett a leggyakrabban
kimutatott allergének a vizsgált po-
pulációban a kobalt-klorid (15,45%)
és a nátrium-dikromát (10,59%) vol-
tak. Egyéb közleményekben a kobalt
és a króm szenzibilizáció 2-6,4 %
közötti gyakoriságot mutat (2, 3, 4,
8). A fenti fémek, továbbá a fogásza-
ti sorban szereplô palládium érzé-
kenység együttes elôfordulása gya-
kori és jól ismert jelenség. Ezen fé-
mek különféle eszközökben (például
a titánium ötvözetbôl készült endop-
rotézis, ékszerek, mûszaki eszközök
stb.) ötvözetek formájában együtt
vannak jelen. Például a fehérarany
olyan aranyötvözet, mely a benne lé-
vô kb 10% palládium és 20% nikkel
hatására válik fehér színûvé. Az el-
múlt öt év adatai alapján a kimutatott
fémérzékenység gyakorisága az át-
meneti csökkenés után ismételten
emelkedô tendenciát mutat (4. ábra).
Ennek magyarázata az újkeletû szen-
zibilizációs forrásokban keresendô.
Míg 2010. elôtt inkább az ékszerek,
piercingek, fogászatban alkalmazott
fémötvözetek okoztak leggyakrab-
ban fémérzékenységet, addig manap-
ság elôtérbe kerültek a mobil telefo-
nok, laptopok, egyéb számítástechni-
kai eszközök, amit szintén egyre fia-
talabb kortól használnak az emberek
(9, 10, 11). 

A klasszikus fémek után a standard
sor következô leggyakoribb kontakt

allergénje a fakátrány (10,39%), valamint a tiomerzál
(8,43%) volt. Ismert, hogy a tiomerzál egy szerves higany
származék, baktérium és gombaölô hatású, mely szájvi-
zek, fogkrémek, kontaktlencse tároló folyadékok, tetováló
festékek adalékanyaga. 1930 óta egyes védôoltásokban is
megtalálható. A széles körû alkalmazás miatt a szenzibili-
záció is gyakoribb, az Észak-Amerikai Kontakt Dermati-
tis Csoport (NACDG) felmérése alapján 10,9-16,8% (12).

A parafenilén-diamin az elmúlt öt évben a standard sor-
ral végzett epicutan tesztek eredményei alapján 8,16%-os
gyakorisággal fordult elô provokáló anyagként. 

A korábban említett többi „év allergénje” a vizsgált po-
pulációban kisebb számban fordult elô, fragrance 10,45%-
ban, Kathon CG 2,3%-ban, neomycin 2,2%-ban, formal-
dehid 1,07%-ban került kimutatásra. 

Illatanyagsor

Annak ellenére, hogy az illatanyagsor a második leg-
gyakrabban alkalmazott tesztsor volt, kevés pozitív reak-
ciót észleltek. Ennek feltehetôen az lehetett az oka, hogy a
betegek anamnézisében gyakran szerepelt kozmetikumra
vagy illatszerekre való allergia gyanúja. A felhelyezett
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tesztek 91%-a negatív eredményt mutatott. Az illatanyag-
sorból az eugenol emelhetô ki, erre a gyakoriság 1,80%
volt. Összefüggésbe hozták már kontakt dermatitiszen kí-
vül, akut urticariával, ritkábban asztmával, szénanáthával
is. Elsôsorban parfümök, olajok, antiszeptikumok, anesz-
tetikumok összetevôje (13).

Fogászati sor

A vizsgált periódusban a standard és illat sor után a fo-
gászati sort alkalmazták a legtöbbször. A sort alkotó anya-
gok közül a nikkel-szulfát (42,10%) után a palládium-klo-
rid volt a leggyakrabban kimutatott kontakt allergén. Fo-
gászati sorokkal készült vizsgálatokban a palládium érzé-
kenységet általában 6,8-7,4%-ra becsülték (14,15). Jelen
esetben ez több, mint háromszoros (25,99%) volt. Harma-
dik helyen a kobalt-klorid szerepelt (gyakorisága
22,87%). Ezen kívül a nátrium-dikromát (14,28%), vala-
mint az amalgam non gamma (12,24%) iránti érzékenység
említendô. 

A fogászati sorban 4 anyag érdemelte ki a „megtisztelô”
év allergénje címet, ezek az arany, a nikkel, az akrilátok
és a benzofenon. A tesztsor 7 féle akrilátot tartalmaz, me-
lyek között gyakori a keresztallergia. Az akrilátok a fog-
pótlások egyik leggyakoribb összetevôi. Napjainkban az
allergia gyakoriságát fokozza a szépségiparban a mûkö-
röm elterjedése, melynek már a tinédzserkorban való vise-
lése elôsegíti a korai szenzibilizációt. Foglalkozási beteg-
séget okozhat mûköröm építôk és fogászati egészségügyi
dolgozók körében (14, 16, 17, 18). Ez utóbbi szakterüle-
ten dolgozók között a metil-metakrilát monomerek okoz-
zák az allergiás kontakt dermatitis és asztma döntô részét.
A szenzibilizáció prevalenciája 1% körüli (14, 15). Akrilát
érzékenység kimutatására még nincs egységesített teszt-
sor, 14-20 akrilátból álló tesztsorokat javasolnak különbö-
zô szerzôk (16, 17). A közölt esetben a 7 akriláttal össze-
sen 156 pozitív teszteredményt kaptak. Elsô helyen az eti-
lénglikol-dimetakrilát állt (3,75%), második a bisfenol-A-
dimetakrilát (3,0%), harmadik pedig a 2 hidroxietil-meta-
krilát (2,63%) volt (5. ábra). 

Az arany különféle ötvözetek formájában az élet szá-
mos területén (ékszerek, orvosi mûszerek, fogászati ötvö-
zetek, luxus ételek, építôipar, elektronikai eszközök) meg-
található. Kimutatott érzékenység ebben a vizsgálatban
nem volt túl magas (5,47%). Az irodalomban szerepel
olyan publikáció, ahol a fogászati sorral célzottan végzett
vizsgálatok alapján a nikkeléhez hasonló gyakoriságban
okozott kontaktérzékenységet az arany. (14) 

A benzofenon a 2014-es „év allergénje” volt, gyakori-
sága jelen vizsgálati anyagban közel 2%-os volt. A benzo-
fenonok aromás ketonok, elsôsorban UVA és UVB elnye-
lô képességük miatt fényvédô szerekben, festékekben,
hajlakkban, mûköröm adalékanyagaként találkozhatunk
vele. Az Észak Amerikai Kontakt Dermatitis Csoport által
2013-ban közölt cikkben 10 év alatt több, mint húszezer
betegen végzett vizsgálat során 0,9%-ban mutattak ki „na-
pozószer” allergiát, ezen esetek 70%-ban benzofenon
szenzibilizáció igazolódott.

Fodrászati sor

Klinikailag fontos diagnosztikus szerepû epicutan
tesztsor a fodrászati sor. A vizsgálat fô indikációja a haj-
festést (szemöldök, szempilla) követôen kialakult aller-
giás kontakt dermatitis. Az expozíciót követôen a hajas
fejbôrre, arcra, nyakra lokalizálódó erythema, oedema,
pruritus jelentkezik, a bôrtünetek nem ritkán váladéko-
zással járnak, súlyos esetben Quincke-oedemával és álta-
lános tünetekkel társulnak. Fôleg a 20-40 éves korosztá-
lyú nôket érinti. A pozitív és negatív teszteredmények
száma közel azonos volt (53,5% pozitív – 46,5% nega-
tív). A vizsgált betegek 40%-ánál o-nitro-p-feniléndia-
min szenzibilizációt mutattak ki. A parafenilén-diamin
2006. „év allergénje” volt, a leggyakrabban alkalmazott
színezék. 1863-ban fedezték fel, fôként fekete, barna, sö-
tétkék színû ruhafestékek, hajfestékek, tinták, tetováló-
festékek tartalmazzák. Alapvetôen színtelen anyag, mely
oxidáció hatására válik színessé. A teljesen oxidált forma
nem okoz allergiás reakciót. A problémát elsôsorban a
részlegesen oxidált molekula okozza, mely erôs allergi-

záló tulajdonsággal rendelkezik. Je-
len vizsgálatban a két sorral végzett
tesztelés alapján a parafenilén-diamin
szenzibilizáció aránya 10,73% volt.
Ezzel az ötödik leggyakoribb kimuta-
tott kontakt allergén volt a vizsgált
populációban. Európai adatok alapján
4% körüli szenzibilizáció a jellemzô.
Egy 2014-ben publikált, 5 év anyagát
vizsgáló magyar tanulmányban
6,22%-os prevalenciát találtak (19,
20). A saját adatok mindkettônél ma-
gasabbak. Az emelkedô prevalencia
miatt a nikkelhez hasonlóan a PPD
tekintetében is törvényi szabályozás
történt. A legutóbbi, 2013-as módosí-
tás alapján PPD csak hajfestékekben
használható, maximálisan 2%-os
koncentrációban (19). 
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Atopy patch teszt

Atopy patch tesztet 84 betegnél
végeztek, ebbôl 60 esetben szenzibi-
lizáció nem igazolódott. A leggyak-
rabban kimutatott allergének a házi-
poratka 23,33%, valamint a macska-
epithel 11,9% és a parlagfû 11,9%
volt. Hazai atópiás dermatitiszben
szenvedô betegeken végzett vizsgá-
lat adataival összevetve háziporatka
szenzibilizáció kicsit magasabb
(23,33% vs. 18,9%), de a nemzetkö-
zi adatok alatt marad (30-60%). 
Hasonlóan alakult a kimutatott
macskaepithel szenzibilizáció aránya
is (11,9% vs 8,1%), ahol a nemzet-
közi irodalomban 14,7-15,7% szere-
pel (21).

Egyéb, ritkábban alkalmazott tesztsorok

Az év allergénjeinek felsorolásából eddig kimaradt di-
metil-fumarát és dialkil-tiourea a cipôallergén sorban ta-
lálható meg. Az elmúlt 5 évben összesen 18 betegen vé-
geztek ezzel a sorral epicutan tesztet. 10 esetben sikerült
legalább egy anyaggal szemben kontakt szenzibilizációt
kimutatni. Dimetil-fumarát 22%-ban állt a tünetek hátte-
rében provokáló faktorként. A szerzôk ez utóbbi eseteket
2013-ban közölték (22).

Amennyiben kontikoszteroid érzékenység merül fel,
célzott vizsgálat végezhetô a budesonidon kívül még to-
vábbi 8 féle szteroiddal (dexametazon, prednisolon, amci-
nonide, betametazon-17-valerát, clobetasol-17-propionát,
hidrokortizon-17-butirát, hidrokortizon, triamcinolon ace-
tonid). 2011 és 2015 között 28 betegen végeztek ilyen
tesztet, ebbôl 26 negatív eredménnyel zárult, a felmerült
lokális szteroid érzékenység nem igazolódott. Kortikosz-
teroidokat 1952. óta alkalmaznak a lokális terápiában, az
általuk indukált kontakt dermatitis gyakorisága folyama-
tosan nô, a prevalencia 0,2-5% közötti. (23) Hazai közle-
mény a témában 2004-ben jelent meg (24).

Összefoglalás

Évrôl-évre egyre több tesztsorral végeznek epicutan
tesztet (6. ábra), a kimutatott szenzibilizációk száma rend-
kívül nagy változatosságot mutat. Míg az illatanyagsorral
végzett vizsgálatok 91%-a negatív, addig a standard, fogá-
szati, fodrászati sorok esetében 50% fölötti volt a legalább
1 anyaggal szemben kimutatott szenzibilizáció aránya. A
vizsgált régióban magas arányban végeztek tesztelést fogá-
szati sorral, a beutaló diagnózisok között is elôkelô helyen
állt az allergiás eredetû sztomatitis. A kimutatott fémérzé-
kenységek sorában a palládium iránti érzékenység preva-
lenciája az irodalmi adatokat is felülmúlta. Szintén átlag
feletti prevalenciát találtunk parafenilén-diamin szenzibili-
záció esetén is. Az adatokból kitûnik, hogy a célzottan, az
anamnézisnek megfelelôen végzett epicutan tesztelés igen
eredményes lehet a kontakt szenzibilizáció igazolásában.

