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Bevezeté a Borgyogyaszati és Venerologiai Szemle
Rosacea szamahoz

Az utébbi par évben szakmdnk szerencsés helyzetben
van, mert szdmos terlileten Uj terdpids lehet&ségeket
tudunk betegeinknek ajanlani. Az 4j terdpids lehetSségek
felolelik a legsulyosabb, haldlos betegség, a melanoma
kezelésében alkalmazhat6 Uj terdpidktdl, a joval kevéssé
sulyos, de az €letet jelentGsen megnehezitG betegségek,
mint példdul a rosacea 1j terdpidjat. A rosacea nem tarto-
zik a sdlyos bérgyogydszati betegségek sordba, de aki
szenved a betegségtdl annak igen komolyan rontja az €let-
mindségét. Azt is az utobbi években kezdjiilk megérteni,
hogy mdsok 4ltal minimdlisnak, adott esetben betegség-
nek nem is tekintett bérelvaltozasok milyen komoly mér-
tékben befolydsoljdk életiinket.

A Bérgyogyaszati és Venerologiai Szemle szakmank
egyetlen magyar nyelven megjelend folydirata. A magyar
nyelven kozlés a mai vildgban egyre kevésbé tlinik szak-
mailag megbecsiiltnek, az orvosi szakma nyelve ma az
angol. Fiatalabb kollegdink tudomanyos munkdjat, ugy az
alapkutatdsban, mint a klinikai kutatémunkdban, csak
akkor jegyzik, ha az nemzetkdzi megmérettetésen esett dt,
ennek pedig eldfeltétele az angol nyelvd kozlés. A nem-
zetkozi megmérettetés egyértelmden segiti a szakmai

167

szinvonal megfelel§ szintd fenntartasdt, ugyanakkor saj-
ndlatosan csokkenti a magyar nyelvld kozlés vagyat. A
szemle 1923-as alapitdsa 6ta latott sikeresebb éveket. Volt
id6szak, amikor jelentds eredeti kozlések is megjelentek
az Ujsdgban. Ma tudomdsul kell vegyiik, hogy az ujsag
magyar nyelven megjelend kozleményei nem elsGsorban a
szerzOk tudomdnyos elSrehaladasat szolgédljak, hanem a
magyar bérgy6gydsz szakma magyar nyelvd, a nemzetko-
zi szinvonalnak megfelel§ magas szintd tdjékoztatisat. Az
idénként megjelend didaktikus, egy témadra fokuszald sza-
mok, mind a rezidensek, mind a gyakorlé bérgyogyaszok
folyamatos tovabbképzésében nytjtanak segitséget. A
Magyar Dermatoldgia Tarsulat lapjaként ez a cél teljesen
egybevdg a tarsulat elsérendd céljaval: elésegiteni a tarsu-
lat tagjainak szakmai fejldését.

Az djsdg Rosacea szdmanak Osszedllitdsa azért is kiilo-
nosen tidvozlendd, mert a kovetkezs bérgydgydsz generd-
ci6 kivalé, magyar nyelven Osszedllitott dolgozatainak
csokrat gyjti egybe.

Dr. Bata-Csorgd Zsuzsanna
az MDT elnoke
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A rosacea patomechanizmusa

The pathomechanism of rosacea

SZEGEDI ANDREA DR.!, DAJNOKI ZSOLT'

Debreceni Egyetem, AOK, Borgyégyészati Tanszék, Borgy6gyaszati Allergoldgiai Tanszék!, Debrecen

OSSZEFOGLALAS

A rosacea egy igen gyakori, krénikus gyulladdsos
bérbetegség, mely éltaldban 30-50 éves koru felnStteknél
jelentkezik. ElsGsorban a faggytmirigyben gazdag borte-
riiletekre, gy az arcra, orra, allra és homlokra loka-
lizalodik. Karakterisztikus elsddleges jellemz6i a flushing
(tranziens erythema), perzisztens erythema, teleangiec-
tasia, csakigy, mint a papuldk €s pustuldk, mig masodlagos
jellemzGi az égetS vagy szur6 €rzés, plakkok, oedema vagy
phyma. Jelenleg a rosacea pontos patomechanizmusa nem
tisztazott. Osszefoglalénk célja a rosacea patofiziolégid-
javal kapcsolatos aktudlis ismeretek bemutatdsa, elsé-
sorban a papulopustulosus rosacedra fokuszalva.

Kulcsszavak:
rosacea — patomechanizmus

SUMMARY

Rosacea is a common, chronic inflammatory skin disease
that usually develops in adults between the ages of 30 and
50 years. Rosacea mainly affects the sebaceous gland rich
areas of the skin, such as cheeks, nose, chin, and forehead.
It has characteristic primary and secondary features.
Primary features are flushing (transient erythema),
persistent erythema, teleangiectasia, as well as papules and
pustules. Secondary features are burning or stinging,
plaques, dry appearance, oedema, or phyma. Until now, the
exact pathophysiology of the disease is unknown. Here we
summarise the current knowledge of the pathomechanism
of rosacea, primarily focusing on the papulopustular form.

Key words:
rosacea — pathomechanism

A rosacea egy kronikus gyulladdsos bdrbetegség, mely-
nek el6forduldsi gyakorisdga Eurdépdban 2-10% (1, 2).
ElsSsorban a vildgos bord, 30-50 éves lakossdgot érinti,
ndkben 2-3x gyakoribb (kivétel a phymatosus tipus), de a
legsilyosabb megjelenési formdit férfiakban latjuk (3).
Klinikai jellemzd6i a flushing (tranziens erythema), perzisz-
tdlé erythema, teleangiectasidk, papuldk, pustuldk, égd,
vagy szurd érzés, plakkok, szdraz megjelenés, oedema,
vagy phyma elsGsorban az arc kdzépsd teriiletén illetve az
orron, allon és homlokon (3, 4). Mivel a rosacea egy olyan
gyulladdsos bdrbetegség, amelynek lokalizdcidja szinte
minden betegnél azonos [ilyen még az acne vulgaris a zsi-
ros arcbdron (5) és a hydradenitis suppurativa a hajlatok-
ban (6)], felmeriil, hogy a patomechanizmusiban szerepet
jatszik az adott bdrteriilet valamely specidlis jellemzd&je
(7). Ez lehet a faggytimirigyek nagyobb szdma ebben a
régidban (arc, orr, all, homlok), vagy a teriilet specidlis
beidegzése, esetleg érstruktirdja, de ezek pontos szerepval-
laldsa még mindig vita targyat képezik. A rosacea 4 6 kli-
nikai tipusa az erythemato-teleangiectaticus (ETR), a
papulopustulosus (PPR), a phymatosus (PhR) és az ocula-
ris (OR) rosacea (4). Patomechanizmusukban szdmos
hasonldsdg, de tobb kiilonbség is megfigyelhets, a jelen

Levelezd szerz6: Szegedi Andrea dr.
e-mail: aszegedi@med.unideb.hu
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kozleményben elsGsorban a PPR patomechanizmusat tag-
laljuk.

A rosacea patomechanizmusanak attekintése

A rosacea kialakuldsdban alapvetSen 4 f6 rendszer mutat
eltérést a borben. Megfigyelhet§ az arcbir velesziiletett
immunrendszer sejtjeinek fokozott aktivitdsa [(keratino-
citdk (KC), dendritikus sejtek (DC), makrofagok (Mf),
neutrofil granulocitdk (Neu)], a szerzett immunrendszer
sejtjeinek tdlzott jelenléte és aktivitasa (T sejtek), vaszku-
laris diszregulacié vérér és nyirokér valtozdsokkal €s egy
fokozott neuroimmun kommunikacio €és aktivacio (8, 9).
Nem pontosan ismert, hogy melyik rendszer miikodésének
koéros megvaltozdsa az els6 1€pés, de az tjabb vizsgélatok
azt mutatjak, hogy taldn a kornyezeti ingerekre adott nem
megfelel§ velesziiletett immunvalaszi mikodés lehet a
betegség elinditdja, mely végiil jellegzetes T sejtes gyulla-
dashoz €s vaszkularis eltérésekhez vezet (1. dbra). A neu-
roimmun kommunikécidé szerepe bizonyitottan kiemelke-
dden fontos, de még mindig tisztazatlan, hogy a betegség
mely fazisdban (10).
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A blr velesziletett
immunrendszer fokozott
aktivitdsa: KC, DC, Mf,
Neu, Mc

*

Fokozott neuroimmun
kommunikacio és
aktivacio

Vaszkularis
diszreguldcié: vér és
nyirokér valtozasok

Szerzett immunrendszer
elemeinek bevandorlasa
és aktivalodasa a bdrben:
T sejt

1. dbra
A rosacea kialakuldsiaban alapvetGen 4 6 rendszer mutat eltérést a bérben
[KC (keratinocita), DC (dendritikus sejt), Mf (makrofdg), Neu (neutrofil granulocita), Mc (hizdsejt)]

A genetikai faktorok, illetve ezek szerepvallaldsdnak
ardnya, melyek a fentebb emlitett rendszerek miikodését
megvaltoztatva hozzdjarulnak a betegség kialakuldsahoz
nem teljesen feltartak. A kornyezeti ingerek, melyek be-
indithatjdk a velesziiletett immunsejtek fokozott miiko-
dését azonban j6l ismertek a klinikai gyakorlatbdl. Nap-
fény, nagyon meleg vagy hideg hdmérséklet, erds fizikai
mozgds, stressz, alkohol, forré vagy fiszeres ételek,
koffein, teinek fogyasztdsa, magas vérnyomads, bizonyos
gybgyszerek (sympathomimetikumok, niacin, anticon-
cipiensek) szedése, terhesség vagy kozmetikumok
ugyantgy provokdlhatjdk, vagy ronthatjdk a rosacea
tiineteit, mint gasztrointesztindlis problémadk, fokozott
Demodex folliculorum jelenlét, microdermabrazid,
kémiai peelingek, magas doézisd isotretinoin, lokalis
benzoyl-peroxid vagy tretinoin kezelés (11, 12).
FeltehetGen ezek a triggerek aktivaljdk a bor velesziile-
tett immunsejtjeit, melyek kovetkezményesen szintén
aktivélni tudjdk a szerzett immunsejteket és a vaszkula-
tardt. A neuroimmun rendszert a fenti exogén dgensek
kozvetleniil vagy a velesziiletett immunvalaszon keresz-
tiil is képesek befolydsolni (10, 12, 13). Logikusan fel-
meriil§ kérdések azonban, hogy ezek az egyébként min-
dennapi kiilsé behatdsok miért okoznak egyes emberek-
ben gyulladdst, mig masokban nem, miért lesz rijuk
nézve intolerdns a rosaceds beteg bire, mig masok egész
életiikben toleraljak ezeket a behatdsokat €s miért csak
az arcbdron alakul ki ez az intolerancia a rosaceds bete-
geknél, mds borteriileten nem. Sajnos ezek mdig nem
megvalaszolhaté kérdések, de kitlinik beldliik, hogy a
rosacea lényege egy drtalmatlan, mindennapi ingerekre
kialakulé gyulladds egy intolerdans arcbdron vagy mas-
képpen megvildgitva az arcbdr normadlisan fennallé tole-
rancidjanak elveszitése, melynek kovetkeztében artal-
matlan behatdsok is gyulladdshoz vezetnek bizonyos
embereknél (2. dbra).