Nem szabad elfelejtünk azonban azt, hogy a kimutatott ér-
zékenység klinikai relevanciájának megítélése nehéz
feladat, nagy szakmai gyakorlatot igényel. 
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Darázscsípés kapcsán diagnosztizált szisztémás mastocytosis esete

The case of systemic mastocytosis diagnosed in connection 
with wasp sting

MAJOROS TIBOR DR.1, KÁROLYI ZSUZSÁNNA DR.1, TAKÁCS ISTVÁN DR.2, 
NAGY GABRIELLA DR.1

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház Bôrgyógyászati Osztály1 és
Belgyógyászati Osztály2, Miskolc, Magyarország

ÖSSZEFOGLALÁS

A mastocytosis hízósejtek felszaporodásával, proliferá-
ciójával járó ritka betegségcsoport. A WHO 2008-as
klasszifikációja alapján egyike a 8 myeloproliferatív neo-
plazmának. Morfológiailag és immunfenotípus szerint
abnormális hízósejtek klonális expanziója jellemzi egy
vagy több szervben. Klinikai megjelenését, tüneteit te-
kintve heterogén betegségcsoport, spektruma a bôrre lo-
kalizált formától az agresszív, több szervet érintô sziszté-
más kórformákig terjed. A szerzôk egy 62 éves férfi esetét
ismertetik, akit darázscsípés kiváltotta anaphylactoid
reakció miatt hospitalizáltak. Az ekkor észlelt, majd per-
zisztáló és fokozatosan progrediáló bôrtünetei mastocyto-
sis lehetôségét vetették fel, melyet a szövettani vizsgálat
alátámasztott. Haematológián elvégzett cristabiopszia
szisztémás kórformát véleményezett. A részletes allergo-
lógiai kivizsgálás alapján méh-darázs venom allergiát
nem tudtak bizonyítani a betegnél.

Kulcsszavak:
mastocytosis - anaphylactoid reakció -

provokáló faktor

SUMMARY

Mastocytosis is a rare disorder characterized by
accumulation and proliferation of mast cells. According
to the 2008 WHO classification system, mastocytosis is
one of eight subcategories of myeloproliferative
neoplasms. It results from a morphologically and
immunophenotypically abnormal mast cells that expand
in one or more organ. The clinical signs, symptoms of
mastocytosis is heterogenous, ranging from skin-limited
disease to more aggressive, multiorgan, systemic variant.
In the case report, it is presented a 62-year-old male
patient who was hospitalized due to wasp induced
anaphylactoid reaction. During the hospitalization
detected, later persistent and gradually progressive skin
symptoms arised the opportunity of mastocytosis, which
was confirmed by histological examination. Systemic
disease has been remarked by crista biopsy done at
haematology department. The bee-wasp venom allergy
could not have been demonstrated based on the detailed
allergological examination.

Key words:
mastocytosis - anaphylactoid reaction -

trigger factor

A mastocytosis hízósejtek felszaporodásával, proliferá-
ciójával bíró ritka, kifejezetten heterogén betegségcso-
port. A mastocyta proliferáció korlátozódhat csak a bôrre
(cutan mastocytosis – CM) vagy involválhatja a csontve-
lôt és egyéb extracutan szerveket (szisztémás mastocyto-
sis – SM) is (1, 2). Differenciáldiagnosztikai problémák
miatt a kórkép diagnózisa éveket késhet (3). Az akkumu-
lálódott hízósejtekbôl provokáló faktorok hatására felsza-
baduló mediátorok szisztémás tünetekhez, akár anaphyla-
xiás (anaphylactoid) reakcióhoz is vezethetnek. A nem ki-
zárólag bôrre lokalizált – szisztémás formák – kezelése
multidiszciplináris együttmûködést igényel.

Esetismertetés

A 62 éves férfibeteg anamnézisében hypertonia, balesetbôl szár-
mazó fejsérülés és emollitio cerebri szerepel. 2014 augusztusában da-
rázscsípést (melyet a beteg határozottan, több alkalommal megerôsí-
tett) követôen kialakult anaphylactoid reakció miatt kezeltük osztá-
lyunkon. A jobb felkarját ért csípés után a beteg kollabált, hypotoni-
ássá vált. Mentôszolgálat szállította sürgôsségi betegellátó osztályra,
ahol parenteralis adrenalin, steroid, antihisztamin és volumenpótlás
hatására állapota rendezôdött. Osztályunkra helyezték, majd néhány
óra múlva ismét hypotonia lépett fel, mely szisztémás steroid, anti-
hisztamin és újbóli volumenpótlás mellett normalizálódott. Ekkor
testszerte elszórtan néhány nem specifikus, kissé erythemas, maculo-
papulosus bôrtünetet észleltünk, melyet az allergiás reakció részje-
lenségének tartottunk. A beteg elmondása szerint darázscsípést köve-
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tôen a megelôzô években is voltak általános tünetei, de azok eszmé-
letvesztésig nem fokozódtak. Emissziójakor életmentô epinefrin tar-
talmú autoinjektorral, per os steroiddal és antihisztaminnal a beteget
elláttuk. 2014 novemberében allergológiai szakrendelésünkön elvég-
zett darázs specifikus szérum IgE szint negatív volt, méh esetében
minimális emelkedettség (0,54 IU/l) volt észlelhetô. A venom aller-
gia további verifikálása céljából tervezett Prick teszt a testszerte
meglévô bôrtünetek miatt nem volt kivitelezhetô. Triptáz meghatáro-
zására régiónkban nincs lehetôség. A beteg a hiposzenzibilizálást ek-
kor nem vállalta, továbbá társbetegségeit és korát is figyelembe véve
a további kivizsgálást nem forszíroztuk. 2015 májusában a specifikus
IgE vizsgálatot megismételtük, mely méhre és darázsra egyaránt ne-
gatív volt. 2015 júniusában a törzsön, végtagokon lévô, idônként
viszketô, egyéb panaszt nem okozó, fokozatosan növekvô számú bar-
nás-vörös, helyenként konfluáló maculo-papulosus bôrtünetek miatt
vettük fel osztályunkra kivizsgálás céljából (1. ábra). Darier tünet

pozitív volt. A klinikai kép alapján felmerült urticaria pigmentosa le-
hetôsége miatt próbaexcíziót végeztünk szövettani vizsgálat céljából.
A plexus erei körül gócos lobsejtes infiltrátum volt megfigyelhetô,
melyben nagyszámú mastocyta helyezkedett el (2. ábra). A szöveti
kép alapján a patológus mastocytosist véleményezett. Laboratóriumi
leletekben jelzett eosinophiliát (5,7%), kissé emelkedett GPT (42,5
U/l) és ALP (131 U/l) értéket észleltünk normál LDH mellett. Hasi
UH-n steatosis hepatis és hyperplasia prostatae ábrázolódott. A be-
tegnek általános tünete (hasi fájdalom, hasmenés, fejfájás, flush, col-
lapsus) nem volt. Per os antihisztamint (desloratadine napi 5mg) állí-
tottunk be. Cristabiopszia céljából a beteget haematológiára irányí-
tottuk, a csontvelôvizsgálat során a csontgerendák között részben in-
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Barnás-vörös, helyenként konfluáló maculo-papulosus
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2. ábra
A plexus erei körül gócos lobsejtes infiltrátum nagyszámú

mastocytával (Giemsa 40x)

1c. ábra
Barnás-vörös, helyenként konfluáló maculo-papulosus
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tersticiálisan, részben paratrabecularisan fibroticus jellegú gócok vol-
tak megfigyelhetôek, a kóros morfológiájú mastocyták CD2, CD25,
CD117 és triptáz pozitivitást mutattak, a velôûri térfogat kb. 15%-át
tették ki. A klinikai kép és hisztológiai vizsgálatok alapján indolens
szisztémás mastocytosist (ISM) véleményeztünk. Haematológus
2015 szeptemberében heti 3x3 ME interferon alfa terápiát állított be,
melyet jól tolerált, bôrtünetei lassú regressziót mutattak. Prick teszt a
beteg bôrtünetei miatt továbbra sem volt végezhetô, a venom allergia
tisztázása céljából méh-darázs komponens alapú diagnosztika történt
2016 februárban, mely mindkét rovar esetében negatív eredményt
adott (Semmelweis Egyetem Laboratóriumi Medicina Intézet Immu-
nológiai Laboratórium).

Megbeszélés 

A mastocytosis heterogén betegségcsoport, melynek
során neoplasztikus hízósejtek, illetve ezek CD 34+ pro-
genitor alakjai akkumulálódnak elsôsorban a bôrben, va-
lamint más szervekben – leginkább a gyomor-bél trak-
tusban, csontvelôben, esetleg csont-, izomszövetben (1).
A betegség becsült incidenciája 1/150.000/év, azonban
ez a szám valószínûleg jóval magasabb, mert sok a fel
nem ismert eset (2). A kaukázusi népcsoportban gyako-
ribb (2). Elôfordulása gyermekkorban tetôzik (születés-
kor 15%-a van jelen, 15 éves korra az esetek 65-75%-a
kialakul), azonban 30-50 éves kor között észlelhetô egy
második csúcs is (2). A gyermekkori esetek pubertáskor-
ban általában remissziót mutatnak. Felnôtt korban re-
misszió ritkán észlelhetô, illetve ezen életkorban nagy-
arányú a szisztémás megjelenés (3). A betegség gyakran
társul a KIT receptor szomatikus funkciónyerô mutáció-
jával (3, 4). A KIT (CD117) egy III. típusú transzmembrán
tirozin kináz receptor, mely a haematopoezis során szá-
mos sejtvonal kapcsán expresszálódik, azonban a diffe-
renciálódott sejtek esetében down-reguláció figyelhetô
meg; kivételt csak a hízósejtek képeznek, melyek felszí-
nén ezt követôen is nagyszámú KIT receptor prezentáló-
dik. A KIT receptor és ligandja (SCF- stem cell factor –
ôssejt faktor) közötti interakció kulcsszerepet játszik a
hízósejtek proliferációjában, érésében, kemotaxisában és
túlélésében. A felnôttkori mastocytosis esetek döntô
többségében a KIT receptor D816V funkciónyerô mutá-
ciója áll a háttérben (4). Kis százalékban egyéb KIT mu-
tációkat is azonosítottak (V560G, D815K, D816Y,
D816F, D816H, D820G) SM esetében (4). Vizsgálatok
bizonyították, hogy a gyermekkori forma is klonális, va-
lamint germinális, illetve szomatikus aktiváló KIT mutá-
cióval társul (5). Az utóbbi idôben egyéb onkogén mutá-
ciókat is leírtak, ilyenek a TET-2 és N-RAS mutációk,
melyek azonban nem specifikusak, valamint szerepük és
prognosztikai hatásuk még bizonytalan (6, 7). Vizsgála-
tok során emelkedett interleukin-6 szintet észleltek 
mastocytosis esetében, mely korrelált a betegség súlyos-
ságával. Ez alapján az IL-6 patofiziológiai szerepe is 
valószínûsíthetô mastocytosisban (8, 9).

A klinikai tünetek egy része a hízósejtek felszaporodá-
sának, infiltrációjának következménye, míg más tünetek
a hízósejt-aktiváció során felszabaduló mediátorok
(hisztamin, heparin, eozinofil kemotaktikus faktor, trip-
táz, kimáz, citokinek stb.) hatására jönnek létre (1, 2, 3).
Ezek alapján lokális és szisztémás tünetek alakulhatnak

ki. Bôrtünetek a szisztémás esetek mintegy 90%-ában
fordulnak elô. Urticaria pigmentosa (UP) észlelhetô 56-
90%-ban, mely során az alsó és felsô végtagokon, tör-
zsön apró, barnás-vörös maculák, papulák jelentkeznek.
Felnôttek esetében a tenyér, talp, arc és hajas fejbôr
megkímélt, gyermekeknél bullosus, haemorrhagiás for-
ma is elôfordul. Az ISM 90%-ában UP jelen van, de
azokban a formákban, melyek haematológiai betegség-
gel, vagy agresszív mastocytosissal járnak csak keve-
sebb, mint 50%-ban (10). Diffúz cutan mastocytosis so-
rán egyenletes hízósejt infiltráció észlelhetô a normál,
vagy kissé sárgás-barnán elszínezôdött, mérsékelten
megvastagodott bôrben. A mastocytoma lehet szoliter
vagy multiplex, elôfordulása ritka, leginkább gyermek-
korban észlelhetô, spontán regressziója gyakori. A tele-
angiectasia macularis eruptiva perstans a legritkábban
észlelhetô bôrtünet, mely fôként felnôtt korban jelentke-
zik barna, 2-6 mm-es, teleangiectasiával tarkított sza-
bálytalan macula képében (11, 12). A bôrtünetek dörzsö-
lését követôen a dermisben akkumulálódott mastocyták-
ból felszabaduló mediátorok hatására lokális hyperae-
mia, oedema – urtica – alakul ki, melyet Darier tünetnek
nevezünk az elsôként leíró bôrgyógyász után. 

Szisztémás tünetként leggyakrabban pruritus, flush,
urticaria észlelhetô, azonban hasi fájdalom, hányinger,
hányás, hasmenés, palpitációérzés és kollapszus is tár-
sulhat a betegséghez (3, 13). Belsôszervi infiltráció és
agresszív betegség mellett csont-, ízületi fájdalmak, pa-
tológiás fraktúrák, fekélybetegség, gyomor-bélrendszeri
vérzés, anaemia, leuko-, és thrombocytopaenia, valamint
eosinophilia is kialakulhat (3, 13). A nyirokcsomók, a
máj és a lép gyakran infiltrált SM-ben. Esetünkben eosi-
nophilia, kissé emelkedett májenzimek, hepatomegalia
volt észlelhetô. Fokozott a rizikó osteopeniára és osteo-
porosisra – különösen ISM esetén –, mely kiváltásában a
kifejezett hisztamin, triptáz, heparin és citokin hatást va-
lószínûsítik (14). SM esetén neuropszichiátriai tünetek is
jellemzôek, melyek közül leggyakoribb a fejfájás, mig-
rén, de jelentôs mértékben fordul elô depresszió és kog-
nitív zavar is. A központi idegrendszeri tünetek hátteré-
ben a mastocytákból felszabaduló mediátorok játszanak
szerepet (15). 

Csípés, marás, fizikai, kémiai ingerek hatására az ak-
kumulálódott mediátorok felszabadulása a helyi tünete-
ken kívül általános tüneteket, legsúlyosabb esetben ana-
phylactoid reakciót is kiválthat (3, 16) (1. táblázat). Szá-
mos alkalommal azonban trigger faktor nem azonosítha-
tó. Mastocytosisban szenvedô betegeknél egyidejûleg
elôfordulhatnak IgE mediálta allergiás megbetegedések
(asthma, allergiás rhinitis, élelmiszer és gyógyszer aller-
gia, venom allergia), de ezek prevalenciája nem maga-
sabb, mint az átlagpopulációban (17). Anaphylaxia mind
cutan, mind szisztémás mastocytosis esetén elôfordul, de
kialakulásának valószínûsége szisztémás betegség esetén
a legnagyobb (16). IgE mediálta allergia nélkül fellépô
anaphylactoid reakció ISM-ben szenvedô férfi betegek-
nél gyakori (17). Számos rovarcsípés után kialakuló ana-
phylaxiát közöltek olyan betegek esetében, akiknél a
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prick teszt és a venom-specifikus IgE vizsgálat negatív
volt (18). Anaphylaxián átesett betegek bazális szérum
triptáz szintjét szignifikánsan magasabbnak találták
azokkal szemben, akiknél ez az állapot nem alakult ki
(16). Bizonyított venom allergia esetén az anaphylaxia
kialakulásának fokozott veszélye miatt javasolt hipo-
szenzibilizálást végezni, melyet élethosszig kell folytat-
ni. Mastocytosis során a hiposzenzibilizálás kapcsán je-
lentkezô mellékhatások gyakorisága kissé fokozódhat,
valamint sikeressége némileg elmaradhat az átlagpopu-
lációhoz képest (19, 20, 21). Orvosi beavatkozások, mû-
tétek esetén körültekintôen kell eljárni a hypotonia, ana-
phylactoid reakciók, intra- és posztoperatív kompliká-
ciók veszélye miatt (22). Az általános anesztéziával
szemben elônyben részesítendô a lokális, vagy regioná-
lis érzéstelenítés, valamint a fokozott hízósejt-aktiváció
megelôzése érdekében premedikáció javasolt (antihiszta-
min, leukotrién antagonista, steroid).

A mastocytosis besorolása a WHO 2008-as klasszifiká-
cióján alapul (2. táblázat). 

A betegség különbözô megjelenési formái, diverz képe
miatt differenciáldiagnosztikai problémák (lymphoma,
lentigo, szekunder syphilis, xanthogranuloma, hystiocyto-
sis X, amyloidosis) merülhetnek fel, melynek következté-
ben jellemzô a klinikai diagnózis éveken át történô késése
(3, 12, 23). Az anamnézis, bôrérintettség, fizikális vizsgá-
lat (Darier-tünet) alapján felmerülô CM diagnózisát az el-

végzett bôrhisztológia támasztja alá. Bôrszövettani mintá-
ban perivascularis hízósejt felszaporodás észlelhetô. A
mastocyták denzitása azonban nem korrelál a bôrtünetek
makroszkópos intenzitásával.

Az SM diagnózisa WHO kritériumok alapján történik; a
betegség kimondható, ha egy major és egy minor, vagy
három minor kritérium teljesül. Major kritérium a csont-
velôben a mastocyták multifokális felszaporodása (>15
mastocyta/ aggregátum), minor kritériumok a következôk:
abnormális hízósejt morfológia (pl.: orsó alak), több mint
25%-ban, C-KIT D816V mutáció jelenléte, CD2 és/vagy
CD25 expresszió a mastocytákon, emelkedett szérum trip-
táz szint (>20ng/ml) (24). Esetünkben a csontvelô-minta
vizsgálata során a major, valamint két minor kritérium tel-
jesült (abnormális hízósejt morfológia, CD25 expresszió).

A kezelésnek minden esetben személyre szabottnak kell
lennie, szisztémás forma során elengedhetetlen a haema-
tológiai együttmûködés. Nélkülözhetetlen a provokáló
faktorok azonosítása, lehetôség szerinti eliminációja, ke-
rülése (1, 3, 4, 12). 

Bôrre lokalizált folyamat esetében – dominálóan pruri-
tus, urtica, flush meglétekor – H1 és H2 antihisztamin
kezelés javasolt, mely lokális steroiddal kiegészíthetô (3,
4, 12). Ha ezek kombinációja mellett terápiarezisztencia
észlelhetô, akkor leukotrién antagonista bevezetése
szükséges. Kezelésre refrakter esetben, NSAID-ot tole-
ráló betegeknél – fôként flush meglétekor – emelkedô
dózisban aspirin adása megpróbálható (25). Fénykezelés
(UVB, UVA, valamint PUVA terápia) általában jó hatá-
sú, azonban elhagyását követôen jellemzô a betegség re-
lapszusa (3, 4).

A szisztémás interferon kezelés csökkenti a hízósejtek
degranulációs aktivitását, valamint a csontvelô infiltrá-
ció mértékét is, és javítja a hepatosplenomegaliat, cyto-
peniát, bôrtüneteket és osteoporosist. Mellékhatásai kö-
zül kiemelendôk az influenza-szerû tünetek, csontfájda-
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Csípés, marás

– rovarok
– medúza
– hüllôk

Gyógyszerek

– narkotikumok 
(pl.: kodein, morfin)
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– aspirin és nem steroid 
gyulladáscsökkentôk (NSAID)

– izomrelaxánsok
– bizonyos antibiotikumok 

(pl.: vancomycin, polymyxin-B)
– egyéb gyógyszerek, 

készítmények (pl.: tiamin, kinin, 
dextrán)

Hômérsékletváltozás

– hideg, meleg, láz
Mechanikai irritáció

– masszázs, nyomás, dörzsölés
Invazív beavatkozások (pl.: sebészi, endoszkópia)

Egyéb

– alkohol
– emocionális stressz
– fizikai megerôltetés
– fûszerek
– infekciók (vírusos, bakteriális,

parazitás)

Típus Altípus
Cutan mastocytosis (CM)

– Urticaria pigmentosa (UP)
maculopapularis cutan 
mastocytosis (MPCN)

– Diffúz cutan mastocytosis
– Mastocytoma

Indolens szisztémás mastocytosis (ISM)

– Lappangó SM
– Izolált csontvelôi mastocytosis

Szisztémás mastocytosis nem mastocytavonalból 

eredô haematológiai betegséggel társult formája 

(SM-AHNMD)

Agresszív szisztémás mastocytosis (ASM)

– Lymphadenopathiás mastocytosis 
eosinophiliával

Hízósejt leukémia (MCL)

Hízósejt sarcoma (MCS)

Extracutan mastocytoma

1. táblázat
Leggyakoribb provokáló faktorok

2. táblázat
A mastocytosis WHO csoportosítása (2008)
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lom, láz, cytopenia, depresszió, valamint a hypo- és hy-
perthyreosis. A terápia indításakor párhuzamosan adott,
majd késôbb fokozatosan leépítésre kerülô prednisolon
javít a tolerabilitáson és klinikai válaszon. Az interferon
kezelés dózisa és idôtartama nem meghatározott, irodal-
mi adatok, vizsgálatok alapján legalább egy éves kezelés
javallt, de a terápia folytatása javasolt, ameddig a re-
misszió fennáll, illetve a mellékhatások nem korlátozzák
annak alkalmazását. Az interferon átlagos dózisa heti há-
rom-öt alkalommal 3-5 ME. Gyors mastocyta-szám
csökkentés szükségessége, valamint interferon intoleran-
cia, hatástalanság esetén cladribine javallt, melynek leg-
jelentôsebb mellékhatása a myelosuppressio. Az ameri-
kai gyógyszerügynökség (FDA) által SM-ben az egyet-
len törzskönyvezett készítmény az imatinibe mesylate
(tirozin-kináz inhibítor), mely leginkább felnôttkori ag-
resszív szisztémás mastocytosis (KIT D816V mutáció
hiánya, illetve ismeretlen státusza) esetében javallt.
Több, új tirozin kináz inhibitor készítménnyel folynak
klinikai vizsgálatok, melyek kecsegtetô eredménnyel
bíztatnak SM-ben (4). Az omalizumab (anti IgE) humán
monoklonális antitest, mely meggátolja az IgE kötôdését
a mastocytákhoz, csökkenti az anaphylaxiák frekvenciá-
ját. Az omalizumab kezelés mérsékli a cutan és ideg-
rendszeri tüneteket UP-ben (26, 27).