A velesziiletett immunvalasz szerepe
rosaceaban

A velesziiletett immunrendszer szerepl6i koziil a legtobb
adat a KC-dk megviltozott, kéros miikodésérdl ismert
ebben a betegségben. Ezen sejtek felszinén és cito-
plazmdjaban is szdmos olyan receptor van, amivel a sejt
észleli a kiilvildg kémiai, fizikai vagy bioldgiai ingereit. Az
epidermdlis KC-k kiilonb6z8 Toll-Like Receptorokat
(TLR) expresszdlnak a sejtfelsziniikon (TLR1,2,4,5,6)
vagy a sejtplazmaban (TLR3,9, illetve indukdltan a TLR7),
és ezekkel a receptoraikkal felismerik a patogénekbdl szar-
mazé mikrobidlis termékeket, az ugynevezett PAMP
(Pathogen-Associated Molecular Pattern) molekuldkat
(14). A PAMP molekuldk ligicidja a TLR-ekhez a KC
szignélutvonalainak aktivdléddsdhoz vezet, és részben
antimikrobidlis peptidek (AMP-k) termelésével a kérokozé
elpusztitdsdhoz, részben citokinek és kemokinek felszaba-
duldsa révén a velesziiletett s az adaptiv immunvdlasz
kialakuldsdhoz jarul hozz4 (14, 15). A KC-k képesek hap-
tének, toxinok, irritinsok [DAMP-molekuldk (Danger
Associated Molecular Pattern)] felismerésére is a citoplaz-
matikus NLR-ek (Nod-Like Receptor) révén (16). Mivel a
TLR2 nagyon magas expresszidjat mutattdk ki rosaceds
betegek epidermadlis KC-diban, a legijabb kutatdsok felve-
tették a TLR2 kiemelten fontos kdzponti szerepét a beteg-
ség kialakuldsdban (17). A TLR2 aktivdlodas egyik kovet-
kezménye az AMP szint emelkedése lehet, €s rosacedban
valéban kimutattak magas AMP szintet a betegek bérében,
mely aldtdmasztja ezen tdtvonal fontossdgat (17, 18). Az
AMP-ek koziil a cathelicidin €s ennek aktiv alakja, az
LL37 szintje emelkedett minden rosacea szubtipusban
mind mRNS, mind fehérje szinten (10). Az AMP-k 10-501
aminosavbol all6 peptidek, melyek ugyan rendelkeznek
antimikrobialis aktivitdssal, de szamos madas hatasuk is
ismert. Tobbek kozott szabdlyozzdk a szervezet gyullada-
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Atlagos triggerek

Miért cs

.

sos folyamatait, az angiogenezist, a sebgydgyuldst, €s
reguldljdk a velesziiletett és az adaptiv immunvélaszt (a
citokin, és kemokin termelés szabdlyozasan keresztiil, stb.)
(19, 20). A TLR2 aktivacié tovabbi kovetkezménye citoki-
nek, kemokinek, reaktiv oxigén gyokok és a KLKS szerin
proteaz enzim fokozott mRNS és fehérje szintd expresszio-
ja és aktivitdsa, melyet szintén detektaltak rosaceds epider-
misben (11, 13). A szerin protedzok fokozott aktivitdsa sza-
mos kovetkezménnyel jar, tobbek kozott a bor barrier karo-
soddsaval, VEGF (vascular endothelial growth factor)
fokozott termelésével, vazoaktiv hatasokkal (13, 21). A
TLR-eken kiviil a NLR csalddba tartoz6 NALP3 receptor
szintje szintén emelkedett ETR-ben és PPR-ben, a normadl
szint 4-10 szeresét éri el a KC-kban (22). A fentiekbdl is
lathatd, hogy rosacedban bizonyitottan kiemelt szerepe van
a KC-k fokozott szamu €s aktivitasi receptor készletének,
de vajon a betegséget provokald artalmatlan, mindennapi
exogén tényezdk, esetleg genetikai okok vagy mas mecha-
nizmusok vezetnek ehhez?

A legjobban tanulmdnyozott faktor a Demodex folliculo-
rum, egy specidlis kommenzdlis szaprofita atka, ami a b6r
pilosebaceus egységét kolonizalja. Eléforduldsa leggyako-
ribb a pilosebaceus egységekben gazdag teriileteken, mint
az orr, all, homlok, orcdk (23). Az tdjsziilottek bérén nincs
kimutathaté Demodex, a kolonizacié gyermekkorban, il-
letve fiatal feln6tt korban kezdddik, felnéttek 20%—80%-
dban, id6sek kozel 100%-aban van jelen. Rosaceaban az
atka strtisége a b6ron magas (5-10 atka/cm?), egészséges
b6ron 0,7 atka/cm? talalhatd (24, 25). Schauber €s munka-
tarsai véleménye szerint az epithelidlis sejtek elpusztitdsa
soran gyakran kdrosodik az epithelidlis barrier, és az atka
dermisbe penetrdlva stimuldljhata a TLR-t (26).

Ugyanakkor tovabbra is szimos megvalaszolatlan kérdés
van a Demodex folliculorum szerepe koriil, hiszen a bizo-
nyitott kolonizdci6, nem feltétleniil ad magyardzatot a

i okozza azt, hogy nem’
tolerdlja a bér az atlagos
triggereket?

alakul ki?

ak a zsiros boron

2. dbra

A rosacea lényege az arcbdr normélisan
fenndll6 tolerancidjanak elveszitése,

melynek kovetkeztében artalmatlan behatasok is
gyulladashoz vezetnek.

gyulladéds elinditdsdra, arra, hogy ez a kommenzalis atka
miért valik gyulladdst keltévé bizonyos emberekben. Azt is
tudni kell, hogy nem minden rosaceds betegben magasabb
a Demodex atkdk szdma, igy mds faktorok is feltehetSen
szerepet jatszhatnak a receptorok stimuldldsaban (27, 28).
Bizonyos vélemények szerint a Demodex csak vektor, az
igazi patogén a Bacillus oleronius baktérium, ami egy
gram negativ endosporas baktérium és a Demodexben élde-
g€l (29). Feltételezések szerint Bacillus oleronius felszaba-
duldsa az elpusztult Demodex atkdkbdl Bacillus proteinek
felszabaduldsdhoz vezet a pilosebaceus egységben, melyek
a kornyezd szovetekbe szivarogva neutrofilek bevandorla-
sat idézik eld, melyek gyulladdsos citokineket termelve
beinditjdk a gyulladdst €s szoveti kdrosodast (30, 31).

A szerzett immunvalasz szerepe rosaceaban

A KC-k és neutrofil granulocitdk aktivdlédasa mellett a
rosacea kialakuldsaban fontos szerep jut a T sejteknek is,
bar itt sem pontosan tudott, hogy a gyulladds melyik
Iépéseként, inicidloként vagy inkdbb a folyamat kata-
lizatoraként kell rdjuk tekinteniink (32). Taldn leginkabb
elfogadott az az elmélet, miszerint elsd 1épésként, amikor a
TLR2 szingalizdciés ttvonalon keresztiil a triggerek
hatdsdra a KC-k proinflammatdrikus citokineket (TNF, IL-1)
és LL-37-et termelnek, kemokinek termelését is beinditjak.
Ezek hatdsdra el6szor a Thl7 sejtek jelennek meg a
rosaceds borben, melyek IL-17 é&s IL-22 citokineket
kezdenek szekretdlni (33). Az IL-17 és IL-22 képes tovabb
aktivalni a KC-kat (ebben az UV hatas segithet), amik
CCL20-at (Th17 kemoattraktans), CCL5-t (Thl kemo-
attraktans), CXCLI1-t és CXCL8-t (neutrofil kemo-
attraktans) termelnek (34). A bedramlé tovabbi Th17 és
Thl sejtek, valamint neutrofilek létrehozzdk a rosacedra
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jellemzd gyulladdst. Az IL-17 angiogenesist indukal6
hatdsa hozzdjarul a jellegzetes vaszkularis elvéaltozasokhoz
(35, 36), de fokozza a KC-k AMP és tovdbbi citokin
termelését (34, 37). Steinhoff és munkatarsai gén-
expresszios analizissel bizonyitottdk is a Th1 és Th17 sejtek

/////

Vaszkularis eltérések rosaceaban

Régdbta megfigyelt klinikai adat, hogy a rosaceds betegek
mindegyike szenved bizonyos foku vaszkularis disz-
reguldcioban, ami tranziens majd perzisztal6 erythemaban
és teleangiectasidkban manifesztalédik a betegek bdrén
(4). Ennek hatterében fokozott érpermeabilitast és
vazodilataciét lehet kimutatni mind ETR-ben, mind PPR-
ben, és PhR-ben is (1, 3, 4, 39). A prekapillaris arterioldk
vazodilaticidja flushinget, erythemdt okoz, a poszt-
kapillaris venuldk permebilitds fokozdédasanak kovet-
kezménye protein kilépés, oedema és a fehérvérsejtek
migracidja (40). Késébb, amikor a vazodilaticié al-
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landésul, teleangiectasidk alakulnak ki (40). A molekularis
hattere ezen eltéréseknek az adhéziés molekulak szamanak
(CD31) novekedésében, vaszkularis remodellingben é&s
emelkedett VEGF szintben keresendd, mely utébbi endotél
sejt proliferaciét és fokozott permedbilitdst eredményez
(41). A fokozott érdjdonképzddés, leginkabb PhR-ben
valészint (4, 39).

Neuroimmun és neurovaszkularis valtozasok
rosaceaban

A KC-k mellet a bér idegvégzddésein elhelyezkedd
receptorok is képesek kozvetleniil érzékelni bizonyos
kiils6 ingereket, igy ezek szerepe szintén felmeriilt, mint
a rosacedt inicidl6 faktor (42-44). Ezt erGsitette meg az a
megfigyelés 1is, miszerint rosacedban fokozott a
vazoreguldcioban és neurogén gyulladdsban szerepet
jatsz6 gének mikodése (43, 44). A kutatdsok be is
bizonyitottdk, hogy a TRPVI+ (tranziens receptor
potencidl vanilloid 1+) idegvégzddések szdma meg-
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3. dbra
A rosacea patomechanizmusédnak dsszefoglaldsa. A kornyezeti valtozdsokat, hormondlis eltéréseket €s mikrobdkat
a fokozott szdmu TLR-ek (Toll-Like Receptor) é€s mds mintizatfelismerd receptorok fokozottan érzékelik a KC-k
és az idegvégzidések felszinén vagy sejtplazmdjaban. A receptorok észlelése szigndlitvonalak aktivalodasat
eredményezi, szdmos effektor molekuldt indukdl: cathelicidineket, kallikreineket, MMP-ket (matrix
metalloproteindzok), ROS-t (reactiv oxigén gyok), NO-t (nitrogén-monoxid), citokineket é€s kemokineket.
Ezen effektorok vaszkuldris valtozdsokat, kollagén degenericidt €s gyulladdsos sejtek infiltracidjat segitve dtalakitjak

¢ 7z

a dermalis struktuirat. Az infiltrdlé neutrofilek és limfocitak késdbb forrasai lesznek tovabbi effektor molekulaknak,
tovabbi TLR aktivaciot eldidézve direkt és indirekt mdédon.
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emelkedett rosacedban (45). Ezek az idegvégzd&dések
képesek olyan kiild6 ingerek, mint stressz, fizikai ak-
tivitds, meleg vagy fiiszerek hatdsdnak észlelésére és
megfelel§ genetikai érzékenység mellett stimuldciéjuk
kovetkezik be. Kovetkezményesen neuropeptidek sza-
badulnak fel, melyek vazodilatdciét €s neurogén gyul-
ladast eredményeznek (42-47). Még mindig nem
eldontott kérdés, azonban, hogy a fokozott neurondlis
aktivici6 megel6zi vagy koveti a rosacedra jellegzetes
gyulladdsos folyamatot.

Osszefoglalas

Osszegzésként elmondhaté, hogy a rosacea kialaku-
lasdban alapvetSen az arc bdrének csokkent tolerancidja
figyelhet§ meg. Olyan, egyébként artalmatlan behatdsok,
melyeket kordbban a beteg elviselt, vagy masok egész
életiikben elviselnek, fokozott KC és neurogén aktivaciot
inditanak el az arc bérében. A felszabadulé AMP-k,
proteazok, reaktiv oxigén gyokok, citokinek, kemokinek és
neuropeptidek tovabb aktivaljak a szerzett immunvalasz T
sejtjeit, melyek jelentsen fokozzdk a gyulladédst és az
altaluk valamint a KC-k daltal termelt citokinek é&s
kemokinek a neutrofileket is bekapcsoljak a folyamatba.
Ugyancsak kiemelendSk az érelvaltozasok és a kollagén
metabolizmus zavarai, melyek tovabb szinezik a képet.
Attol fiiggden, hogy a neutrofil bedramlds, a vaszkuldris
diszregulacié vagy a kollagén lebontds zavara domindlja a
klinikai képet, johet 1étre PPR, ETR vagy PhR (3. dbra).
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A rosacea cutan és ocularis megjelenési formai

Cutaneous and ocular forms of rosacea
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OSSZEFOGLALAS

A rosacea diagndézis hallatdn heterogén klinikai megjele-
nési koérképek jutnak esziinkbe. A betegség leggyakoribb
tipusai az erythemds-teleangiectasids és a papulo-pustulosus
rosacea, ritkdbb formdja az arcot gyakran eltorzité phyma-
tosus rosacea €s a betegek kozel 50%-at érint$ oculdris ro-
sacea, mely aspecifikus tlinetei miatt sokszor nem kertil
felismerésre. A patogenezissel kapcsolatos ismeretek gya-
rapoddsdnak koszonhetSen a rosacea bizonyos formadirdl
(rosacea fulminans, Morbihan betegség, steroid-rosacea)
egyre inkdbb ugy gondoljuk, hogy nem tartoznak a beteg-
ség klinikai spektrumdhoz, hanem 6nall6 entitdsok. A klasz-
szifikdcidval kapcsolatos mdasik dilemma, hogy van-e
patogenetikai kapcsolat a rosacea gyakori klinikai megje-
lenési formai kozott. A kiilonbozd elképzelésekre utal a
német szakirodalomban hasznalt stddium illetve ett6l rész-
ben eltérd, amerikai irodalomban haszndlt altipus szerinti
beosztds. Jelenlegi ismereteink alapjan még tisztazdsra var,
hogy a rosacea egy stddiumokon keresztiil progredidlé be-
tegség vagy egymadstol fiiggetlen klinikai tipusokra oszthaté
korkép.