Az általunk bemutatott betegnél több alkalommal je-
lentkezett darázscsípést követôen fokozott helyi reakció
és általános tünet, utolsó csípés alkalmával súlyos fokú
anaphylactoid reakció. Kezdetben a beteg enyhébb bôrtü-
neteit az allergiás reakció részjelenségének véltük, de ké-
sôbb a bôrtünetek perzisztálása, illetve progressziója ma-
stocytosis gyanúját vetette fel. Fokozatosan kialakuló,
jellegtelen bôrléziói alkalmanként jelentkezô purituson
kívül egyéb szubjektív panaszt nem okoztak. A diagnózis
alátámasztására jelen esetben is hangsúlyozzuk a szövet-
tani vizsgálat elengedhetetlen voltát. CM esetén a beteg
haematológiai konzultációja szükséges a szisztémás kór-
forma vizsgálata miatt. Az ISM döntôen benignus lefo-
lyást mutat, az életkilátások hasonlóak az átlagpopulá-
cióéhoz. Mastocytosisban szenvedô betegek esetében
fontos a beteg figyelmének felhívása a provokáló fakto-
rok jelentôségére, elkerülésére. Rovarcsípés kiválthat
anaphylaxiát akkor is, ha nem lehet prick teszttel vagy
IgE vizsgálattal venom allergiát igazolni, ahogy ezt a sa-
ját betegünknél is tapasztaltuk. Bizonyított venom aller-
gia fennállásakor a hiposzenzibilizálást forszírozni kell.
Az esetleges anaphylaxiás, anaphylactoid reakció elkerü-
lése céljából a beteget életmentô epinefrin tartalmú 
autoinjektorral kell ellátni, melybôl 2 dózis szükséges,
mivel a masszív mediátor felszabadulás miatt gyakran
egy dózis nem elegendô a megfelelô hatás eléréséhez. Az
SM jól demonstrálja a bôrgyógyászat multidiszciplináris
jellegét, mivel a beteg gyógyítása más társszakmák szo-
ros együttmûködését is megkívánja.
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Sutton naevust utánzó melanoma

Sutton naevus like melanoma

DÓZSA ANIKÓ DR.1, KÁROLYI ZSUZSÁNNA DR.1, MÓROCZ ISTVÁN DR.2

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház Bôrgyógyászati Osztály1, és
Patológiai Osztály2, Miskolc, Magyarország

ÖSSZEFOGLALÁS

A Sutton vagy halo naevus típusosan 6 mm-nél kisebb,
lapos, barna vagy vöröses színû anyajegy, mely derma-
toszkóposan szabályos globularis vagy homogén mintá-
zatot mutat, és jól körülhatárolt, szimmetrikus hypopig-
mentált udvar övezi. Felnôttkorban multiplex halo nae-
vusok megjelenése cutan vagy ocularis melanoma jele
lehet.

A szerzôk egy 33 éves nôbeteg esetét ismertetik, akinél a
törzsön 5 db hypopigmentált udvarral övezett anyajegy
alakult ki. A hát közepén lévô 7x13 mm-es, vöröses színû,
asszimmetrikus haloval övezett anyajegyben dermatoszkó-
posan elágazódó pigmentcsíkok, pigmentrögök, az alsó
részen élesen megszakadó pigmentháló volt észlelhetô,
emiatt a lézió excisiója történt. A szövettani vizsgálat
Clark III., Breslow 0,9 mm melanomát véleményezett. A
staging vizsgálatok során metastasisra utaló jelet nem
észleltek. Az esetismertetés a halo jelenség felnôttkori
megjelenésének diagnosztikai jelentôségére hívja fel a fi-
gyelmet. 

Kulcsszavak:
halo naevus - Sutton naevus - melanoma -

dermatoszkópia

SUMMARY

Sutton or halo naevus is a flat brown or reddish
melanocytic naevus, with globular or homogeneous
patterns, surrounded by a usually symmetric halo of
depigmentation. The naevus is smaller than 6 mm.
Developing multiplex halo naevi in adulthood raises
possibility of cutaneous or ocular malignant melanoma. 

The authors present a case of a 33-year-old woman,
who developed 5 halo naevi  on her trunk. On her back, a
7x13mm sized, reddish macule was observed. By
dermoscopy, branched pigment lines and irregular
pigment globules, with a sharp cutoff of the pigment
network in inferior pole were observed. The macule was
surrounded by an assymetrical halo. The lesion was
excised, histological examination revealed Clark III,
Breslow 0,9 mm melanoma. No metastasis was explored
by staging examinations. Our case report focus the
spotlight to the diagnostical importance of halo naevi.

Key words:
halo naevus - Sutton naevus - melanoma -

dermoscopy

A Sutton vagy halo naevus (HN) melanocyter naevus,
mely körül egy ovális vagy kör alakú általában szimmetri-
kus, depigmentált gyûrû alakul ki (1). A Sutton naevus a
serdülôk 5%-ánál lép fel, az esetek felében multiplex
megjelenésû, ennél gyakoribb azoknál, akiknél nagy szá-
mú naevus van jelen, és a saját vagy családi anamnézis-
ben vitiligo szerepel (1-3). A halo naevusok típusos loka-
lizációja a hát felsô része (1). A halo jelenség azonban
nemcsak ártalmatlan szerzett naevusok körül alakul ki,
hanem melanoma megjelenésére is utalhat.  

Esetismertetés 

A 33 éves nôbeteg anamnézisében nagyobb megbetegedés nem
szerepelt, bôrtípusa Fitzpatrick III volt, rendszeresen, éveken át

szoláriumozott. 2013 júliusában anyajegyszûrésen jelentkezett,
mert az elôzô évben az emlôtájékon és a háton 5 db hypopigmen-
tált udvarral övezett anyajegye alakult ki (1-4. ábra). A hát köze-
pén lévô 7x13 mm-es, vöröses színû, asszimmetrikus haloval öve-
zett anyajegyben dermatoszkóposan elágazódó pigmentcsíkok,
pigmentrögök, az alsó részen élesen megszakadó pigmentháló
volt észlelhetô, emiatt a lézió excisiója történt. A szövettani vizs-
gálattal asszimetrikus szerkezetû melanocyter képlet volt látható,
melynek felsô részén változó nagyságú, nagyrészt elnyúlt sejtcso-
portokat észleltek, amelyben a sejtek orsó alakúak voltak. A fo-
lyamat naevus talaján alakult ki, oszló alak  a szövetben kevés
volt, de ezek egyértelmûen atípusosak, elérték a reticularis réte-
get. A stroma kereksejtekkel intenzíven beszûrt volt, kimetszés az
épben történt. A szöveti kép alapján Clark III. orsó sejttípusú me-
lanoma diagnózisát állították fel, a tumorvastagság 0,9 mm volt,
mitotikus index 2, a gyulladás kifejezett, lymphocytás jellegû (dr
Hársing Judit). A staging vizsgálatok során (koponya, mellkas,
has-, kismedence CT, szemészeti vizsgálat) metastasisra utaló je-
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let nem találtak. A beteg kérésére egy újabb Sut-
ton naevus is eltávolításra került (5. és 6. ábra),
mely szövettanilag dysplasticus compound nae-
vusnak bizonyult, malignus átalakulás nélkül, az
épben kimetszve. A beteg szoros observatio alatt
áll, 2015 decemberig metastasisra utaló tünete
nem volt. 
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1. ábra
Halo naevus klinikai és dermatoszkópos képe, mellkason No. I és II. folt

2. ábra
Halo naevus klinikai és dermatoszkópos képe, hát felsô részén No. III. folt 

3. ábra
Sutton naevust utánzó melanoma – 
dermatoszkópos kép, hát felsô részén 
kialakult halo „naevus”, 
No. IV folt: 7x13 mm nagyságú, 
vöröses színû, enyhén opálos felszínû, 
aszimmetrikus haloval övezett naevus, 
dermatoszkóposan a széli részeken 
elágazódó pigmentcsíkokkal, 
alsó póluson élesen megszakadó 
pigmenthálóval
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4. ábra
Sutton naevust utánzó felszínesen terjedô melanoma, orsósejtes típus. A beillesztett képen korábbi naevus maradványa.

A tumorsejtek S-100 és HMB-45 pozitívak, Ki-67 pozitivitás a tumor proliferációs aktivitását jelzi

5. ábra
Dysplasticus naevus –
dermatoszkópos kép, hát
felsô részén kialakult 
No V. folt: 5x6 mm-es,
enyhén asszimmetrikus,
hypopigmentált udvarral
övezett naevus.
Dermatoszkóposan
homogén pigmentfoltok,
globulusok, széleken
elágazódó pigmentcsíkok
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Megbeszélés

A halo naevust, mint külön entitást 1916-ban írta le 
Sutton (4), ezért sokszor Sutton naevusként említi az iro-
dalom. További elnevezései leukoderma acquisitum cent-
rifugum, perinevoid vitiligo az irodalomban. Típusosan a
gyerekeknél, fiatal felnôtteknél jelenik meg, a hát felsô ré-
szén, de késôbb, akár az 5. évtizedben is leírták HN meg-
jelenését (8). Jelentkezthet multiplex formában is, az ese-
tek kb. 50%-ánál. Mindkét nemnél azonos gyakorisággal
jelenik meg, világos bôrön gyakoribb. Morfológiailag a
halo naevus egy 6 mm-nél kisebb, lapos, néha kissé
elôemelkedô, barna színû vagy vöröses anyajegy, melyet
egy jól körülhatárolt, szimmetrikus hypopigmentált udvar
övez. Dermatoszkóposan a centrális naevus szerkezete
szabályos globularis vagy homogén mintázatot mutat,
benne ritkán kék, borsszórás szerû globulusokkal és heg-
szerû képletekkel. A halo dermatoszkópos szerkezete nem
jellegzetes, általában egy homogén szerkezetû, szimmetri-
kus, hypopigmentált folt. Megfigyelték HN-tól távoli te-
rületen is leukoderma kialakulását (5).

Pathomechanizmus:
A halo jelenség hátterében a naevus sejtek ellen fellépô

immunológiai reakció feltételezhetô (5) , melynek patho-
mechanizmusa hasonló a melanoma-asszociált leukoder-
mában leírt reakcióhoz (6, 9). A melanoma sejteket a bôr-
ben található Langerhans sejtek bekebelezik, fehérjéiket
felhasítják, és a peptideket az MHC molekulák segítségé-
vel prezentálják a nyirokcsomókban. A regionális nyirok-
csomókban a citotoxikus T sejtek ezeket a peptideket azo-
nosítják, majd a T sejtek a véráram útján a bôrbe, a mela-
noma sejtek és az azt körülvevô ép melanocyták mellé ke-

rülnek. Mivel a melanoma sejtek és melanocyták fehérjéi
között van számos azonos vagy részben azonos szerkeze-
tû, ezért a citotoxikus T sejtek ezen fehérjék közül is né-
hányat idegenként azonosítanak a késôbbiekben, és sza-
badgyökök, NO, citokinek segítségével elpusztítják nem-
csak a melanoma sejteket, hanem az ép melanocytákat is.
Így a melanoma sejtek és a melanoma sejtek körüli mela-
nocyták is elpusztulnak, a bôr depigmentálódik, leukoder-
ma alakul ki.

Kapcsolódó betegségek: 
HN megjelenése kapcsolódhat autoimmun megbetege-

désekhez, mint vitiligo, Hashimoto thyreoiditis, alopecia
areata, coeliakia, atopiás dermatitis, stb. Ismert, hogy a
halo naevusok kialakulása gyakoribb napégés, nagy inten-
zitású napfény expozíció után (1). Esetünknél a rendsze-
res solarium használat összefüggésben lehetett a halo nae-
vusok kialakulásával.

A halo naevus evolúciója hetekig-évekig tarthat. A fo-
lyamat során elsôként a centrális naevus jelenik meg,
majd a naevus körül erythemás udvar jelentkezik, a bôr
ezen a területen depigmentálódik (I. stádium). Késôbb a
naevus pigmenttartalma csökken, színe rózsaszínûvé vá-
lik (II. stádium), majd a naevus sejtek teljesen eltûnnek,
és csak egy kör alakú depigmentált folt lesz látható (III.
stádium), végül a folt területe repigmentálódik (IV. stá-
dium). Ritkán az evolúció során a centralis naevus nem
világosabbá válik, hanem sötétebbé, szerkezete retikulá-
ris lesz.

Halo jelenség nemcsak a közönséges, szerzett melano-
cyter naevusok körül jelentkezhet, hanem megfigyelték
congenitalis naevusok, kék-naevusok, Spitz naevusok és
primer melanoma körül is, ilyenkor a centrális anyajegy
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6. ábra
Dysplasticus 
compound naevus: 
a sejtfészkek 
dermo-epidermális
elrendezôdése 
látható
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dermatoszkópos jellegzetességei hatá-
rozzák meg az excisio szükségességét.
Differenciáldiagnosztikai szempontból
legfontosabb a halo naevus elkülönítése
a melanomától (1. táblázat), Melanoma
esetében a halo aszimmetrikus lehet, a
centrális naevus szerkezetében pedig
melanomára jellegzetes képleteket lát-
hatunk. Saját esetünknél a centrális folt
mérete, a pigmenthálóban elágazódó
pigmentcsíkok, a pigmentháló éles
megszakadása és a halo asszimmetrikus
volta hívta fel a figyelmet melanoma
lehetôségére. 

Következtetések

HN megjelenése felnôttkorban utal-
hat melanoma megjelenésére. Halo
naevus és/vagy vitiligo/leukoderma
esetében a teljes test átvizsgálása
szükséges (6), mivel a melanocyták
ellen irányuló immunológiai reakció
utalhat arra, hogy a betegen akár a
leukodermától távoli testtájékon melanoma van jelen
(7). Halo jelenség kialakulása mellett az ocularis mela-
noma elôfordulása is gyakoribb, ezért szemészeti szak-
vizsgálat elvégzése is ajánlott.
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1. táblázat
A halo naevus és a leukoderma asszociált melanoma elkülönítésének fôbb

szempontjai 

Sutton naevus jellemzôk
Leukoderma 

asszociált melanoma

6-15 éves életkor 16 év felett

a hát felsô része lokalizáció bármelyik testrészen

barna vagy 
szín sokszínû

rózsaszínû

szimmetrikus halo aszimmetrikus

max. 6 mm naevus nagysága nagyobb, mint 6 mm

globularis vagy centrális naevus
szabálytalan

homogén dermatoszkópos 
szerkezete
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Sister Mary Joseph csomó - colon adenocarcinoma metastasis a
köldökben

Sister Mary Joseph’s node - Cutaneous metastasis of colon
adenocarcinoma

PAULENKA KINGA DR.1, DÓZSA ANIKÓ DR.1, MÓROCZ ISTVÁN DR.2, 
BARNA TIBOR DR.2, KÁROLYI ZSUZSÁNNA DR.1

Miskolci Semmelweis Kórház és Egyetemi Oktatókórház Bôrgyógyászati Osztály1, 
Patológiai Osztály2, Miskolc

ÖSSZEFOGLALÁS

A szerzôk egy 61 éves extrém obes nôbeteg esetét mutat-
ják be, akinek a köldökében öt darab, kisujjbegynyi, nedve-
zô, erythemas csomó jelentkezett (Sister Mary Joseph cso-
mó), két hónapja tartó bizonytalan hasi panaszok, étvágy-
talanság, fogyás kíséretében. A bôrtünet alapján felmerült
belszervi daganat cutan metastasisának lehetôsége, ezért
az elváltozásból próbaexcisiót végeztek. A szövettani vizs-
gálat adenocarcinoma cutan metastasisát írta le, immun-
hisztokémiai vizsgálatokkal CK7 negativitás, CK20, CDX2
pozitivitás alapján a primer tumort vastagbél eredetûnek
tartották. Részletes belgyógyászati kivizsgálás során a máj-
ban, tüdôben, kismedencében multiplex metastasisokat iga-
zolt. Bélperforatio miatt sebészeten mûtétet végeztek, de a
beteg a kivizsgálás kezdetétôl számítva néhány héten belül
peritonitishez társuló sokszervi elégtelenségben exitált. 

A colon carcinoma cutan metastasisa ritka, 5% alatti
elôfordulású, rossz prognosztikai jel. Jellegzetes megjele-
nése a köldökben az ún. Sister Mary Joseph csomó, mely
gastrointestinalis és nôgyógyászati tumorokhoz társulhat.
A szerzôk a periumbilicalis régió területére lokalizálódó
nodosus bôrtünetek diagnosztikai és prognosztikai jelen-
tôségére hívják fel a figyelmet.

Kulcsszavak: 
Sister Mary Joseph csomó - cutan metastasis

- vastagbél daganat

SUMMARY

The authors present a case of a 61-year-old extremely
obes women, who presented with five, small, ulcerated,
erythematous nodules in her navel (Sister Mary Joseph’s
node). She had symptoms of mild abdominal pain, loss of
appetite and loss of weight during the previous two months.
The symptoms suggested the possibility of cutaneous
metastasis from internal malignancy. So finally excisional
biopsy was carried out from the nodule, and histological
examination revealed CK7 negativity, CK20 and CDX20
positive adenocarcinoma, which originated most likely from
the colon. The comprehensive medical examination showed
multiplex metastasis in the liver, lungs and a large tumorous
mass in the pelvis. Because of the perforation of the colon
she received laparotomy. In a few days the patient died from
peritonitis associated with multiple organ failure, this was
only a few weeks later of the histological diagnosis was. 

The cutaneous metastasis of colon carcinoma is rare,
with an incidence of less than 5 percent and a poor
prognostic sign. The Sister Mary Joseph’ nodule localized
into the umbilicus as a result of metastasis of malignant
gastrointestinal or gynecological cancer. The authors
draw attention to the diagnostic and prognostic relevancy
of a periumbilical nodule.

Key words:
Sister Mary Joseph’s node - cutaneous

metastasis - colon carcinoma

Sister Mary Joseph csomónak nevezik a köldök régiójá-
ban jelentkezô cutan metastasist, melynek jelentôsége,
hogy a tumor hátterében általában elôrehaladott hasüregi
(leggyakrabban colorectalis, vagy nôgyógyászati) malig-
nus tumor áll. Az elnevezés 1949-bôl, Sir Hamilton Bailey-
tôl származik, aki sebészet tankönyvében használta elô-
ször a Sister Mary Joseph csomó kifejezést (1).

Esetismertetés

A 61 éves nôbeteg anamnézisében extrém obesitas,
ISZB, GERD szerepel. 2015. márciustól 2 hónapon át in-
termittálóan a köldöke körüli fájdalmat észlelt, 10 kg-ot
fogyott. 2015. május 28-án készült hasi ultrahang vizsgá-
lat az obesitas és nagyfokú meteorismus miatt kevéssé
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volt értékelhetô, cholelithiasist véleményeztek. 2015. má-
jusban a köldök területén öt darab kisujjbegynyi, halvány
erythemas, puha tapintatú csomó alakult ki, a köldökbôl
sárgás-zöldes, odorosus váladék ürült (1. ábra, 2. ábra).
Klinikailag Sister Mary Joseph csomó lehetôsége merült
fel. Szövettani vizsgálat a dermalis kötôszövetben részben
felszíni kifekélyesedéssel intestinalis adenocarcinoma in-
vasioját írta le, immunhisztokémiai vizsgálattal cytokera-
tin 7 negativitást, cytokeratin 20 és CDX2 pozitivitást iga-
zoltak (3. ábra, 4. ábra, 5. ábra). A szöveti kép és az im-
munhisztokémiai reakciók alapján adenocarcinoma meta-
staticum cutis-t véleményeztek, feltehetôen vastagbél ere-
dettel. Laboratóriumi vizsgálat során leukocytosist, emel-
kedett gyulladásos paramétereket, kifejezetten magas tu-
mor marker szintet (CEA 503,3 ng/ml) észleltek. 

A primer tumorkutatás céljából képalkotó vizsgálatok
(hasi ultrahang, mellkas röntgen) ekkor már multiplex
pulmonalis és hepaticus metastasist, cholelithiasist, nagy
mennyiségû ascitest, kismedencében tumoros conglome-
ratumot írtak le. Hospitalizációja alatt a bal alsó végtagon
thrombosis kialakulását észlelték, majd nehézlégzés és

erôsödô hasi fájdalom miatt végzett CT vizsgálat kétoldali
arteria pulmonalis embolisatioját, továbbá szabad hasûri
levegôt, bélperforatiót igazolt. 
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1., 2. ábra
Extrém obes nôbeteg köldökében több halvány erythemas, puha tapintatú csomó, 
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3. ábra
A bôr felszínes irha rétegét infiltráló adenocarcinoma 

(HE festés, 10x)

4. ábra
Az adenocarcinoma immunhisztokémiai vizsgálattal

CK20 pozitív (20x)

5. ábra
Az adenocarcinoma sejtmagjaiban CDX-2 pozitivitás

kimutatható. (20x)
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Sürgôs sebészeti beavatkozás során a vékonybélen a tu-
moros depositum necrosisát észlelték, bélperforatióval, epés
peritonitissel kísérve, valamint passage zavart okozó colon
transversum tumort, melyet rezekáltak. A posztoperatív idô-
szakban adott antibiotikum terápia ellenére a beteg állapota
fokozatosan romlott, végül 5 héttel az elsô vizsgálatát köve-
tôen peritonitishez társuló sokszervi elégtelenségben exitált.
Szövettani vizsgálat során diverticulum nyálkahártyájában
kialakult adenocarcinoma lehetôségét írták le.

Megbeszélés

A Sister Mary Joseph csomó a köldök régiójában megje-
lenô metastaticus csomó, mely elôrehaladott stádiumú,
rosszindulatú hasi, kismedencei tumorra utal (2). Megjele-
nése rossz prognosztikai jel, az átlagos túlélés 2-17 hónap.
Maga az entitás jól ismert, ám a klinikai gyakorlatban elô-
fordulása ritka, az intraabdominalis tumorok 1-3%-ához
társulhat (3). Mary Joseph sebészeti asszisztensként dolgo-
zott dr. William James Mayo mellett és több hasi tumoros
betegnél ô figyelte meg elôször a köldök körül megjelenô
tömött csomót. Mayo 1928-ban írta le elôször ezen megfi-
gyeléseit. A csomó általában 5 cm-nél kisebb átmérôjû, sza-
bálytalan alakú, fehér, kékes-lila vagy barnás-vörös színû.
Kifekélyesedhet, gyakran tartalmaz serosus, mucinosus,
sanguinolens váladékot, vagy pust (1). A metastasis megje-
lenésekor a primer tumor 52%-ban gastrointestinalis (gyo-
mor – 23%, vastagbél – 15%, pancreas – 10%, epehólyag),
28%-ban nôgyógyászati (ovarium – 16%, cervix) eredetû,
az esetek egyharmadában a primer tumor ismeretlen, 3%-
ban pedig mellüregi folyamat okozza. (1, 4) Szövettanilag a
tumorok döntô része adenocarcinoma, de lehet sarcoma,
mesothelioma, vagy akár melanoma is (1). A szerzôk egy
magyar esetrôl tudnak (dr. Vajda Adrienne anyagából), ahol
a köldökben megjelenô csomó hátterében gyomor pecsét-
gyûrûsejtes carcinomája állt  (5).

Belszervi daganatok ritkán adnak áttétet a bôrbe, vala-
mennyi szerv metastatisáló daganatát figyelembe véve
csupán 0,75 - 5%-ban fordul elô cutan metastasis, nôknél
elsôsorban melanomával és emlôtumorral, ritkábban tüdô,
vastagbél, ovarium daganattal kapcsolatban. A cutan me-
tastasisok leggyakoribb lokalizációja a hasfal, fôként a
korábbi mûtéti hegek területe, ritkábban az alhas, mellkas,
felsôvégtagok és fej-nyak régiója.

A metastasis kialakulására többféle lehetséges magyarázat
van, a pontos mechanizmus nem tisztázott. A haematogén és
lymphogén terjedés szempontjából a köldök régiója kiemelt
fontosságú fejlôdéstani háttere miatt. Közvetlen kapcsolat-
ban áll az axilláris, inguinalis és paraaorticus nyirokcsomó
régióval, továbbá a felsô és alsó hasfali artérián keresztül az
a. iliaca externa és az a. mammaria interna rendszerével, az
artériákkal futó vénákkal, a portalis vénás rendszeren ke-
resztül a májjal. Nem szabad elfelejtenünk azt sem, hogy a
köldök több fejlôdéstanilag fontos maradványt (urachus, lig.
teres hepatis, ductus omphaloentericus) tartalmaz, melyek
további összeköttetéseket jelentenek hasüregi szervekkel (6,
7). A peritoneumról való közvetlen terjedést elôsegíti az in-
komplett fascia borítás, az izomréteg hiánya, így tulajdon-
képpen a transversalis fascia jelenti az egyetlen barriert (8). 