Kulcsszavak:
rosacea — altipus — stadium

SUMMARY

Rosacea is characterized by a great variety of clinical pre-
sentations. The term covers the erythemato-telangiectatic
and the papulopustular forms, just as the disfiguring phyma-
tous rosacea and the ocular subtype. Although ocular rosa-
cea affects nearly 50% of all patients with rosacea, it is
frequently underdiagnosed due to non-specific clinical
symptoms. According to the current concepts on rosacea
certain types (rosacea fulminans, Morbihan’s disease, ste-
roid-rosacea) might be independent entities. However, the
dilemma concerning the classification of rosacea, is still
exists as reflected by using stages of the disease in German
literature versus the subtype based classification is Ameri-
can publications. Therefore, it is yet to be clarified if the
different forms of rosacea are indeed a result of a progres-
sive disease or they are independent clinical entities.

Key words:
rosacea — subtype — stage

A rosacea diagnézis hallatdn heterogén klinikai megjele-
nési korképek jutnak esziinkbe. Leggyakoribb formdira jel-
legzetes az arc borét érint§ dllanddsult bérpir, a rohamokban
jelentkezd kipirulds (flushing), papuldk és pustuldk megje-
lenése. ElsGsorban vildgos bdrd egyéneket érint, melyet jol
tiikkroz a , keltdk betegsége” elnevezés. A rosacea ritkdbban
l14tott formai koz€ tartozik a rhinopyma, a granulomatosus
és az oculdris rosacea, mig a rosacea fulminans, a Morbihan
betegség €s a steroid-rosacea tekintetében ellentmondasos
az irodalom, hogy val6ban a rosacea korképhez tartoznak-
e. Mds betegségekhez (pl. psoriasis) hasonldan a rosacea
esetében is szdmithatunk arra a jovében, hogy a patogene-
zis részletesebb megismerése valamint a kiilonbdzd tipusok
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genetikai feltérképezése a klasszifikaci6 valtozasat fogja
eredményezni.

Definicio és klasszifikacio

A rosacea definicigja

A rosacea sokdig az acne altipusaként volt szdmon tartva.
A XIX. szdzad végén vilt 6ndll6 entitdssa Hebra munkds-
sadganak koszonhetden, de a kezelést tekintve sokdig az acne
Kistestvére” maradt. A betegséget egy kozel tizenot éve
megjelent kozlemény definidlta, mely szerint a rosacea az
arc kozépso részére (homlok, 4ll, orr, orcdk) lokalizdl6dé
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kérkép (1). Heterogén klinikai megjelenési formait elséd-
leges (diffuz bdrpir, értagulatok, papuldk és pustulak, flus-
hing) és masodlagos (érzékeny bér, phymak, szemészeti
tiinetek) tiinetek és jelek valtozatos kombindacidival jelle-
mezhetjiik (1. tdbldzat) (1).

elsddleges tiinetek masodlagos tiinetek

flushing (dtmeneti erythema) | égd, szur6 érzés
plakkok

szaraz bor

perzisztald erythema
papuldk és pustuldk
teleangiectasidk 6déma

szemészeti manifeszticiok
periférids lokalizacié
phymatosus elvéltozdsok

1. tabldzat
A rosacea elsédleges €s masodlagos klinikai tiinetei (1)

A definici6 bar 1étezik, de viszonylag pontatlanul irja le
a betegséget, igy a klinikai gyakorlat sordn nem mindig
segit a differencial diagnosztikdaban. Ezen tilmenéen egy
betegség pontos definicidja sziikséges ahhoz is, hogy szt-
révizsgalatokkal populacids szintd epidemioldgiai adatok-
hoz jussunk, tovabba kozelebb keriiljiink a szdmos esetben
csaladi halmoz6dast mutaté tiinetek esetleges genetikai hat-
terének a megismeréséhez. Jelenleg a rosacea prevalencia-
jara vonatkozé adatok tdg hatdrok kozott (1-20%)
mozognak (2). J. Tan és mtsai. 2016-ban megjelent kozle-
ményiikben a rosacedt egy 10 kérdésbdl allo kérdsivvel
(Rosascreen) definidltak (specificitas: 93-100%, szenzitivitas:
63-70%), mely alkalmas lehet sztir§vizsgalatokra a jovSben
(2). A médszerrel a rosacea prevalencidja Németorszagban
12,3%-nak, Oroszorszagban 5%-nak bizonyult (3).

A rosacea klasszifikacidja

Az irodalomban szdmos kozlemény foglalkozik a rosa-
cea kiilonboz6 tipusaival, de egységesen hasznalt klasszi-
fikacié nem létezik (2. tdbldzat) (1, 4, 5). G. Plevig és

mtsai. 1997-ben a rosacedt egy tobb stadiumon keresztiil
progredidl6 betegségként irtdk le (4). A betegséget meg-
el6z8en az arc epizédokban jelentkezd erytheméja jelent-
kezik. Az elsé stadiumban a bSrpir dllandésul, értagulatok
jelennek meg, az arcbér kifejezetten érzékennyé valik kii-
16nb6z6 kozmetikumokkal szemben. A rosacea masodik
stddiumdban a vasculdris tiinetek mellett papuldk és pus-
tuldk jelennek meg, a pérusok kitdgulnak. Bizonyos ese-
tekben jelentkezik progresszié a harmadik stadiumba,
melyet a vasculdris tiinetek, papuldk €és pustuldk mellett
gyulladt csomék, az arcbér 6démadja és a faggyimirigyek
hyperplasidja jellemeznek. A szerz6k megemlitik, hogy
phymatosus rosacea megjelenhet a korabbi stddiumokat
kovetden illetve megel6z8 vasculdris és gyulladdsos tiine-
tek nélkil is (4). A kozlemény rosacea variansként emliti
a Morbihan betegséget, az ocularis, a granulomatosus €s a
steroid-rosacedt, a Gram negativ rosacedt, valamint a be-
tegség conglobalt és fulminans formajat (4).

A Nemzeti Rosacea Tarsasag szakértSi csoportja 2002-
ben megjelent kdzleménye szerint a rosaceanak négy alti-
pusa (erythemads-teleangiectasids [ETR], papulo-pustulosus
[PPR], phymatosus [PHY], ocularis [OR]) és egy ezektdl
eltéré morfolégidju varidnsa (granulomatosus rosacea) 1é-
tezik. A kordbban a rosacedhoz tartozo rosacea fulminans,
perioralis dermatitis €s steroid-indukalta rosacea kérképeket
6nallé entitasnak tekinti (1).

A 2013-ban megjelent német rosacea irdnyelv hasonléan
osztja be a rosacedt, mint a korabbi G. Plewig és mtsai. altal
irt cikk (5). A betegséget megel6zi egy tn. pre-rosacea (ro-
sacea diathesis), melyre jellemz§ a rohamokban jelentkezd
flushing. A betegség elsd stadiuma az erythemas-teleangi-
ectasids rosacea, masodik stddium a papulo-pustulosus ro-
sacea, mig harmadik stddium a glandularis-hyperplasias
stddium (phymatosus). Kiilonleges rosacea tipusok a Mor-
bihan betegség, az ocularis, a granulomatosus €s a Gram
negativ rosacea, a steroid-rosacea, a betegség conglobalt és
fulmindns formai és a gyermekkori rosacea (5).

Fontos kiilonbség a rosacea leggyakoribb megjelenési
formdinak klasszifikdciéjaban, hogy a német szakiroda-
lom stadiumokat, az amerikai irodalom altipusokat hasz-

Rosacea megjelenési formai

NRS Klasszifikacio (2002)!

Német S1 iranyelv (2013)3

pre-rosacea -

Rosacea diathesis

erythemds-teleangiectasids 1-es altipus

1-es stadium

papulo-pustulosus 2-es altipus

2-es stadium

phymatosus 3-as altipus

3-as stadium

granulomatosus varidns

ritka tipus

Morbihan-betegség -

ritka tipus

rosacea fulminans -

ritka tipus

Gram negativ rosacea -

ritka tipus

steroid-rosacea -

ritka tipus

neurogén rosacea -

oculdris 4-es altipus

ritka tipus

2. tabldzat
A rosacea klinikai tfpusainak klasszifikacioi
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ndl, utalva a formdk kozotti patogenetikai kapcsolat maig
nem egyértelmisitett voltara. Steinhoff és mtsai-nak koz-
leményei, melyekben kiilonb6z8 stadiumu rosaceds be-
tegek bdrbiopszidit hisztoldgiai, immunhisztolégiai €s
molekuldris bioldgiai médszerekkel vizsgaltak, azt az el-
méletet tdimogatjak, hogy a rosacea a betegek tobbségé-
nél a fent emlitett stddiumokon keresztiil progredial,
~menetel elére” (6). A munka f6 pillére, hogy a kulcs-
fontossagu, zomében gyulladdsos folyamatokban sze-
replé gének termékei és a jellegzetes gyulladdsos sejtek
mar az ETR formdban megjelennek, ramutatva a
Th1/Th17 sejtek illetve a makrofagok, neutrophilek, hi-
zosejtek €s az antitest-termeld plazmasejek egyre jelen-
tésebb szerepére a betegség és igy a stadiumok
el6rehaladdsaban (7). Ezzel szemben a rosacea nem min-
dig progredial a fent részletezett stidiumoknak megfele-
16en, hanem el&fordul, hogy az egyes altipusok egymasto6l
fliggetleniil jelennek meg. J. Tan és mtsai. a ROSDEC
klinikai vizsgalatban 135 rosaceds betegnél vizsgaltik a
betegség lefolyasat (8). Azt talaltdk, hogy a betegek na-
gyon csekély hanyada progredialt ETR-b&1 PPR-ba vagy
PHY-ba illetve PPR-bS1 PHY-ba (8). A kutatasok ered-
ményeként a jov6ben remélhetSleg pontosabb valaszt ka-
punk arra a kérdésre, hogy a rosacea egy stddiumokban
progrediald, vagy egymastdl fiiggetlen klinikai megjele-
nési formakkal jellemezhetS betegség-e?

A rosacea cutan megjelenési formai

A rosacea cutan altipusai és variansa

A rosacea leggyakrabban el6fordulé formaja az erythe-
mads-teleangiectasids altipus (I-es altipus, 1. dbra), melynél
klinikailag a vasculdris tiinetek domindlnak (1, 5). Az arc
koz€Epsé teriiletein (homlok, orr, orca, all) diffiz erythema

és értagulatok jelennek meg, a perioculdris és perioralis
tajék bére megkimélt. Gyakori a betegek életminSségét ne-
gativan befolyasol6 flushing, mely az arc rohamokban je-
lentkez§ elpiruldsa. J Tan és mtsai. felmérése alapjan a
flushing szinte minden nap jelentkezik (atlagos frekvencia:
5,5/hét), atlagos idStartama 1 6ra és az arc mellett érintheti
a nyak és felsé testfél borét (8). Gyakori tarsuld tiinet lehet
a héhullam €s a bdr fesziils, ég6 érzése. A leggyakoribb
trigger faktorok kozott emociondlis tényezdk, idSjards
(meleg id6, szé€l), napsugdrzas, alkohol és fiiszeres ételek
fogyasztasa szerepelnek (8). A betegek kozel 50%-anak
szaraz €s kifejezetten érzékeny az arcbdre, gyakori panasz
az ég6-viszkets érzés és az irritacio (8). A betegek nehezen
toleraljak a helyi kezelésben alkalmazott készitményeket és
kozmetikumokat. Az I-es altipust el kell kiiloniteni a kréni-
kus napfényartalom soran kialakul6 erythemas, teleangiec-
tasidas bort6l. A differencidlasban segithet, hogy a
rosacedban a bdrtiinetek a perioculdris és perioralis tdjék
borét megkimélik.

A rosacea leggyakrabban kezelt tipusa a papulo-pustu-
losus rosacea (1l-es altipus, 1. dbra), melyre az arc centra-
lis részén megjelend diffiz bérpir mellett papuldk és
pustuldk jellemzéek (1, 5). J. Tan és mtsai. vizsgélataban
ebben az altipusban is gyakori a flushing, melyhez gyak-
rabban tarsul az arc ég6, feszild, viszket§ érzése, mint
ETR-ben (8). PPR-ben gyakoribb a bér 6déméja és bar
meglepd, de a betegek kozel 40%-anak szaraz a bére (8). A
PPR acnétél valé elkiilonitésében segit a comedok hidnya és
a betegek életkora, azonban a felnGttkori néi acnétél valé
elkiilonitése nehézséget okozhat. A periordlis dermatitist a
papulak lokalizaci6ja alapjan lehet differencidlni, melyek
rosacedban az arc centrdlis teriiletén, perioralis dermatitis-
ben pedig elsdsorban a szdj koriili régiéban helyezkednek
el. A papulo-pustulosus rosaceatdl el kell kiiloniteni a De-
modex folliculorum éltal okozott szdrtiisz8gyulladast (De-

1. dbra
A rosacea harom cutdn altipusa (balrdl jobbra: erythemas-teleangiectasids, papulo-pustulosus, phymatosus)
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modex folliculitis, Demodicosis), melyre az arcon unilate-
ralisan és a szemhéjak boérén hirtelen megjelend, viszkets
papuldk és pustulak jellemz&ek.