A köldök régiójában kialakult nodosus képletek hátteré-
ben cutan metastasison, ill. primer tumoron kívül számos
benignus entitás is állhat, például hernia umbilicalis, en-
dometriosis, lymphangioma, pilonidalis sinus, granuloma,
fibroepithelialis papilloma, dermatofibroma, seborrhoeas
keratosis, keloid, myxoma, omphalitis, haemangioma,
polyp, tályog (5). A differenciáldiagnózisban segíthet a
dermatoscopia, a cutan metastasisra a serpentinszerû vagy
linearis irregularis erek a legjellemzôbbek, emellett a
structuramentes, homogén opálos-rózsaszín területek is
gyakoriak (9). A pontos diagnózis felállításánál elenged-
hetetlen a szövettani mintavétel. 

A Sister Mary Joseph kezelése sokszor palliatív, tekin-
tettel arra, hogy ebben a stádiumban rendszerint már mul-
tiplex áttétek vannak több szervben. Nincs egységes gui-
deline a chemoterapiás kezelésre sem. Általában 5-fluoro-
uracil, capecitabine, irinotecan, oxaliplatin, cisplatin keze-
lést alkalmaznak, mely néhány hónappal meghosszabbítja
a medián túlélést (10). A szerzôk által ismertetett betegnél
a malignus folyamat már elôrehaladott, multiplex áttétek-
kel, thromboemboliás szövôdményekkel.

A köldökben jelentkezô szabálytalan alakú, változatos szí-
nû, minimális panaszt okozó csomó esetében mindig ki kell
zárnunk a hasüregi malignoma lehetôségét. Az alapvetô
képalkotó vizsgálatok ebben nem mindig nyújtanak segítsé-
get, így szövettani vizsgálat elvégzése vezethet diagnózis-
hoz. Ennek jelentôsége megnô, ha a beteg elsô tünete az
umbilicalisan jelentkezô csomó, és ez vezeti el orvoshoz. 
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Az azelainsav egy különleges sav*

The azelaic acid is a special acid

IRINYI BEATRIX DR., REMENYIK ÉVA DR.

Debreceni Egyetem ÁOK Bôrgyógyászati Tanszék

ÖSSZEFOGLALÁS

Az azelainsav kiváló gyulladáscsökkentô, antioxidáns,
antibakteriális és antikeratinizációs, valamint antitiro-
zináz hatással rendelkezik. Ezen tulajdonságainak kö-
szönheti a bôrgyógyászati kezelésekben széles körû al-
kalmazhatóságát. Az acne, a rosacea és a hyperpigmen-
táció lokális kezelésében kiváló effektivitással rendelke-
zik. De a mindennapi bôrgyógyászati gyakorlatban
egyéb kórképek terápiájában is bizonyította hatékony-
ságát.

Kulcsszavak: 
azelainsav - acne - rosacea - 

hyperpigmentáció

SUMMARY

The azelaic acid has an excellent anti-inflammatory,
antioxidant, antibacterial, anti-keratinization, and anti-
tyrosinase effect. Due to these properties it can be used in
a wide range of dermatological treatments. The azelaic
acid has an excellent efficiency in the local treatment of
acne, rosacea and hyperpigmentation. At the same time it
has proved its efficiency in everyday dermatological
practice in the therapies of other dermatological
disorders.

Key words:
azelaic acid - acne - rosacea -

hyperpigmentation

A savak azok a vegyületek, melyek a vizes oldat ph-ját
csökkentik, mert a vízmolekulának protont adnak át. A sa-
vaknak nagy jelentôségük van az élô szerevetekben is. A
genetikailag legfontosabb molekula a DNS és az RNS szin-
tén savak. A táplálkozásban igen fontos szerepet játszó
emésztônedvekben is találhatók savak, pl. a sósav. Az egyik
legfontosabb vitamin, a C-vitamin is aszkorbinsavból áll.

Az azelainsav egy egyenes láncú, kilenc szénatomos,
nem toxikus telített dikarbonsav. A természetben is elô-
fordul a búzában, rozsban, árpában. A Pityrosporum
ovale terméke. Az 1500-as években használták elôször a
hiperpigmentáció kezelésére (1). Majd 2003-ban az ac-
ne és rosacea terápiájában is engedélyezték alkalmazá-
sát, antibakteriális, enyhe gyulladáscsökkentô tulajdon-
sága miatt (2, 3). Ma 15%-os (Finacea) és 20%-os 
azelainsav (Skinoren) formát használják a lokális ké-
szítményekben (4). Laboratóriumi vizsgálatok igazol-
ták, hogy terhességben és szoptatás alatt is biztonságo-
san alkalmazható lokális szer (5). Fényérzékenyítô ha-
tással nem rendelkezik, ezért nyári idôszakban is biz-
tonságosan alkalmazható. Az azelainsav egy összetett
molekula, komplex tulajdonságai alapján vált igazán iz-
galmas molekulává. Az azelainsav gyulladáscsökkentô,

antioxidáns, antibakteriális és antikeratinizációs, vala-
mint antitirozináz hatással rendelkezik (6). Ezen sokféle
tulajdonsága miatt számos bôrbetegség kezelésében vált
hatékonnyá.

Antibakteriális hatás 
Az azelainsav pontos antibakteriális hatásmechanizmu-

sa nem teljesen tisztázott, de hatást gyakorol a metaboli-
kus és enzimatikus aktivitásra, illetve az intracelluláris
pH-ra. In vitro és in vivo kísérletek is igazolták, hogy a
20%-os azelainsav a P. acnes növekedést csökkenti a bôr-
felszínen és a folliculusokban egyaránt (2. ábra), de más
baktériumok elpusztításában is hatékonynak bizonyult. Az
azelainsav megfelelô koncentrációt ér el a folluculusok-
ban 1-2 hónapos kezelést követôen, így egyéb kórokozók
növekedését is gátolja. A Staphilococcus aureus, a Strep-
tococcus epidermidis, a Bacillus oleronius, és a Malasse-
sia furfur ellen is hatékony (7). Az antibakteriális hatás bi-
zonyítottan a baktérium intracelluláris pH-jának megvál-
tozásával függ össze, ami csökkenti a baktérium energia-
termelését, ill. a baktérium fehérjeszintézisét is, így gátol-
ja szaporodásukat és túlélésüket (8). Az antibiotikumok-
kal ellentétben, az azelainsavval szemben nem alakul ki
rezisztencia. Ennek oka, hogy a fehérjeszintézis szignifi-
kánsan érzékenyebb az azelainsav hatására, mint az RNS-,

85

BÔRGYÓGYÁSZATI ÉS VENEROLÓGIAI SZEMLE • 2016 • 92. ÉVF. 2. 85–89.

Levelezô szerzô: Irinyi Beatrix dr.
e-mail: irinyib@gmail.com

* Szponzorált közlemény

Irinyi quark  4/27/16  9:53  Page 1



vagy DNS szintézis. Az azelain-
sav még a meticillin rezisztens
Staphlococcus aureus és az anti-
botikum rezisztens Propionibac-
terium törzsek ellen is hatékony
(8, 9).

Gyulladáscsökkentô hatás
Az azelainsav több ponton

avatkozik be a gyulladásos me-
chanizmusokba. Gátolja a reak-
tív oxigén szabadgyökök (ROS)
termelôdését és felszabadulását,
ezáltal a keratinocyták gyulladá-
sos citokin szekrécióját is (10).
A cytokinek termelôdését – a
MAPK (Mitogen Aktiválta Pro-
tein Kináz) mediált NF-κB
(nukleáris faktor-kappa B) kasz-
kád gátlásával csökkenti. Emel-
lett aktiválja a PPAR-t (Peroxi-
szóma Proliferáció Aktiválta Re-
ceptor), ami a NF-κB kaszkád
további gátlásához és a cytoki-
nek keletkezésének csökkenésé-
hez vezet (14). Az IL-1, IL-6,
IL-8, és TNF-α kulcsfontosságú
szerepet játszanak a limphocy-
ták, makrofágok, neutrophil sej-
tek epiteliális szövetekbe történô
migrációjában, ezért felszabadulásuk gátlása jelentôsen
hozzájárulhat a gyulladáscsökkentô hatás kialakulásához
(2. ábra).

A rosaceas betegek bôrében igazoltan több a pro-
inflammatorikus cathelicidin antimikrobialis peptid (12,
13). A cathelicidin aktiválásához kallikrein-5 proteáz en-
zim szükséges. Az azelainsav gátolja a kallikrein-5 enzi-
met, ezáltal a pro-inflammatorikus cytokinek termelôdését
és így a gyulladást is (12). 2013-ban egy 16 hetes, 55 ro-
saceas beteg bevonásával végzett multicentrikus vizsgálat
azt mutatta, hogy a naponta kétszer alkalmazott azelain-
sav csökkenti a kallikrein-5 szintjét és a cathelicidin gén-
expressziót is (12).

Antioxidáns hatás
A szabadgyökök okozta oxidatív stressz szöveti károso-

dáshoz és gyulladáshoz vezet. Az azelainsav csökkenti a
szabadgyökök számát. Semlegesíti a reaktív oxigéngyö-
köket, és csökkenti a reaktív oxigén és hidroxil gyökök
felszabadulását a neutrofil granulocitákból (10, 11).

Antikeratinizációs hatás
A szôrtüszô falának hiperkeratinizációja az akne egyik

legfontosabb mechanizmusa. A túltermelt szaruanyag el-
tömíti a nyílásokat, bennreked a faggyú, és kialakulnak a
komedók. Az azelainsav normalizálja a keratinizációt, vé-
konyítja a megvastagodott szaruréteget, valamint csök-

kenti a keratohyalin granulumok számát és méretét. Az
azelainsav a retinoidokhoz hasonló mértékben normalizál-
ja a keratinizációt (15, 16, 17).

Antitirozináz hatás
A tirozináz a melanin bioszintézis kulcs enzime. Az

azelainsav kompetitíven gátolja a tirozináz enzimet. Az
azelainsav a rendellenes (hyperaktív és patológiás) mela-
nocyták növekedésére és életképességére gátló hatást gya-
korol. Ez a hatás hozzájárul a hiperpigmentáció csökken-
téséhez. Jobb hatású a korai stádiumban, ill. az epidermá-
lis típusnál. Amennyiben a melasmás bôrtünetek recidi-
válnak, az azelainsav ismételt alkalmazása gyorsabban
vezet javuláshoz (18, 19).

Azelainsav és az acne

Számos klinikai tanulmány igazolta a 20%-os azelainsav
hatékonyságát az acne enyhe és középsúlyos acne formái-
ban (20). Egy placebo kontrolált vizsgálatban 192 acnes be-
teget kezeltek 4 hónapig, a terápia végén a komedok, papu-
lák és pusztulák száma 60,6%-kal csökkent az azelainsav-
val kezelt betegekben, míg a placeboval kezelt csoportban
csupán 19,9%-os volt a javulás (20, 21). Más tanulmányok
benzoil-peroxid használatával hasonlították össze az azela-
insav hatékonyságát. Az azelainsav a benzoil-peroxidhoz
képest szignifikánsan csökkentette a gyulladásos léziók
számát (22, 23). A mellékhatás profil tekintetében pedig ke-
vésbé volt irritatív, mint a benzoil-peroxid (23). Enyhe és
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mérsékelt acne betegségben az
azelainsav clindamycinnel vagy
erythromycinnel kombináltan al-
kalmazva hatékonyabb gyulladás
csökkentô hatású volt, mint ezen
szerek bármelyike önmagában al-
kalmazva (24-26).

A lokális készítmény számos
klinikai vizsgálatban hosszú távú
és fenntartó kezelésre is alkal-
masnak bizonyult (1. ábra).