A rosacea ritkan elSforduld, talan legkarakterisztikusabb
klinikai formaja a phymatosus rosacea (111-as altipus), mely
kialakulhat a szemhéj (blepharophyma), az 4ll (gna-
tophyma), a fiil (otophyma) €s a homlok (metophyma)
bérén (1, 5). Leggyakrabban az orrot érint§ (rthinophyma, /.
dbra) kérformaval taldlkozunk. A bér az érintett teriilete-
ken megvastagszik, felszine egyenetlenné valik, a pérusok
kitagulnak. A beteg szamara esztétikailag zavar6 elvaltoza-
sok az arcot megjelenésében torzithatjak. Idénként az orr
enormis méretd, karfiolszerd megna-
gyobbodasat latjuk. Phymatosus rosa-
cedban az arc centralis részén gyakran
lathatunk bérpirt, papuldkat és pustula-
kat. Szinte kizarélag férfiakat érinté ro-
sacea altipusr6l van szé.

A granulomatosus rosacea (2. dbra)
a betegség ritkdn latott variansa, altala-
ban szovettani vizsgélatot kovetSen di-
agnosztizaljuk (1, 5). Klinikailag gyakran
nagyszamu, monomorf, sirgds- vagy
vorosesbarna, tomott papuldk jellem-
zik, a betegeknél sokszor hidnyzik a
flushing.

A rosacea (kérdéses) egyéb cutan
megjelenési formai

A szakirodalomban az alabb felsorolt
kérképek esetén vitatott, hogy a rosa-
cea klinikai megjelenési formaihoz tar-
toznak-e vagy 6nallé entitdsok.

A rosacea fulminans (pyoderma fa-
ciale, 3. dbra) fiatal nébetegeken gyak-
ran terhességet kovetden jelentkezd,
sulyos korforma (1, 5). Az arcon (hom-
lok, orcdk, all) gyors lefolyassal szam-
talan pustula, nagyméretd, fluktualé
csomo és cysta jelenik meg. A betegek
bére altalaban seborrhoeds, az anam-
nézisben megel6z8en rosacea nem
szerepel. Az acne fulminanssal szem-
ben altaldnos tiinetek nincsenek, rit-
kabban gydégyul hegesedéssel €s nem
recidival.

A Morbihan-betegséget (4. dbra) az
orcdkra, homlokra, szemhéjakra és az
all teriiletére lokalizalédo, idénként
aszimmetrikus eloszlasud, néha évekig
perzisztilé 6déma jellemzi (1, 5). Ro-
bert Degos 1957-ben irta le a megbete-
gedést, pontos pathomechanizmusa a
mai napig ismeretlen. A neurogén ro-
sacedt néhany éve M. Steinhoff és
mtsai. {rtdk le (9). Ebben a tipusban a
rosacea bdrtiinetei mellett dominadlnak
a neurolégiai/neuropszichiatriai (fdjda-

2. dbra
A rosacea granulomatosus varidnsa

3. dbra
Rosacea fulminans
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lom szindréma, tremor, depresszid) és neurovasculdris
(migrain, Raynaud tiinet) tiinetek és betegségek. A bortii-
netek koziil leggyakoribb az arci erythema, flushing, égé
érzés. A tiinetek kevésbé reagédlnak a klasszikus rosacea el-
leni gy6gyszerekre, mig antidepresszansokra, neurolepti-
kumokra javuldst mutatnak.

Az irodalomban vitatott a rosacea eldforduldsa gyer-
mekkorban, de tobb szerzd is beszamol a felnGttkori al-
tipusokhoz klinikailag hasonlé bér é&s oculdris
érintettséggel jar6 korképekrdl vilagos boérd gyermekek-
nél (5, 10).

Rosacea-szerii bortiinetek gyogyszerek mellékhatdsaként
is jelentkezhetnek (5. dbra) (11). Az iro-
dalomban pimecrolimus, tacrolimus, ti-
rozin-kindz gatlék, tumor necrosis
factor-alfa gatlok, ribavirin, phosphodi-
esterase-5 gatlok, nikotinsav, magas do-
zisi B6 és B12 vitamin, valamint
interferon-alfa adasat kovetGen taldlha-
tunk erre vonatkozodlag esetismerteté-
seket. A steroid rosacea (5. dbra) lokalis
(ritkan szisztémas) szteroid kezelést ko-
vetGen alakul ki, klinikailag jellemzd,
hogy a monomorph papuldk és pustuldk
a perioralis €s perioculdris tertiletet nem
kimélik (1, 5).

A rosacea ocularis
megjelenési formai

Rosacedban a szem érintettsége az
esetek 58-72%-aban fordul el3, szem-
héj- és szemfelszini gyulladast okozva.
A szaruhdrtya is érintett lehet, ami ko-
vetkeztében megromlik a latds. Az
oculdris rosacea gyakran aluldiag-
nosztizalt, mivel az objektiv és szub-
jektiv tiinetek nem specifikusak és a
tarsuld bértiinetek nem kifejezettek.
Az esetek 20%-aban a szemészeti tii-
netek megeldzik a bdr érintettséget. A
kronikus, kezeletlen rosacea kiilon-
boz6 fokd, latast veszélyeztetd szemé-
szeti betegségeket, arc torzuldst,
emociondlis és szocidlis problémakat
okozhat (12, 13). A korai diagn6zis és
megfelel§ kezelés nagyon fontos az
életminGséget és latasélességet negati-
van befolydsol6 szovédmények meg-
el6zése céljabol.

Epidemiologia

Az ocularis rosacea mindkét nemet
egyforman érinti, az incidencidja 6-
72%. Altaliban kiozépkordaknal latjuk,
de el6fordulhat gyermekeknél €s idGs-
kordaknal is (13, 14).
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4. dbra
Morbihan betegség (kezelés elbtt €s kezelést kovetden)

5. dbra
Alternativ gyégykészitmény okozta rosacea-szerd bdrtiinet és steroid-rosacea

Etiolégia és patofiziolégia

Az oculdris rosacea hatterében gyulladdsos elvaltoza-
sok, megvaltozott immunolégiai valaszreakcidk s vascu-
laris dysregulédcié allhat, de a pontos kivalté ok nem
ismert. A konnyben emelkedett interleukin-lo és 3 kon-
centriciot, gelatindz B (metalloproteinaz [MMP]-9) és
kollagenaz-2 (MMP-8) emelkedett aktivitast mértek. Az
MMP-k megvaltoztatjdk a szemfelszin homeosztazisat. Az
emlitett enzimek szerepe és a gyulladasos hattér igazol-
haté azzal, hogy a doxycyclin csokkenti az MMP-8 ¢€s
MMP-9 aktivitasat és sikeresen alkalmazzdk a rosacea
cutdn €s oculdris tiineteinek kezelésében. Mds esetekben a

kotShartya epithel sejtekben az intercellularis adhézids
molekula-1 (ICAM-1) és a HLA-DR gyulladdsos marke-
rek emelkedett szintjeit mérték. Egy tanulmany soran ocu-
laris rosaceds betegek b6rébdl vett biopszids mintdkban a
velesziiletett immunitasban résztvevd interleukin-1f, in-
terleukin-1, §ssejtfaktor, monocyta kemoattraktins pro-
tein-1 (MCP-1) és o-interferon emelkedett szinteket
mértek, bizonyitva szerepiiket a betegségben (13,14). Mik-
roorganizmusok, mint a Helicobacter pylori, Demodex fol-
liculorum, Demodex brevis €s Staphylococcus epidermidis
is felmeriilnek okozati tényez8ként, de szerepiik vitatott
(13,15).
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6. dbra
Oculdris rosacea jellegzetes tiinete a blepharitis €s a periférids keratitis erez6désse

A diagnozis felallitasa

A diagno6zis a klinikai tiineteken alapszik. Amennyiben
ezek minimdlisak, nehéz a diagndzis feldllitdsa. Az oculd-
ris rosacea tiinetei nem specifikusak a betegségre, mas be-
tegségben is el6fordulhatnak. Fontos lenne egy pontos
diagnosztikai teszt kidolgozdsa, azonban a mai napig nem
talaltak megfeleld szeroldgiai vagy szovettani markert. Po-
tencidlis teszt lehet a glikdnok vizsgdlata, ugyanis csokkent
N-glikdn szintet mértek rosaceds betegek esetén konnyben
és nyélban (13, 14).

Az oculdris rosacea a kovetkez$ szemtiinetek meglétén
alapul: interpalpebrdlis conjunctiva hyperaemia, égés, sz4-
razsag, idegentest-€rzés, viszketés, fényérzékenység, torz-
latas, kotShartya- és szemhéjszé€l teleangiectasia, szemhéj-
és perioculdris erythema. Anterior blepharitis, Meibom mi-
rigy dysfunctio és a szemhéjszél irregularitdsa is el&for-
dulhat. Gyermekek esetében 55%-ban megel6zik a
szemészeti tiinetek a bdr tiineteket. Szemfelszini betegség
és pozitiv csalddi anamnézis esetén gondolni kell a rosa-
ceara (12-14).

Klinikai tiinetek

A péciensek idegentest érzésre, szemszarazsdgra, visz-
ketésre, konnyezésre és fényérzékenységre panaszkodhat-
nak. Szaruhdrtya érintettség esetén latdsromlds a
kovetkezmény. A szemészeti tiinetek dltaldban kétoldaliak
és nem specifikusak. A tiinetek sulyossdga nem a bortii-
netekkel, inkdbb a teleangiectasidk silyossdgdval fligg
ossze (16).

A blepharitis (6. dbra) és a Meibom mirigy dysfunctio
gyakori eltérés. A szemhéjszélen teleangiectasidkat, a mi-
rigy kijdratok hatrahelyez6dését, dilatdlt Meibom mirigye-
ket, kifejezett seborrhoeds szekréciot és a szempillak koriil
kollaretteket lathatunk. Rendszeresen ismétl6d6 hordeo-
lum/chalazeon €és konnyfilm instabilitds a Meibom mirigyek
nem megfelelS funkcidja miatt alakul ki. Kéros a Schirmer
teszt és nem megfelelS a konnyfilm felszakadasi idS. Peri-
orbitdlis 6déma is jelentkezhet kdvetkezményes l4tasrom-
lassal (17).

Krénikus kotShartya gyulladast is taldlhatunk az inter-

palpebrdlis bulbaris conjunctiva hyperaemidjaval és kré-
nikus papillaris reakcidval. Az interpalpebrilis rész fo-
kozott hyperaemidja korjelz$ a rosacea conjunctivitisre.
Mas esetekben krénikus cicatrizalé kotShartya gyulla-
dést is lefrtak, ami leginkdbb az alsé szemhéjat érinti, de
el6fordul a felsé szemhéjon is trachoma klinikai képét
utdnozva. Conjunctiva granuloma és phlyctenularis con-
junctivitis is el6fordulhat. Esetenként symblepharon
(szemhéj-0sszenovés) alakulhat ki szemhéj mitét utdn
(12,13).

A betegek 33%-4ban alakul ki szaruhdrtya manifesztacio,
enyhe esetben szuperficidlis punktalt keratitissel. Stlyosabb
esetben periférids neovascularizacié (6. dbra) és subepithe-
lidlis margindlis infiltraci6 jelenik meg a szaruhdrtya alsé
felén. Kezelés nélkiil ezek az infiltraciok a centrum fel€ ter-
jedhetnek és hdaromszog alakot vehetnek fel, stromalis fe-
kélyhez, vagy akar perforidcidhoz vezetve. Ismétl6dd
szaruhdrtya epithelidlis erosiok fontos tiinet lehet. Kevésbé
gyakori a pseudodendritikus fekély €és a pseudokeratoco-
nus, amelyek kovetkeztében a szaruhdrtya elvékonyodhat
és nagyfoku astigmia jon létre. Szaruhdrtya fekély, szem-
felszini irregularitds és cornea heg a latasélesség csokkené-
séhez vezethet (13). Egyes esetekben episcleritis €s scleritis
is el6fordulhat (13).

Megbeszélés

A rosacea klinikai diagnézis, biopszia végzésére az arc bor-
ébdl ritkdn keriil sor. A betegség az életmindséget rontja,
ezért fontos, hogy minél kordbban felismerjiik és kezeljiik.
Ennek érdekében tisztdban kell lenniink a rosacea valtozatos
bér és oculdris érintettséggel jaré megjelenési formaival.
Mivel szamos oculdris eltérés hatterében meghizddhat ro-
sacea, a kezelést minden esetben szemészeti szakvélemény
birtokdban javasolt meghatdrozni. A pathogenezis pontosabb
megértése nemcsak a betegség klasszifikacidjanak valtoza-
sat, hanem a kiilonbo6z6 klinikai formdkban specifikus ke-
zelési lehetdségek megjelenését fogja eredményezni a
jovében.
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A rosacea szisztémas kezelése

Systemic treatment of rosacea

KISS NORBERT DR., WIKONKAL NORBERT DR.

Semmelweis Egyetem AOK Bér-, Nemikértani és Béronkoldgiai Klinika

OSSZEFOGLALAS

A rosacea a fehér borli lakossdgot nagy szdmban érint§
koérkép, az életmindségre gyakorolt hatdsa nagyon jelentds,
mivel a tiinetek az arcon jelentkeznek. Idejekoran
megkezdett kezeléssel a betegség progresszidéja meg-
allithatd, az értdgulatok, a papulo-pustulosus tiinetek nem
mennek at a sebészi elldtast sziikségessé tevd phymatosus
staddiumba. Jelen 0sszefoglaléban a betegség esetében al-
kalmazott kezeléseket, féként a szisztémas kezelés le-
hetdségeit tekintjiik at.
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SUMMARY

Rosacea is a common skin condition among people with
skin type I and II. Its impact on quality of life is
exceptionally great as symptoms appear on the face. Timely
treatment initiation is essential in order to stop the
worsening of the symptoms and prevent progression of
erythema-teleangiectic and papulopustular lesions to
phymatous changes that may require surgery. In this article
we review treatment possibilities with special focus on
systemic therapy.
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A rosacea a piloszebaceus egység krénikus, felnStteken
jelentkezd gyulladdsos betegsége. Prevalencidja egyes
adatok szerint a fehér bord lakossagban 5-10% kozott lehet
(1). A betegség sokkal gyakoribb a fehér bdrdi rasszban,
féleg a vilagosabb bértipusi emberekben. A férfi-né arany
1:3, a jellemzé életkor a 30 és 50 éves életkor kozotti
id6szak. A rosacea klinikai megjelenése 4ltalaban
egyértelmd, még a laikusok szamadra is konnyd a diagnozis.
A rosacea létrejottét sajatos dinamika jellemzi. A betegség
egyes szakaszai j6l azonosithatéak, a tiinetek az egyes
szakaszokban egyre silyosbod6 formdban jelennek meg.

A rosacea életmindségre gyakorolt hatdsa nagyon jelentGs,
amint azt erre vonatkoz6 kérdéives felmérések is tandsitjak
(2). A tiinetek az arcon jelentkeznek, szabad szemmel
nagyon jdl lathatéak, ami a betegség megélését kifejezetten
erteljessé teszi. A klinikai stddiumok viszonylag jol
elhatdrolhatdk, bar minden szakasz 6ndlléan is meg tud
jelenni, anélkiil, hogy a rosacea mas klinikai formaja
fellelhet§ lenne. Egy jol kortilhatarolhaté entitds, gyakran a
betegség kezdeti szaka, a rosacea u.n. erythemato-
teleangiectatikus formdja. Ennek f6 ismérve a péciens altal
id6szakosan észlelt jelentds kipirulds, a flush reakci6, amely
az évek soran allandésul, €s az epizodikus jelleg megsziinik,
az eritéma perzisztalé marad. Gyakran ennek talajan alakul
ki, de ettdl fiiggetleniil is meg tud jelenni a masodik forma,
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a papulopustulosus rosacea. Ebben a formaban a paciens
kipirult, gyulladt centrofacidlis arcbérén jelennek meg a
gyulladt papuldk, pustuldk és csomdk, helyenként
kifejezetten akneiform morfologidval. A centrofacidlis
jellegd, éveken at fenndll6 tiinetek lassan progredidlva
mennek 4t a phymatosus rosacea formdba, aminek
jellegzetessége a bor kotGszovetének a megvastagodasa, a
szabdlyos kontur elvesztése. Attdl fiiggden, hogy az arc
melyik részét érinti a folyamat, beszélhetiink fiileket, allat,
orcat érint6 gnathophymarél, a homlokra lokalizalt
metophyma-rél, vagy a leggyakoribb, orrot érint§ rhino-
phyma-rél. A rosacea negyedik formdja a szemet érint§
okularis forma, ez a tobbi stddiumtél sokkal inkabb
kiilonalléan szokott megjelenni és szemvéladékozds, vizes
szemfolyas, égd, szaraz érzés jellemzi.

A fenti ismérvek alapjan érthetd, hogy jol lathatd, az arc
kozépsd részét érintd betegségrél van szé. Az arcon
jelentkezd gyulladas esetenként kifejezett diszkomforttal jar
egylitt, a bér €g0, viszketd érzése tarsul a rosaceahoz, mégis,
a pszichés teher a legjelentGsebb, mivel a pacienst konnyen
alkoholistanak vélik. A szemtiinetekkel jar6 esetekben az
életmindségre gyakorolt hatds kisebb fokd, de a gyulladas
kezelés nélkiil a késébbiekben latdsromldshoz vezet.

A rosacea klinikai megjelenése jelentGs fokban linedris
jelleget mutat, az egymast kovetd stadiumok miatt fontos,
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hogy a kezelés idejében kezd6djon meg, hiszen igy
megel6zhet§ az értagulatok jelentds méretlivé valasa, illetve
a papuldk és pusztuldk korai kezelésével a phymatosus
1ézi6k kialakulasanak az esélye is csokkenthetS. A rosacea
szisztémas kezelésének elsddlegesen a papulopustulosus
forméban van jelentGsége.

Az els6 stadiumdu értagulattal jaré formaban a lokalis
kezelés, illetve az erek definitiv elzarasahoz alkalmazott
lézerkezelés a meghataroz6. A phyma képzddéssel jar6
stddiumban pedig a kiilonboz6 sebészi technikdk a
meghataroz6ak. Az okuldris rosacea kezelése ugyancsak
inkabb lokdlis szemcseppek formdjaban valésul meg.

A rosacea ellatasdban kevés nemzeti irdnyelv 1étezik, sem
az Amerikai Bérgy6gyasz Akadémidnak (AAD), sem az
Eurépai Dermatolégiai Férumnak EDF-nek nincs ilyen
irdnyelve. Kanadai szerz6k publikaltak egy ,,guideline-t”
(3), ami nem tekinthet valédi szakmai irdnyelvnek, sokkal
inkdbb - hasonléan az amerikai Acne és Rosacea Tarsasag
konszenzus {iilésein Osszedllitott anyaghoz (4-6) - egy
szakértd testiilet itmutatdsanak. Ez a formalis kiilonbség
azonban nem von le ezen munkak értékébdl, a publikacidk
gyakorlati hasznalhatésagat egyaltalan nem veszélyezteti.

Ha a betegség kezelésére jovahagyott hatdsagi
torzskonyveket tekintjiik, akkor azt taldljuk, hogy a rosacea
kezelésében a lokalis szerek koziil FDA jovahagyassal a
0,75% és 1% metronidazol, a 15% azelainsav és a 10mg/g
koncentraci6ji ivermectin rendelkezik. Ezek a szerek
kombindciéban is kivdléan alkalmazhatéak. A 10% nat-
rium-szulfacetamid €s 5% kén tartalmu oldat hatékonysagat
tobb vizsgalat is bizonyitja. Lokalis kalcineurin inhibitorok
(tacrolimus, pimecrolimus), makrolidok, benzol-peroxid,
permethrin €s retinoidok is a kezelési eszkoztar részét
képezik, de ezek terdpids eredményességérdl még nem
rendelkeziink elegendd informaciéval. Uj és novekvd
jelentGségli kezelési lehet&séget jelentenek az adrenerg
receptor agonistak, koztiik a brimonidin és az oximetazolin.
Ezen szerek terapids szerepe az arc felszines ereinek vazo-
konstrikcidjaban és igy az erythema csokkentésében rejlik.
A teleangiectdsidkat nem képesek megsziintetni, viszont a
helyi véraramlas csokkentésével lathatésagukat csokkentik.
Az adrenerg receptor agonistak kiegészit§ kezelésként
adhatéak gyulladascsokkentd hatasu szerek mellé€, mint a
metronidazol vagy az azelainsav (4).

A szisztémas kezelés eszkozparkja relative szegényes. A
Cochrane adatbazisban szisztematikusan atnézve a rosacea
kezelésében alkalmazott gydgyszereket arra a kovetkez-
tetésre lehet jutni, hogy szisztémasan alkalmazva elsdd-
legesen az antibiotikumoknak, antiparazita dgenseknek és
az isotretinoinnak van kedvezd hatésa (7).

Az alkalmazasi el6iratokat atnézve azt latjuk, hogy az
USA-ban egyediil a 40 mg dézisi moddositott felszivodasi
tetraciklinnek van FDA jévdhagydsa a szisztémas
készitmények koziil. Ez annak a fényében érdekes, hogy a
rosacea kezelésében tetraciklineket, koztiik a tetraciklint, a
doxiciklint é€s a minociklint mar tobb mint 50 éve
alkalmazzdk, ennek ellenére az FDA jévahagyasat csak egy
készitmény kapta meg 2006-ban. A jévahagyott készitmény
30 mg azonnali, és 10 mg kés6i felszivodasu doxiciklint

tartalmaz. Ez a doézis az antibakteridlis hatdsd
készitményeknél kisebb, u.n. gyulladascsokkent6 dézis (5).
A terdpids hatds a gyulladasos citokinek expresszidjanak és
a neutrofil granulocitdk infiltraciéjanak csokkentésén
valamint a nitrogén-monoxid gatlasan keresztiil valésul meg,
igy a fellépd vazodilatici6 mértéke kisebb. A hatdsban
szerepe van a matrix metalloproteindzok gatlasanak és a
kotdszoveti destrukeid csokkentésének is (8). Amellett, hogy
ez a szubantimikrobidlis dézis nem segiti el6 az anti-
biotikum-rezisztencia kialakuldsat, mellékhatasprofilja is
kedvezdbb: kisebb valészintiséggel okoz fotoszenzitivitast
és vagindlis candidiazist. Napi egyszer alkalmazva
monoterapiaként szamos klinikai vizsgélatban hatékonynak
bizonyult, a betegek mintegy 75%-aban teljes, vagy kozel
teljes feltisztuldst eredményezett, igy ez az elsGként
vélasztand6 szisztémas terdpia rosacedban. A fémionok
csokkentik a tetraciklinek gasztrointesztinalis felszivodasat,
igy javasolt multivitaminok vagy taplalékkiegészitSk
bevételét kovetSen legalabb 2 6rat varni a gydgyszer szedése
el6tt (5). Terhességben ¢&s szoptatds alatt, valamint
gyermekekben a fogfejlddés idGszakdban a tetraciklinek
nem alkalmazhat6ak. A doxiciklint kombinalva lokdlis 1%
metronidazol vagy 15% azaelinsav készitménnyel gyorsabb,
¢és nagyobb foku javuldst érhetiink el (9). A tetraciklinek
koziil a minociklin alkalmazhatésagardl kevés irodalmi adat
all rendelkezésre. Ennek az a magyarazata, hogy
mellékhatasprofilja kedvez&tlenebb: egyes esetekben
DRESS-szindrémat és autoimmun hepatitist okozhat.
Ezenfeliil a doxociklinnel ellentétben a minociklinnel nincs
olyan terdpids dozis, ami mellett csak gyulladasgatlé hatast
fejtene ki (5). A minociklin emellett magyarorszagi gyogy-
szertari forgalomban nem is érhetd el.

Abban az esetben, ha a beteg nem tolerdlja a tet-
raciklineket a fotoszenzitivitds, vagy a gasztrointesztinalis
mellékhatasok miatt, makrolidek, leginkabb az azitromicin
addsa mertl fel mint alternativ terdpia, 500 vagy 1000 mg
napi dézisban (9). A klaritromicin hatékonysagardl is
rendelkezésre dllnak adatok, azonban a gyakrabban fellépé
gasztrointesztinalis mellékhatasok €s gyogyszerinterakcidok
korlatozzak az alkalmazdsit. A rosacea kezelésében a
makrolid terdpia elterjedésének az antibiotikum-rezisz-
tencia és egyéb mellékhatdsok miatti aggodalom is gétat
szab. A legjelentSsebb ezek koziil a kardiol6giai mellék-
hatds, a QT-id6 megnytlasa, amire a kezelés alatt kife-
jezetten sziikséges odafigyelni (5).

Ugyan az FDA még nem hagyta j6v4, de szdmos vizsgalat
alatdmasztja az oralisan adott izotretionin hatékonysagat
sulyos papulopustulosus rosacedban (8). A hagyomanyos
alkalmazasban 0,5 és 1 mg/kg kozotti a javasolt dozis, bar
Ujabb tanulmanyok a kisebb adagokat, akar napi 0,3 mg/kg
dézist is hatékonynak taldltak (10). Hatdsat valdszintleg a
monocita TLR-2 expresszié gatldsan keresztiil fejti ki. A
mellékhatasprofil az acne kezelésekor tapasztaltakhoz
hasonl6, bar a szubjektiv mellékhatasok és a fény-
érzékenység dozisfiiggd mellékhatasként jelennek meg, igy
ezekkel kevésbé kell szamolnunk. A kezelés alatt
laboratériumi monitorozas sziikséges (8). Az izotretionin az
egyetlen szisztémas készitmény, amely csokkenti az orr
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phymatosus dtalakuldsat, ugyanakkor a kezelés ledllitasa
utan az esetek nagy tobbségében folytatddik a folyamat (5).
Osszehasonlit6 vizsgélatban az izotretionin a doxiciklinhez
képest hatékonyabbnak bizonyult papulopustulosus
rosacedban (1).