Azelainsav és a rosacea

Az azelainsav sokrétû hatása és
klinikailag igazolt biztonságossá-
ga miatt a rosaceaban szenvedô
betegek báziskezelésére kiváló
készítmény. Számos esettanul-
mány támasztotta alá hatékony-
ságát papulopustulosus rosecea-
ban. Enyhe és papulopustulosus
rosaceas betegeknél 12 hétig tar-
tó 15%-os azelainsav kezelés
szignifikánsan jelentôsebb javu-
lást eredményezett, mint a place-
bo (53,4% vs 32,5%) (27, 28).
Egy összehasonlító vizsgálat
eredménye szerint a 15%-os aze-
lainsav gél legalább olyan haté-
kony a rosacea terápiájában, mint
a 0,75%-os vagy az 1%-os metronidazol gél (29). Az aze-
lainsav nagyobb mértékben csökkenti az erythemát, mint
a metronidazol gél, mindemellett nem okoz szisztémás,
fotoallergiás vagy fotoszenzitív reakciókat (29). Kombi-
nált kezelésben is igazolta alkalmazhatóságát: orális anti-
biotikummal együtt adva különösen effektív. 

Melasma és az azelainsav

Egy randomizált, kettôs-vak, kontrollált vizsgálatban 52
melasmás beteget kezeltek 24 hétig, 20%-os azelainsavval
ill placeboval (betegek Fitzpatrick besorolása IV vagy
magasabb). A terápia során 20%-kal csökkent a pigmentá-
ciós intenzitás az azelainsavval kezelt pácienseknél, míg a
placeboval kezelt betegeknél 3,9% -os volt a javulás (30).
Egy másik randomizált, kettôs-vak tanulmány a lokális
azelainsav és hidroquinon hatékonyságát hasonlította
össze 6 hónapig tartó kezelés alatt. A 20%-os azelainsav-
val kezelt betegek 73,1%-a volt elégedett a kezelés haté-
konyságával, míg a 2%-os hidroquinonnal kezelt betegek-
nek csak 19,4%-a jelzett hasonló elégedettséget (31). 
Farshi és munkacsoportja által végzett vizsgálatában 2 hó-
napos kezelés után a naponta 2 alkalommal használt 
20%-os azelainsav hatékonyabbnak bizonyult a melasma
kezelésében, mint a 4%-os hidroquinon (32).

Perioralis dermatitis és az azelainsav

Több nemzetközi tanulmány számolt már be az azelain-
sav hatékonyságáról perioralis dermatitisben. Hazánkban

a 20%-os azelainsav indikációjában nem szerepel ezen
kórkép. Az irodalmi adatok szerint a 20% -os azelainsav
krém 2-6 hétig alkalmazva perioralis dermatitisben haté-
konyan csökkentette a gyulladást, és a kórkép 4-10 hóna-
pos követés során sem újult ki (33). Bár az adatok ígérete-
sek, több kontrollált, nagyobb betegszámú vizsgálat szük-
séges az azelainsav perioralis dermatitis esetén történô ha-
tékony használatának megerôsítésére. 

Összefoglalás

Az azelainsav egy értékes és érdekes molekula, mely szá-
mos különleges és összetett hatásmechanizmussal bír, ezál-
tal széles terápiás lehetôségeket tudhat magáénak. Az el-
múlt évtizedek kitartó tudományos kutatómunkájának kö-
szönhetôen egyre többet tudhatunk meg a molekula tulaj-
donságairól, alkalmazhatóságáról és hasznosságáról. Az
azelainsav gyulladásgátló, antimikrobás, antikeratinizációs,
és antitirozináz tulajdonságai révén vált egy közkedvelt és
igen hatékony molekulává. Az azelainsav elôször 20%-os
krém formájában volt elérhetô, de a technológia fejlôdésé-
vel már rendelkezésre áll a 15%-os gél forma is. Ez utóbbi
bizonyítottan jobb penetrációval rendelkezik. Az azelainsav
rendkívül biztonságos, hatékony és jól tolerálható lokális
készítmény mono-, és kombinált terápiában egyaránt.
Hosszú távú, fenntartó kezelésre is alkalmas. Kevés, enyhe
és átmeneti helyi mellékhatással rendelkezik, ezek: erythae-
ma, hámlás és égô érzés. Lokális használata során nem
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okoz szisztémás mellékhatást, mivel mindössze 3,6%-a je-
lenik meg a szisztémás keringésben. Nincs teratogén vagy
mutagén hatása, terhességben, szoptatáskor is adható. Az
azelainsav alkalmazásakor a fototoxikus vagy fotoallergiás
reakciók kockázata minimális, így biztonsággal alkalmaz-
ható napfénynek kitett bôrfelület kezelésére.

További kutatásokra van szükség annak megállapításá-
ra, hogy az azelainsav kezelés mely egyéb gyulladásos
kórképek esetében hoz lényeges javulást, szélesítve ezzel
az indikációs kört. 
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HPV vakcináció helye a condyloma acuminatum ellátásában és
megelôzésében*

The role of HPV vaccination in management and prevention of
condyloma

VÁRKONYI VIKTÓRIA DR. 

Belvárosi Orvosi Centrum, Budapest

ÖSSZEFOGLALÁS

A nemi szerveken jelentkezô humán papilloma vírus
(HPV) fertôzés jelentôségét két alapvetô tény adja: egy-
részt ez napjaink leggyakoribb vírusos eredetû szexuális
úton terjedô betegsége, a condyloma acuminatum kóroko-
zója, másrészt bizonyos altípusai bizonyítottan szerepet
játszanak a genitoanalis régió, továbbá a szájüreg rossz-
indulatú daganatainak kialakulásában.

Terjedésében a tünetmentes, de a már fertôzött szemé-
lyek döntô szerepet játszanak. 

A nemi szervi szemölcsök ellátása komoly kihívást jelent
betegnek és orvosnak egyaránt: a sikertelen kezelések, il-
letve a recidívák aránya több, mint 30% is lehet, a kezelés
sok esetben fájdalmas, hosszadalmas és költséges.

A preventív HPV elleni védôoltások (quadrivalens:
HPV 6, 11, 16, 18, a nonavalens: HPV 6, 11, 16, 18, 31,
33, 45, 52, 58) a HPV egyes típusai által okozott genito-
analis rákok megelôzésén túlmenôen a condyloma acu-
minatum esetek közel 90%-át elôidézô 6, 11 típusok ellen
is hathatós (99 %-os) védelmet biztosítanak. Ez jelentôs
lépés az STD területén is. A quadrivalens védôoltás már
bizonyított, így a kilenckomponensû védôoltás alkalma-
zása a jövôt illetôen komoly eredményekkel kecsegtet.
Ezért rendkívül fontos, hogy az egyes szakterületeken
dolgozó orvosok által adott tájékoztatás a betegségrôl,
terjedésrôl és általában a HPV-hez köthetô szövôdmé-
nyekrôl korrekt legyen. 

Kulcsszavak: 
HPV fertôzés - condyloma acuminatum -

preventív HPV elleni vaccina

SUMMARY

The importance of human papillomavirus (HPV) infec-
tion on genital surfaces is supported by two well-establi-
shed evidences: on one hand, this is the causative factor
of condyloma acuminatum which is recognized as the
most frequent sexually transmitted viral disease. On the
other hand, certain subtypes of HPV have proven etiologi-
cal role in the neoplastic development of genitoanal regi-
ons and in oropharyngeal cancer. 

Latent (unexpressed), but HPV infected subjects take
crucial role in the HPV transmission.

Treatment of genital warts represents a tremendous
challenge for patients and even for healthcare professio-
nals as well: unsuccessful approaches or interventions
with chance for the high, more than 30% of failure rate;
long, expensive and painful treatment modalities.

The preventive HPV vaccines such as quadrivalent
(HPV 6, 11, 16, 18) and nonavalent (HPV 6, 11, 16, 18,
31, 33, 45, 52, 58) vaccines provide protection not just
against anogenital cancers but also protection against
90% of genital warts associated with HPV 6, 11. This is a
giant step in the field of STDs as well.

The preventive efficacy of the quadrivalent vaccine has
been justified, therefore the 9-valent vaccine also holds
out a promise to the great future. In this way, all informa-
tion given by each discipline on the disease, transmission
routes and in wider context, the HPV-associated compli-
cations should be comprehensive.

Key words:
HPV infection - condyloma acuminatum -

preventive HPV vaccine

A genitoanalis tájékon jelentkezô humán papilloma
vírus (HPV) fertôzés jelentôségét két alapvetô tény ad-
ja: egyrészt ez napjaink leggyakoribb vírusos eredetû
szexuális úton terjedô betegsége, a condyloma acumina-

tum kórokozója, másrészt bizonyos altípusai bizonyítot-
tan szerepet játszanak nem csak az egyik leggyakoribb
nôkben elôforduló daganatos megbetegedés, a méhnyak-
rák, hanem a hüvely, a vulva, a perianalis regió, a hím-
vesszô, a végbélrák, a szájüregi daganatok kialakulásá-
ban (1, 2, 3, 4, 5).
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Irodalmi adatok sokasága szerint a condyloma acumina-
tum kiváltásában az alacsony kockázatú, ún. low risk
HPV típusok (6, 11, ritkábban 42, 43, 44) szerepe az el-
sôdleges, azonban ma már azt is tudjuk, hogy ezeket a
szemölcsöket onkogén kockázatú HPV típusok is elôidéz-
hetik, és viszonylag gyakran többszörös HPV típusokat
(alacsony kockázatú, LR és magas kockázatú, HR) lehet
kimutatni a szemölcsökbôl (6, 7, 8, 9, 10). Alapvetôen jó-
indulatú növedékekrôl van szó, amelyek az anogenitalis
regió bôrén illetve nyálkahártyáján jelennek meg. A beni-
gnus elváltozások azonban terápiásan a legtöbb problémát
okozó nemi érintkezéssel közvetített fertôzéseknek felel-
nek meg.

Epidemiológiai adatok

A WHO becslése szerint évente 30 millió új vírusos
szemölcsben szenvedô eset jelentkezhet orvosi ellátásra
(11), és a különbözô epidemiológiai adatok szerint az
utolsó 20 évben a condylomás esetek gyakorisága emel-
kedô tendenciát mutat (12). 

Magyarországon, hasonlóan más országokhoz, a con-
dyloma acuminatum elôfordulási gyakoriságát nem is-
merjük. Az Országos Bôr-és Nemikórtani Intézet szer-
vezési és módszertani osztálya 1994-tôl elôször az ún.
mûködési kimutatásban, majd 2000-tôl a havi aggregált
korcsoportos adatszolgáltatásban írta elô a bôr-és nemi-
beteggondozók számára a condyloma acuminatum 
tüneteivel jelentkezô betegek adatainak anonym gyûj-
tését (1. ábra). Ezek az adatok azonban a jéghegy csú-
csát jelentették, ugyanis nem adtak felvilágosítást az
aktuálisan tünetes betegek számáról, továbbá az sem de-
rült ki, hogy elsô megjelenésrôl vagy recidiváról volt-e
szó. 

A fertôzés terjedése, a betegek fertôzôképessége

A fertôzés terjedésében a direkt bôr-nyálkahártya kon-
taktusok kapcsán keletkezô mikro sérülések szerepe dön-
tô. Ezeken a láthatatlan sérüléseken keresztül jut be a ví-
rus a hám alapi sejtrétegébe. Saját szaporodásához a
hámsejtek érési osztódási folyamatát használja fel és a le-
váló hámsejtek érett vírusokat tartalmazva alkalmasak
újabb személy megfertôzésére a direkt, szoros kontaktus
révén (hüvelyi, analis, orális szex, kéz-nemiszervi kon-
taktus). A terjedésében a szexuális együttlét mellett fon-
tos szerepet játszik az autoinokuláció, amelyre igen jó
példa a manapság divatos nemi tájék szôrtelenítése. Az
alig látható szemölcsök felszínérôl a vírusok a szôrtelení-
tés kapcsán a „legyalult” hámon keresztül akadály nélkül
jutnak be a hámréteg alsó bazális sejtjeihez, ahol rövi-
debb, hosszabb ideig perzisztálhat, mielôtt szaporodás-
nak indulna.

A transzmisszió azonban egyéb módon is létrejöhet, pl.
közösen használt törülközô, uszodai felületek, orvosi esz-
közök. A szexuális játékok (vibrátor) is szerepelhetnek a
HPV fertôzés közvetítôjeként (13). A fertôzés általában
több gócú, klinikai megjelenése függ a lokalizációtól.
Átadható verticalisan is, amelynek következménye a sú-
lyos életet veszélyeztetô állapot (recurrent respiratory pa-
pillosis) (14.)