A fényvédelem, mint terdpia kiemelt jelentGséggel bir a
rosacea kezelésében. Ismert, hogy a paciensek nagy
részében a természetes ultraibolya sugarzds, a napfény
expozicié rontja a tiineteket (11). Ennek az oka kevéssé
ismert, hiszen az ultraibolya sugarzds szdmos egyéb
bérbetegségben gyulladascsokkentd hatdsa miatt jol al-
kalmazhat6. Ezzel egyiitt, a betegségnek ezen ismérve tobb
egyéb szempontbdl is arra sarkallja a kezelGorvost, hogy a
tilzott napfény expoziciotél 6vja a pacienst, hiszen azok
egy része amugy is vildgos bérrel rendelkezik. A kezelés
fontos eleme tehat a provokalé UV-hatas kivédése, igy a
terapidban alkalmazott gydgyszerek fényérzékenyits hatdsa
joval kisebb jelentSségtivé valik.

Az erythemateleangiectatikus rosaceaban egyéb gydgy-
szeres megkozelitések is alkalmazésra keriiltek. A béta-
blokkoldk 2-3 hét alatt megsztintethetik rosacedban az arc
kipiruldsat, viszont a hipotenzi6 €s bradikardia veszélyével
szamolni kell, kiilondsen normotenziv betegek esetén. A
béta-blokkoldk a szorongast is csokkentik, ami elGsegiti
flush reakcié kialakuldsat (8). A carvediol tovdbba anti-
oxidans €s gyulladascsokkentd hatdssal is bir, ami hoz-
zajarulhat a hatékonysagdhoz rosacedban (12).

Az irodalomban felvetddik a cink-szulfat alkalmazasanak
lehet8sége is, amely napi haromszor adva 100 mg dézisban
hatékony lehet rosacedban, jelentGs mellékhatasok nélkiil. A
terdpias hatds a cink antioxiddns és gyulladdsgatlé ha-
tasdnak tulajdonithat6. A terdpids hatds mértékének meg-
hatdrozasdhoz azonban tovabbi vizsgdlatokra van sziikség
9).

Abban az esetben, ha a rosacea hatterében Demodex atka
jelenléte igazolhat6, a szdjon at adagolhaté ivermectin
kezelésnek is jogosultsdga van, kivéltképp, ha az egyéb
kezelési médok nem jartak kell§ eredménnyel (5). Ran-
domizalt, nagy elemszamu klinikai vizsgélatok viszont
egyelére csak a lokalis 1% ivermectin hatékonysagat bi-
zonyitottak (13).

Szisztémasan alkalmazott metronidazol hasznalatdnak
jogosultsaga kétséges, jelentSs mellékhatasai lehetnek, mint
a neuropdtia és gorcsok (9). Szdmos vizsgalat szerint
ugyanakkor a lokdlis metronidazol hatékonysdga a
tetraciklin szisztémds alkalmazasdval 0sszemérhetS. Ad-
diciondlis szempont, de a rosacea kezelésében fontos elem
lehet az alkohol fogyasztdsdnak elhagydsa, amit a
metronidazol per os alkalmazdsa mellett amugy is
esszencidlis. A paciens motivacidja szempontjabdl a
metronidazol ezen tulajdonsaga ilyen médon kedvez&en
aknazhato ki.

A rosacea szisztémads kezelésére tehat ordlisan adhaté
szerek allnak rendelkezésre, amelyek tobbsége antibiotikus
hatdsud. A rosacea kezdeti terdpidjdban azonban a gyul-
ladacsokkentd hatdsu szerek a legalkalmasabbak, kiilondsen
papulopustulosus formaban, mivel igy megel6zhetjiik a
késdbbi antibiotikum rezisztenciat. Az oralis antibiotikus

terdpia, mint az antibiotikus doézisban alkalmazott
doxiciklin (50-200 mg/nap) olyan esetekben el6nyos, ha a
beteg a gyulladascsokkentd dézisra nem reagél (6). Azoknal
a betegeknél, akik nem tolerdljak a tetraciklin szereket, az
oralis azitromicin nyujt megfeleld terdpids alternativat. Az
izotretionin kezelés indikaciéjat a visszatérs, sulyos
papulopustulosus roseacea €s a rhynophyma képezi (5).

A kezelési elveket az alabbiak szerint foglalhatjuk 6ssze:
A betegség adekvat kontrolljdnak biztositdsara minden-
képpen egy szekvencidlis, sok éven at — esetenként
intermittdléan — alkalmazott kezelés sziikséges. A korai
szakban az értagulatok allandéva valdsanak a megel6zése
az els6dleges elvards, amihez f6ként lokélisan alkalmazott
készitmények, egyebek kozott brimonidin alkalmazasa
sziikséges. A papulopustulosus forméaban a szisztémas
kezelés a meghatdrozd, a tetraciklin csoport kiilonb6zé
valtozatai alkalmazhatéak leginkabb. A doxiciklin szuban-
timikrobidlis dézisban jol hasznalhaté elhiz6do kezelés
formdjaban is anélkiil, hogy rezisztencia alakulna ki. A
szisztémads kezelést lokdlis kezeléssel is indokolt kiegé-
sziteni ahhoz, hogy eredményes legyen, az ehhez hasz-
nalatos szerek kore bdséges, metronidazol, azelainsav,
ivermectin, brimonidin és dapson gél is rendelkezésre 4ll.
Isotretinoin alkalmazaséra féleg olyan esetekben kertil sor,
amikor az antibiotikus kezelés eredménye nem kielégits,
illetve a paciensnél a phyma képzédése megindult. A
rosacea mindharom bdrt érint§ formdjdban nagy jelen-
téséggel birnak az invaziv megolddsok, amelyek kozott az
Argon lézer, a PDL, az IPL, a KTP 1ézer és a Nd: YAG 1ézer
is megtalalhato.

A phymak megoldasanal az esztétikai sebészet eszkozei
is bevetésre kell keriiljenek, ilyenkor végezhetiink CO:
lézeres, szikével és elektromos késsel végzett sebészi
beavatkozast vagy dermabrazidt, jellemz&en ehhez azonban
a plasztikai sebészekkel torténd egylittmiikodés sziikséges.
Az ocularis rosacea kezelését az ophtalmolégusok végzik,
bérgyogyaszként elsddlegesen konzultativ hattér bizto-
sitdsdban van szerepiink.
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A rosacea lézeres kezelése

Laser treatment of rosacea
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OSSZEFOGLALAS

A rosacea az arc id6leges vagy dlland6sult brvorosséggel,
lathat6 értagulatokkal, illetve gyulladt papuldkkal,
papulopusztuldkkal jar6 krénikus betegsége. Mig a
papulopusztulézus forma kezelésére szimos mas modszer
all rendelkezésre, addig az eritemato-teleangiektatikus
rosacea leghatékonyabb kezelési médja tobb mint két
évtizede a lézer. A szerz§ ismerteti a rosacea kezelésére
haszndlt 1ézertipusokat (PDL, KTP, Nd:YAG, Didda,
MultiPlex), valamint a kezelési technikdkat (overlapping,
non-overlapping, pulse stacking, non-sequential scanning,
multipass), elemzi azok elényeit és htranyait. Ismerteti az
egyes technikai jellemzSk (hulldimhossz, pulzusidd,
szpotméret, termorelaxdcids id6, energiastiriiség) jelen-
téségét. A szerzd kezelési protokollt kozol a rosacea egyes
klinikai tipusainak vonatkozdsdban, s a kiilonb6z6 tech-
nikdkkal megvaldsitott kezeléseket sajat klinikai ered-
ményeivel illusztralja.

Kulesszavak:
rosacea — telangiectasia —
vascularis lézerek — pulzal6 festéklézer —
Neodymium:YAG lézer

SUMMARY

Rosacea is a chronic disease of the facial skin characterized
by transient or permanent erythema, visible telangiectasia
and inflamed papules or papulopustules. While the
treatment of the papulopustular form includes a great
number of options, in the erythemato-telangiectatic type
lasers are in the first-line for more than two decades now. In
this publication, the author aims to give an overview on the
different lasers used in the treatment of rosacea (PDL, KTP,
Nd:YAG, Diode, MultiPlex) as well as on the possible
management techniques (overlapping and non-overlapping,
pulse stacking, non-sequential scanning, multi- pass).
Moreover, with a focus on the different technical parameters
(wavelength, pulse time, spot size, thermo-relaxation time,
energy density), a treatment algorythm is also proposed for
the different clinical types, supported and illustrated with
own clinical experiences.

Key words:
rosacea — telangiectasia —
vascular lasers — pulsed dye laser —
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A kutdn vaszkuldris 1€zidk kezelése volt a 1ézerek orvosi
alkalmazdsanak elsS indikacids teriilete. A mai korszerd
1ézerekkel tort€nd eredményes €s szovodménymentes
kezelés feltétele a pontos diagnézis, a korkép szovettandnak
és bioldgiai viselkedésének, valamint a l€zer és a bdr
interakcidinak alapos ismerete.

A rosacea az arcot érintG, gyakran elGfordulé gyulladasos
bérbetegség, melynek tiinetei: flushing, eritéma, te-
langiectasia, papuldk, pusztuldk. A rosacea okozta 4l-
landésult borvorosség, vagy az iddleges kivorosodés
(flushing) és a lathaté értagulatok (telangiektazia,
koznyelven borvirdg) a betegek szdmdra pszichoszocidlis
szempontb6l is problémat jelents, kényelmetlen tii-
netcsoport. Mig a papulopusztulézus forma kezelésére
szamos mas modszer dll rendelkezésre, addig az eritemato-
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teleangiektatikus rosacea leghatékonyabb kezelési modja
tobb mint két évtizede a 1ézer.

Lézerfajtak

A pulzil6 festéklézer (PDL) microvasculaturdra kifejtett
szelektiv kdrosité hatdsanak lefrasaval kezd6dott a non-
ablativ 1€zerek alkalmazdsa a bérgydgyaszatban (1). Az 585
nm €s 595 nm hulldmhosszisdgu festéklézer rozicedra
kifejtett hatdsat elGszor a 90-es évek elején irtdk le (2). Azota
szamos kozlemény €s dsszefoglald tanulmany jelent meg,
melyek igazoltdk a PDL eritémat és telangiektaziat eltiintetd
hatdsidt. Még a rosacea kezdeti stddiumdban jellemzd
kivorosodési hajlam, az ,.érzékeny bor” tiinetegyiittese is
befolydsolhat6 pulzalé festéklézer alkalmazdsdval.
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A Pulzdl6 festéklézer a folyadéklézerek csoportjanak
egyetlen, széles korben hasznalt képviselGje. A késziilékben
szerves festék kering (rhodamin), melynek a késziilék lelkét
jelentd rezonatorban, villanélampakkal torténd gerjesztése
577-600 nm kozotti narancssarga, koherens lézerfényt
eredményez. A kezdetben hangolhaté eszkdzok bonyo-
lultsaguk miatt kiszorultak, ma mar az 585 nm és az 595
nm fix hulldimhosszra hangolt késziilékek maradtak a
kindlatban. A PDL széles spektrumdbdl az 585 nm a leg-
hatdsosabb: az oxihemoglobin elnyel6dési spektrumanak
egyik csucsa kozelében van, idedlis abszorpcids tulaj-
donsdgai miatt a bevitt energia az érben j6l hasznosul. Az
595 nm-es lézerfény oxihemoglobinban valé elnyelddése
kisebb, dm alkalmazdsanak mas praktikus oka van. A
nagyobb hulldimhossz drnyalatnyival nagyobb behatolasi
mélységgel jar, igy a mélyebb struktirak jobban elérhetGek
vele. Az tin. MultiPlex technoldgia, mely a pulzalé festék-
Iézer és a 1064 nm-es Neodymium:YAG (Nd:YAG) 1ézer
egylittes alkalmazasan alapul, el6bbieknél szignifikdnsan
nagyobb behatolasi mélységgel parosul (kb. 4 mm), igy az
595 nm-es lézer hullamhosszb6l ad6dé elénye eltorpiil.
Ezért a MultiPlex rendszerd késziiléknél visszatértek az
idealis 585 nm-es PDL hullamhosszhoz, hiszen a PDL-t
onmagdban haszndlva mégiscsak jobb az abszorpcids
maximum kozelében dolgozni (kisebb energiabevitel,
kevesebb tovaterjedd hd).

A PDL mellett a kisebb helyigényd Kalium-Titanyl-
Phosphat (KTP) lézer tiint igéretesnek. A KTP Iézer
elsédleges elényeként a purpuramentes kezelést emelték ki
(3), bar tudjuk, hogy a PDL esetében az energiastriség és
az impulzushossz helyes megvalasztasaval éppigy végez-
hetSek kezelések az érfal sériilését kovets bevérzések
keletkezése nélkiil. A KTP lézer 532 nm hullimhosszisagu
fénye az oxihemoglobin abszorpcids gorbéjének egyik
csucsa kozelébe esik, igy az elnyel6dési viszonyok alapjan
idedlis vaszkuldris lézer lehetne. A kisebb hullimhossz
azonban kis behatoldsi mélységgel parosul, igy csak a
dermoepidermalis junctio kapillarisai érhetSek el vele, a
mélyebb 0sszekotd erek nem. Mindezek ellenére az arc két
oldaldn végzett 6sszehasonlité vizsgalatokkal (split facial
trial) egyes szerz6k az 532 nm-es 1ézert éppolyan hatékony-
nak talaltak az eritemato-teleangiektatikus rosacea kezelé-
sére, mint a PDL-t. A kezelés utani 6déma a KTP 1ézerrel
kezelt arcfélen nagyobb ardnyban (79%) maradt fenn 1
napndl tovabb, mint a pulzalé festéklézerrel kezelt oldalon
(71%). Szembetlinébb a kiilonbség a kezelés utan je-
lentkezd, tartésan fenndll6 eritémas szovédmény tekin-
tetében: a betegek a KTP 1ézerrel kezelt arcfélen 58%-ban,
a pulzal¢ festéklézerrel kezelt arcfélen pedig csak 8%-ban
észlelték (4).

Az 532 nm-es lézer haszndlata utdn a bSrvordsség és
o0déma kivétel nélkiil megjelenik, és gyakori a feliiletes
porkképzddés is (83%), de pigmentéacids zavar, hegkép-
z6dés gyakorlatilag nem fordul el§ (5).

Sajat tapasztalataink szerint a KTP 1ézer és a PDL kozotti
kiilonbség markdans, s a hosszu tavi eredmények is a PDL
javdara billentik a mérleget. A KTP 1é€zer melaninban valé
fokozottabb elnyel6dése miatt az érkezelés utani pigmen-

taciés szovédmény gyakoribb, s a kezelés utani porkdsodés
a beteg szdmara zavarébb lehet, mint a 4-7 nap alatt nyom-
talanul elttiné purpurdk a PDL kezelés utan.

Az 532 nm-es hullimhosszt diéda lézer is képes el6-
allitani. Altalaban kis szpotméret all csak rendelkezésre
(0,8-1,4 mm), igy inkabb az erek mentén haladva lehet
kezelni vele, s nem a teljes feliileten. Hatranya a hosszabb
pulzusidé (15msec-tdl), mely nem képes alkalmazkodni a
finom kapillarisok termorelaxacids idejéhez. A diédalézerek
elénye a hordozhatéséag, a kisebb helyigény, olcsébb fenn-
tartasi koltségek. Szdmos vaszkuldris célra alkalmazott
hulldmhossz 1étezik, melyet di6dalézer allit el6: 532, 800,
810, 940, 980 nm.

A legszélesebb korben elterjedt szilardtest alapu 1ézer a
1064nm-es hulldimhosszisagi Nd:YAG, mely a sotét
bértipusok szdrtelenitése mellett vaszkularis kezelésekre
haszndlatos. Arcon val6 alkalmazdsa azonban nagy koriil-
tekintést igényel. Mig a PDL a rosacea barmely stadiu-
maban (6démds, gyulladt formdk) is haszndlhat6, a
Nd:YAG lézer fényének vizben val6 fokozott elnyel6dése
miatt konnyebben ,,f6zi meg” az epidermist. E szovédmény
el6forduldsa a véletlenszerd egymasra 16vés (pulse
stacking) esetén gyakori, ilyenkor sziirkés szind kerek
behuzoédas, késébb pork keletkezik és nagy aranyban heggel
gyogyul. Hatékony bdérhiités és a paraméterek igen ko-
riilltekint6 megvalasztdsa azonban alkalmassd teszi a
Nd:YAG Iézert is az arci teleangiectasia hatékony ke-
zelésére.

A kombinalt lézerek két hullamhosszt hasznalnak,
jellemzGen egyet a feliiletes, egyet pedig a mélyebb struk-
turdkhoz. Vannak, melyek két Nd:YAG fényforrassal 532
nm €s 1064 nm-es lézerfényt allitanak el6 (Quantasystem,
Light series, Italy; Gemini, Laserscope, USA), két diéda
Iézerrel 532 nm és 940 nm-t kinalnak (Varilite, Iridex, USA;
Quantasystem, Diode series, Italy), vagy a gold standardnak
szamit6 585 nm-es pulzdlé festéklézert 1064 nm-es
Nd:YAG Iézerrel kombinaljak (Cynergy, Cynosure, USA).
Utébbi késziilék egyedi sajatossaga a két hullimhossz
szekvencialis alkalmazasa, az un. MultiPlex iizemmod,
mely mélyebb behatoldst garantdl alacsonyabb ener-
giaértékek hasznalata mellett. A MultiPlex technoldgia arra
a biofizikai alapelvre €piil, hogy a methemoglobin 3-5x
hatékonyabban abszorbedlja a 1064 nm-es Nd:YAG 1ézer
fényét, mint a vaszkularis 1ézidk természetes kromoféraja,
az oxihemoglobin. E lézerkésziilék elGszor a pulzald
festéklézer fényét adja le, melynek segitségével a Nd: YAG
lézer szamara idedlis target keletkezését stimuldlja, hiszen
a PDL altal okozott fototermolizis methemoglobin képzé-
déséhez vezet (6). A késziilék ezutan néhany millisecundum
késleltetéssel, masodik villandsként, azonos optikai rend-
szeren keresztiil, azonos bérfeliiletre adja le a Nd: YAG Iézer
fényét. Az érben a PDL hatdséra keletkezett, még onnan el
nem szallitédott methemoglobin lesz a mdasodik 1ézer
Ltermészetes” targetje. A MultiPlex l1ézer emellett a két hul-
lamhossz haszndlatdbdl adéddan a dermis kiilonbozé
szintjeiben tudja a vaszkuldris struktirakat elérni, igy az
hatdsosabb lehet, mintha egyetlen hullimhosszt hasz-
nalnank (7).
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Kezelési technikak

A kezelés id6igényét a Iézernyaldb atmérdje (szpotméret)
és a villandsok gyakorisdga (frekvencia) szabja meg. Na-
gyobb szpotméret és gyorsabb frekvencia komolyabb
technoldgiai hatteret kivdn, igy igazdn rovid kezelés csak
nagy teljesitményd gépekkel oldhaté meg. A teljes arc 12
mm-es kezel6fejjel, kb. 300 impulzussal fedhetd le. Ez a
kéz kényelmes vezetésével, 1,5 Hz-es frekvencidval (3
villands 2 mdsodperc alatt) 3,5 perc kezelési id6t jelent.
Ugyanez a kezelendd feliilet 5 mm-es kezel6fejjel 1200
impulzust igényel, ami egy kicsit lasstbb géppel, 1 Hz-es
frekvencia esetén minimum 20 percig tart. A kisebb szpot-
méretet nagyobb frekvencidval lehet ellensilyozni, de a kis
kezel6fej pontos vezetése a bérfelszinen meglehetGsen
pontatlan lesz, s a 2 Hz-nél nagyobb villandsszam nehezen
kovethetd le kézzel. Ennek megkonnyitése érdekében egyes
gyartok szkennert fejlesztettek ki, mely a nagy feliiletet
random moédon tapogatja le, ezzel elkeriilve a pontat-
lansagot és az epidermisz atfedésekbdl ad6do tulheviilését
(ClearScan, Sciton, USA).

Overlapping

Mig az ablativ eszkozok haszndlata sordn a bdrfeliilet
sériilése jelzi, hova adtunk le ,lovéseket”, a non-ablativ
eszkozoknél a kezelt feliilet nem mutat maradandé
elviltozast. Igy a kezelés sordn a kezel6fej folyamatos
jelzéfénye ,,emlékeztet”, hol is jarunk, s a szem ellendrzése
mellett haladunk tovabb a szomszédos teriiletre. Tekintettel
arra, hogy a kibocsatott fénynyaldb kor alakd, kis atfedés
(10-20%) sziikséges a feliilet maradéktalan lefedéséhez
(hiszen egymdshoz illesztett korongokkal nem fedhetd le
100%-ban egy teriilet).

Non-overlapping

Amennyiben a lézer kis terdpids ablakkal bir, vagyis a
legkisebb hatékony energiastrdség (fluence, J/cm?) és a
szovédményt okozé energiasiriség kozott kicsi a biz-
tonsdgos intervallum, (pld. Nd:YAG lézerek az arcon),
akkor célszerd az datfedés helyett kb. 10-20%-nyi

biztonsagi z6nat hagyni. Igy elkeriilhetd, hogy két egy-

mast kovet villands, még a szovet visszahtlése elbtt érje
ugyanazt a feliiletet (pulse stacking), tilhevitve annak
viztartalmat, hélyagképz&dést vagy porkosodést okozva.
Az atfedés nélkiili kezelés eredményeként eldfordulhat,
hogy a kezdeti egybefiiggd érhdlézat foltosan tisztul fel:
a kezeletlen részek kockaslapszerd, vagy létrara em-
1ékeztetd mintdzatot mutatnak a kontroll vizsgélatkor (1.

dbra).

Pulse stacking

Az azonos szpotra torténd ismételt 16vés (pulse stacking)
ugyanakkor lehet teljesen veszélytelen is. A pulzalo
festéklézer esetében leirtak a pulse stacking technika al-
kalmazasat a hatékonysag novelése céljabol. Arci telan-
giectasiat kezelték, a két oldal 6sszehasonlité vizsgélataval.
Az egyik oldalon atfedés nélkiil, a masik oldalon 3-4 im-
pulzus kovette egymadst, 1,5 Hz-es frekvencidval. Az erek
feltisztuldsanak aranya 1 héttel a kezelés utan 74,3%-osnak
adaddott a pulse stacking technikédval fedett oldalon, mig az
egyedi impulzusok atfedés nélkiil 58,5%-os feltisztulast
eredményeztek. 6 héttel késébb 87,6 és 67,4% volt ez
eredmény. Bar a pulse stacking kezelést fajdalmasabbnak
itélték a betegek, hypo-, vagy hyperpigmentacid, heg-
képzddés nem fordult el§ a 23 vizsgalatba bevont paciensen

(8).

Non-sequential scanning

A kezelend§ feliilet tokéletes lefedését, igy annak
egyenletes feltisztulasat szolgédlja a szkennerrel torténé
letapogatds tovabbfejlesztett mddja. A villandsok elhe-
lyezését vezérlg Large Area Pattern Generator (LAPG)
segitségével az egymast kovet§ villandsok egymastol tavoli
szpotokra torténnek, de a computer vezérlésnek koszon-
hetSen nem marad egyetlen teriilet sem kezeletleniil. A nem
szekvencidlis szkenner csak egymdssal nem szomszédos
szpotokra villant, ezért a kezelt szovetrész mindig visszahtl,
miel6tt a szomszédos teriilet kezelésére keriilne sor. A
tokéletes eredmény érdekében tehat atfedést is beallit-
hatunk, de a hatdrmezsgyéket nem azonnal, hanem késébb
éri Ujra a Iézerfény (nem kovetkezik be a pulse stacking) (2.
dbra).

1. dbra
Telangiectasia kezelés el6tt €s 1 MultiPlex kezelés utdn, non-overlapping technikédval
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2. dbra
Telangiektazia kezelés el6tt €s 2 Nd: YAG kezelés utan 1 honappal,
non-sequential scanning technikaval, kontakt hitéssel

Multipass technika

Egyetlen kezeléssel elérhetd maximadlis hatas érdekében
megkisérelhetjiik a kezelend§ feliilet egy iilésben, tobb
passzban torténd kezelését szubpurpurds dézissal. A hosszi
pulzust pulzalé festéklézerek kifejlesztése 6ta a klasszikus
0,45 msec pulzusid§ helyett akdr 40msec pulzushossz is
védlaszthatd, mely tobb passzban elvégzett egyetlen kezelés
utdn a facialis telenagiektdzia 70%-aban legalabb 75%-os

javulast mutat (9).

Kezelési paraméterek

A szelektiv fototermolizis elvét Anderson és Parrish
vaszkularis struktirdk lézeres kezelése kapcsan irtdk le a
80-as évek elején (10). Az altalanos érvény( alapelv szerint
a célzott struktura 1ézerrel val6 kdrositdsa megvaldsithaté a
kornyezd szovetek megkimélése mellett, amennyiben a
target elnyel6dési képességének megfeleld fényhullam-
hosszt, a termorelaxaciés idejéhez alkalmazkodé pulzusidét

o

és idedlis energiastriséget valasztunk.