A fertôzés terjesztésében kiemelten fontos szerepet ját-
szanak azok a betegek, akiknél az alapos orvosi vizsgálat
ún. lapos (flat) condylomákat fedez fel. A flat léziók a
HPV fertôzéssel megegyezô predilekciós helyeken észlel-
hetôk, gyakran HR-HPV típusokat tartalmaznak nagy
mennyiségben in situ hybridizációs és penis kaparékok
PCR vizsgálata alapján. A flat léziók a HR-HPV rezer-
voárjai (15).
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A condyloma acuminatum fertôzôképessége igen nagy,
több mint 75%-ban várható, hogy a partner inficiálódik
[>90% LR HPV 6/11 típusok]. A koilocyták 50-100 HPV
viriont tartalmaznak (16).

A levált fertôzött keratinocytákban a vírus fertôzôké-
pessége hosszú ideig megmarad.

Kezelési lehetôségek

Az anogenitalis condylomatosis lokális kezelési lehetôsé-
gei (17, 18) ismertek. A terápia megválasztásánál figyelem-
be kell venni a lokalizációt, a kiterjedtséget, a szemölcsök
méretét és morfológiáját és nem utolsó sorban a beteg
egyéni lehetôségeit. A cél, hogy mielôbb eltávolításra ke-
rüljenek a szemölcsök. Távolabbi célkitûzés, hogy a kiúju-
lás minél ritkábban forduljon elô, azaz a betegnél elérjük a
tartós tünetmentességet. Fizikai eljárások – excisio, kryote-
rápia, égetés, lézeres evaporizáció –, kémiai abláció – po-
dofillotoxin, triklorecetsav, 5-fluorouracil kenôcs-, és im-
munterápia – lokális immunválasz módosító készítmények
–, illetve az ablatív eljárások kiegészítésére alkalmazható
elhúzódó inosiplex tablettás kezelés képezik a terápiás
fegyvertárat. A szemölcsök eltávolításával azonban a prob-
léma az esetek többségében még nem oldódik meg, mivel
terápiás kudarc vagy kiújulás minden harmadik betegben
várható. A növedékek eltávolítása nem jelenti egyszers-
mind a fertôzöttség megszûnését is. 

A természetes immunválasz elégtelensége

A vírus fehérjéi immunválaszt váltanak ki, de az im-
munválasz általában lassú és nem hatékony. Ennek oka,
hogy a HPV – szemben más vírusokkal – nem okozza a
sejt lysisét. A fertôzés a hámfelszínrôl leváló vírusfertô-
zött sejtek révén terjed tovább. Ezáltal a vírusfehérjék
nem kerülnek kapcsolatba az antigén-prezentáló dendriti-
kus sejtekkel, az antigén prezentáció elmaradása miatt
nem alakulnak ki a specifikus citotoxikus T sejtek, me-
lyek a fertôzött sejteket elpusztítanák. Emellett, mivel a
HPV fertôzésnek nincsen viraemiás fázisa sem (kizárólag
a hámsejteket fertôzi meg, nem kerül be a véráramba),
ezúton sem valósulhat meg az antigén prezentáció. Az an-
tigén stimulus hiánya ellenére a HPV indukál némi im-
munválaszt. Ennek tudható be a szemölcsök 10-30%-os
spontán regressziós hajlama. A tartós immunválasz hiánya
miatt az újrafertôzôdés bármikor bekövetkezhet.

Megelôzés, primer prevenció

Az elôbbiekben leírtak alapján rendkívül nagy jelentôsé-
gû volt a HPV elleni védôoltások megjelenése (19-20). A
bivalens és a kvadrivalens HPV elleni vakcina egyaránt ha-
tékony a HPV (16, 18) okozta méhnyakrák és a súlyos
méhnyaki dysplasiák megelôzésében, a kvadrivalens védô-
oltás a hüvely- és szeméremtestrákok jelentôs részét, vala-
mint a nemi szervi szemölcsöket is kivédi. A 4-komponen-
sû HPV vakcinát mindkét nemnél a perianalis régió rákme-
gelôzô állapotai és a végbélrák megelôzésére is regisztrál-
ták. A kvadrivalens vakcina hatékonyságát kemény vég-
pontú populációs vizsgálatok igazolták, ezek közül a legis-
mertebb az ún. Ausztrál tanulmány, amelyben Donovan és

mtsai (21) az anogenitalis condylomatosis gyakoriságának
alakulását vették górcsô alá. Megállapították, hogy a kvad-
rivalens vakcina hatására 2 éven belül 59%-os csökkenés
volt megfigyelhetô a condyloma acuminatum elôfordulási
gyakoriságában 26 évesnél fiatalabb nôkben. Emellett felfi-
gyeltek arra is, hogy a 26 évesnél fiatalabb, oltásban nem
részesült heteroszexuális férfiakban is 2 éven belül 39%-os,
következményes csökkenés jött létre a condyloma acumi-
natum elôfordulását tekintve. Ez utóbbi a nyájimmunitással
volt magyarázható. Brotherton és mtsai. (22) az adatok
elemzésével megállapították, hogy 3 évvel a vakcináció
kezdete után a méhnyakrákot megelôzô állapotok relatív ri-
zikója 48%-kal csökkent a 18 évnél fiatalabb lányoknál, Ali
és mtsai. (23) arra hívták fel a figyelmet, hogy 5 évvel a
vakcináció kezdete után a condyloma gyakorisága 92,6%-
kal csökkent a 20 évnél fiatalabb lányok körében.

Az elmúlt években tanulmányok sora jelent meg, ame-
lyekben a 4-komponensû védôoltás condyloma acumina-
tum megelôzésében kifejtett hatását elemezték. Ugyan-
csak olvashatóak olyan tanulmányok, amelyek arra hív-
ják fel a figyelmet, hogy a condyloma acuminatumban
megbetegedettek körében a késôbbiekben nagyobb való-
színûséggel fog kialakulni rákos megbetegedés a genitoa-
nalis régióban. Blomberg és mtsai. adatai szerint férfiak-
nál az analis, a nôknél a vulvaris carcinoma megjelenése
valószínû (24). Igen sok közlemény foglalkozik a HPV
genotípusok meghatározásával condyloma acuminatum
eseteiben. A teljesség igénye nélkül megállapítható, hogy
a condyloma acuminatum elôidézésében a LR HPV 6, 11
genotípusok mellett viszonylag gyakori a HR HPV 16 és
egyéb magas rizikójú típusok elôfordulása (6, 9, 10, 25).
Ezért örömmel üdvözölhetô, hogy Magyarországon is
forgalomba került a 9-komponensû HPV elleni védôoltás,
amely a LR HPV 6, 11 és HR HPV 16, 18 mellett további
rákkeltôként viszonylag gyakori típusok ellen (HR HPV
31, 33, 45, 52, 28) nyújt védelmet (26).

A 4-komponensû védôoltás a szexuálisan aktív korosz-
tályt tekintve férfiaknak és nôknek korhatár nélkül adható.
A 9-komponensû vakcina 9 éves kortól javallott a beoltot-
tak aktív immunizálására a HPV által okozott a cervixet, a
vulvát, a vaginát és az anust érintô premalignus léziók és
rosszindulatú daganatok, valamint a specifikus HPV típu-
sok által okozott genitalis szemölcsök megelôzésére.
Mind a két védôoltás oltási sémája általában 3 oltásból áll
(0, 2, 6 hónap). 9-14 év közötti serdülôknél a 4-kompo-
nensû oltás 2 oltásos sémában is beadható (a 9-kompo-
nensû oltás esetében a hatóság jóváhagyása folyamatban
van) (27). A javasolt terület a felkar deltoideus régiója
vagy a comb felsô anterolateralis régiója. 

Védelem a 7. hónap végétôl alakul ki, ezalatt barrier tí-
pusú védekezés ajánlott. Amennyiben terhesség jön létre,
a vakcinációt a terhesség végéig el kell halasztani. Mel-
lékhatásként a beadás helyén oltási reakció/gyulladás, fáj-
dalom fordulhat elô. Fontos tudni, hogy az oltás elôtt
HPV kimutatás, tipizálás nem szükséges. 

HPV fertôzöttség, condyloma acuminatum kontrain-

dikációt nem jelent!
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KONGRESSZUSI NAPTÁR 2016

13th EADV Spring Symposium

Rendezvény idôpontja: 2016.05.19-22.
Helyszín: Görögország, Athén
Információ: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

13th ESPD Congress

Rendezvény idôpontja: 2016.05.26-28.
Helyszín: Franciaország, Párizs
Információ: http://www.espd2016.com/

A Magyar Dermatológiai Társulat XVI. Kozmetológiai

Kongresszusa – Továbbképzô tanfolyam
Rendezvény kezdete: 2016.06.02-04.
Helyszín: Magyarország, Pécs
Információ: http://www.derma.hu

16th World Congress on Cancers of the Skin

Rendezvény idôpontja: 2016.08.31-09.03.
Helyszín: Ausztria, Bécs
Információ: http://www.wccs2016.com/

ESDR 2016 - 46th Annual ESDR Meeting

Rendezvény idôpontja: 2016.09.06-10. 
Helyszín: Németország, München

Magyar STI Társaság XXI. Nagygyûlése – 

X. Venerológiai Továbbképzô tanfolyama és 

30th IUSTI-EUROPE Conference

Rendezvény idôpontja: 2016.09.14-17.
Helyszín: Magyarország, Budapest
Információ: http://www.convention.hu/ Rendezveny/
Reszletek/STI2016

25th EADV Congress

Rendezvény idôpontja: 2016.09.28-10.2.
Helyszín: Ausztria, Bécs
Információ: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

Magyar Dermatológiai Társulat 89. Nagygyûlése –

Dermatológiai Továbbképzô Tanfolyam és 

XV. Dermato-Pharma Kiállítás

Rendezvény kezdete: 2016.11.24-26.
Helyszín: Magyarország, Budapest
Információ: http://www.derma.hu

3rd Meeting of Middle - European Societies for

Immunology and Allergology

Rendezvény idôpontja: 2016.12.01-04.
Helyszín: Magyarország, Budapest

AAD 75th Annual Meeting 

Rendezvény idôpontja: 2017.03.03-06.
Helyszín: USA, Orlando, FL
Információ: https://www.aad.org/

14th EADV Spring Symposium

Rendezvény idôpontja: 2017.05.25-28.
Helyszín: Belgium, Brüsszel
Információ: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

26th EADV Congress

Rendezvény idôpontja: 2017.09.13-17.
Helyszín: Svájc, Genf

ESDR 2017 - 47th Annual ESDR Meeting

Rendezvény idôpontja: 2017.09.27-30. 
Helyszín: Ausztria, Salzburg
Információ: http://www.esdr.org

AAD 76th Annual Meeting 

Rendezvény idôpontja: 2018.02.16-19.
Helyszín: USA, San Diego
Információ: https://www.aad.org/

27th EADV Congress

Rendezvény idôpontja: 2018.10.31-11.04
Helyszín: Franciaország, Párizs

28th EADV Congress

Rendezvény idôpontja: 2019.10.09-13.
Helyszín: Spanyolország, Madrid

EADV Fostering training courses for Residents 2016

Információ: http://www.eadv.org/fostering-courses/current-
residents-courses/educational-programme-2016/

Cryosurgery

5-7 May - Reus, Spain

Laser, IPPL, LED & RF

5-7 May - Trieste, Italy

Chronic Wound Management and Telemedicine

1-3 June - Brussels, Belgium

Summer School: Epidemiology

13-17 June - Rotterdam, The Netherlands

ESDR EADV Summer Workshop Blistering Diseases

11-15 July - Vienna, Austria

Summer School: Advanced Dermatopathology

18-22 July - Lausanne, Switzerland

Systemic Treatment in Dermatology

25-27 August - Toulouse, France

Body Modifications

15-17 September - Brussels, Belgium
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