Pulzusido

A lézerimpulzus hosszanak az ér, mint target ter-
morelaxaciés (TRI) idejéhez kell alkalmazkodnia (1. fdb-
ldzat) (11). A TRI-nél rovidebb, vagy azonos pulzushosszal
lehetséges a target felmelegitése ugy, hogy az kézben ne
tudjon visszahtlni. Amennyiben egy 30 micron atmérdjd
eret, melynek TRI-je 0,86 msec, 2 ms pulzusidével ke-
zeliink, a villands — vagyis a teljes energiamennyiség
leadasa — alatt legaldbb kétszer vissza fog hdlni. A
visszahtilés kovetkeztében a target nem éri el a kivant
hémérsékletet, mikdzben a kornyezetének atadva a hét a
target elérésének szelektivitdsa is romlik. Vastagabb ér
esetén hosszabb pulzusid§ sziikséges (pld. 150 micron
atmérs esetén 15-20 msec.). A ,,Jomhabb” diéda é€s Nd: YAG
1ézerek (a legrovidebb pulzusid6 2, de akar 10-15 msec is
lehet) a legvékonyabb erekhez nem tudnak idedlisan
alkalmazkodni. A hosszabb pulzus hidnya viszont a

e

nagyobb atmérdji erek kezelését teszi lehetetlenné (pld. az

elsé generaciés PDL csak 0,45 msec pulzusidével tudott
kezelni, a mai pulzalé6 festéklézereknél 0,45, 2, 6, 10, 20 és
40 msec all rendelkezésre).

Eratmérd Termorelaxacids id6
(micron) (TRT; msec)

30 0,86

40 1,54

50 2,40

100 9,6

150 21,6

200 38,4

250 60
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1. tabldzat
Az ératmérd és a termorelaxdciods 1d6 Osszefliggése (11)

Energiastiriiség

A kezeldfej altal leadott fényimpulzus intenzitdsat az
energiastriség jellemzi, mely egységnyi feliiletre esd
energidt jelent, mértékegysége: Joule/cm?. A hatdsos
energiasirdség fiigg a hullimhossztdl, a kezel6fej méretétdl
és az energialeadds egyenletességétdl. Utdbbit egyes gyar-
tok a lézerkésziilék miiszaki szinvonaldnak bemutatidsakor
kiilon hangstlyozz4k, hiszen a bdrt éré 1€zernyaldb minden
pontjin azonos energiat leado, Un. ,,top hat” kibocsatashoz
nagyon preciz (és koltséges) optikai rendszer sziikséges. A
nem egyenletes, a szpot centrumdban Gauss gorbeszerd
energiacsticsot produkdlé 1ézer nem fog biztonsdgosan
dolgozni, a non-ablativ hatds helyett ,,égetés” jelentkezik,
mely az adott 1ézertipusndl szokdsos szovédményardnyt
megsokszorozza. A pulzal6 festéklézer esetében 0,5 msec
pulzusidével, 4,0-5,0 J/cm? energiastrdség mellett pur-
puramentesen végezhetd a teleangiectasia kezelése. Na-
gyobb ératmérd esetén 2, vagy 6 msec valaszthatd, ilyenkor
0,5-1,0 J/cm? 1épcsGkben emeljiik az energidt. Azonos
teriileten a Nd: YAG l€zer 15 msec koriili pulzusid&t mellett

80-120 J/cm’ energidval képes az ereket elzarni.
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Kezelési protokoll

Rosacea erythematosa esetén a rovid pulzusu (0,5 msec)
pulzdl6 festéklézer a megfeleld vélasztds. Nagy szpot-
mérettel (12 mm) a teljes érintett feliiletet, overlapping
technikdval kezeljiik. A problémas erek ,lathatéva tétele”
érdekében finoman megdorzsoljiik a bdrfelszint, vagy
hajszaritéval provokéljuk az erythema megjelenését (12). A
leadott impulzus utdn a bdr finoman elsziirkiil egy rovid
idére, amennyiben purpura azonnal megjelenik, az
energiasirdséget csokkenteni kell. Az els6 kezelés utdn 3
héttel végezziik az elsd kontroll vizsgalatot, s végezziik el a
masodik kezelést. A 2-3 kezelésbdl 4116 sorozat akdr tobb
évig tartd tiinetmentességet eredményez, a panaszmentes
beteget évente ellendrizziik (3. dbra).

Lathaté értdgulatok, telangiectasia esetén minden
vaszkuldris 1ézer széba jon: 532 nm-es KTP, 585 vagy
595 nm-es PDL, 940 vagy 980 nm-es didda, illetve 1064
nm-es Nd: YAG egyardnt haszndlhat6. Kiilonos figyelmet
kell forditani a bérhdtésre, mely lehet kontakt hiités a
borhoz érintett fém vagy zafiriiveg révén, illetve
hideglevegds. Utdbbi, a borfeliileten szétterjeds 1ég-
aramlas miatt a villanas elGtt €s utan is hiti a 1€ziot (els-
és utéhités). A bdrre helyezett jégtasakok alkalmazasa

ma mdr hattérbe szorult. A httés nélkiili érkezelés
szovédményardnya igen magas, ezért mihibanak szamit
(4. dbra).

Gyulladdsos tiinetek, 6déma esetén csak a pulzdld
festéklézer hasznalhaté biztonsdggal, hiszen a 1ézerfény
vizben valé elnyel6désének alacsony ardnya miatt a ham
megf6zésének veszélye nélkiil kezelhetiink. fgy az elsé
kezelés elvégezhetd a beteg akut tiinetekkel torténd elsé
jelentkezésekor. A kezelés sordn a megfeleld bdrhiités
kiilonos jelentdséggel bir. A tobbi, kevésbé specifikus
vaszkuldris Iézer alkalmazasa el6tt kiilsS és belsé kezeléssel
a gyulladasos tiineteket csokkenteni kell. Kiegészits
kezelést természetesen a PDL mellett is alkalmazunk (5.
dbra).

A kezelendd feliiletet mindig a betegséggel érintett
bérfelszin szabja meg: az orcak mellett a homlokon is
jelentkezé erythema esetén, vagy kivorésodési hajlam
esetén megel&zésként a teljes arcot kezeljiik. Lokalizalt,
esetleg aszimmetrikus megjelenés esetén kezelhetjiik a
problémaval érintett kisebb feliiletet is, hiszen kisebb
impulzusszama miatt koltségcsokkent§ tényezd (6.
dbra).

Akar egyetlen kezelés a beteg szamara elfogadhat6
életmingség valtozast hozhat, de a gyulladas vagy a kérosan

3. dbra
Rosacea erythematosa kezelés el6tt €s 3 évvel utana

4. dbra
Telangiectasia kezelés elStt és 3 MultiPlex kezelés utdn 1 évvel, overlapping technikdval, hideglevegds hitéssel
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5. dbra
Rosacea pustulosa: kezelés eldtt €s a teljes arc 1 alkalommal tortént PDL kezelése utan 3 héttel

6. dbra
Aszimmetrikus rosacea pustulosa kezelés el6tt és 2 alkalommal tortént féloldali PDL kezelés utan

tagult erek eltlinését garantalo, tartés eredményt altalaban 3-
4 kezeléssel érhetjiik el. A kezelések kozotti idStartam 2-4
hét, idedlis esetben 3 hét. A kezelések szamanak nincs
mennyiségi korldtja, ismételt kezelések, a paraméterek
folyamatos korrekci6ja mellett, 1€pésrdl 1épésre torténd
allapotjavulast eredményeznek (7. dbra).

A 1ézeres kezelések altaldnos kontraindikacioi (ter-
hesség, szoptatds, fényérzékenyitd, illetve a purpura-
készséget fokozd gydgyszerek szedése) mellett mar az
el6készités soran érdemes Kkitérniink arra, hogy a
kezelend6 pdaciens ne napoztassa az arcdt, illetve ne

s

szolariumozzon a beavatkozast megeldz6 két hétben.
Amennyiben a paciens el tudja keriilni a napfény
expoziciot (zart helyen dolgozik, nem megy a kezelés utan
nyaralni stb.), a rosacea lézeres kezelésének nincs
szezondlis korldtozdasa. Magas faktorszamu fényvéddkkel
éppugy kivédhet§ az arc barnuldsa, mely a kezelés
hatdsossdgat csokkentené, mint a kezelés utdni hyper-
pigmentdcidés szovédmény. Nem javasolt szaundzds,
komolyabb fizikai megterhelés a kezelést kovet§ 1-2
hétben. A magas vérnyomds bedllitasa szintén hozzdjarul
a rosacea lézeres kezelésének sikeréhez.

7. dbra
Rosacea pustulosa kezelés el6tt, 1 PDL kezelés utdn 3 héttel és a masodik PDL kezelés utan 3 héttel
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Osszefoglalas

A Dbdrfeliileti sériilést nem okozo, un. non-ablativ
lézerek alkalmazdsa Uj fejezetet nyitott a rosacea
kezelésében. A korszer eszkozok akdar egyetlen ke-
zeléssel képesek jelentds életmindség javuldst ered-
ményezni. Ismételt kezelésekkel a rosacea teljesen
tiinetmentessé tehetd: nemcsak a gyulladasos 1€zidk, vagy
a tagult erek eltiinése varhatd, hanem a kivorosodési
hajlam is csokken. A vaszkuldris lézerekkel torténd
kezelés azonban nemcsak az esztétikai irdnyultsdgi
praxisok és a szépiilni kivdné betegek szdmdra tlinik
nélkiilozhetetlennek, hanem klinikai kutatécsoportok
érdeklédésére is szamot tart. Az értdgulatok kelet-
kezésében szerepet jatszd vascular endothelial growth
factor (VEGF), valamint e citokin mRNS-ének szintje
egyardnt csokken a PDL kezelés hatdsdra (13). Mads
medidtorok, mint az endothelialis E-selectin, az IL-23, a
VEGEF receptor 2 és 3, a TNF-alfa mRNS mennyisége is
csokken (14), emellett a neocollagenesist stimuldlé TGF-
beta szintje emelkedik (15) a PDL kezelések hatdsara. A
Nd:YAG lézer a follicularis egység destrukcidja révén a
Demodex folliculorum altal okozott perifollicularis
gyulladdst sziinteti meg (16). Igy a vaszkuldris 1ézerek a
bor vorosségének, lathaté értdgulatainak eltiintetése
mellett a rosacea kiilonboz6 klinikai formdinak
megel6zésében, a tiinetmentes dllapot fenntartasdban is
szerepet jatszanak.
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Borapolas rosaceaban

Skincare in patients with rosacea

LENGYEL ZSUZSANNA DR.

Pécsi Tudomdnyegyetem, Altalinos Orvostudomanyi Kar, Bér-, Nemikértani és Onkodermatolégiai Klinika, Pécs

OSSZEFOGLALAS

A rosacea egy gyakori, felnGttkorban jelentkezd, arcra
lokalizdl6dé  gyulladdsos borbetegség. A klinikai
megjelenését tekintve négy f6 altipust kiilonitiink el. A
betegség kezelésére szamos helyi és szisztémds gydgyszeres
terdpia 4ll rendelkezésiinkre. A kezelés bevezetése elGtt
meghatdrozzuk a rosacea altipusat és silyossdgit, valamint
az optimdlis terdpids hatékonysdg eléréséhez a beteget
bérapolédsi tandcsokkal latjuk el. Klinikai vizsgdlatok
bizonyitottdk, hogy megfeleld bdrdpoldsi szokdsokkal
(arctisztitok, hidratdl6 termékek, fényvéds alkalmazdsa)
mind az objektiv tiinetek, mind pedig a szubjektiv panaszok,
mint a bdr irritdcid, bor szdrazsdg érzése, jelentdsen
csokkenthetd.

Kulcsszavak:
rosacea — borapolas — hidratalas —
fényvédelem

SUMMARY

Rosacea is a common inflammatory facial dermatosis of
adults. According to the clinical presentation we
differentiate four major subtypes of rosacea. Multiple
medical therapeutic options are available including topical
and oral treatments. Optimal medical management of
rosacea includes assessment of subtype and disease severity
and use of appropriate skin care to reduce skin barrier
dysfunction. The benefits of proper skincare (usage of skin
cleanser, moisturizer, sunscreen), in the improvement of
both objective outcomes and in subjective symptoms such
as irritation and dryness has been convincingly
demonstrated by clinical studies.

Key words:
rosacea — skincare — moisturizing —
photoprotection

Rosacea elsGsorban az arc kozEépsd részét érintd kronikus
gyulladdsos bdrbetegség, melyre jellemz3 a tiinetek
id6szakos felldngoldsa. A klinikai tiinetek alapjan négy
altipust kiilonboztetiink meg. A két leggyakoribb forma az
erythemds-teleangiectasids rosacea (ETR) és a papulo-
pustulosus rosacea (PPR). Mindkettdre jellemz6 az arci
centrdlis erythema, melyhez flushing és/vagy értagulatok,
papuldk, pustuldk, az arcbdr €g6, szird érzése és/vagy
szdrazsag csatlakozhat altipustdl fiiggden (1).

El6fordulasi gyakorisdga az életkorral nd, leggyakrabban
a 30-50 év kozott jelenik meg, néknél és a kaukizusi
népcsoportban gyakoribb. A betegség prevalencidja a
populdciéban 5-10%-ra tehetS, de ez a foldrajzi
lokalizéaciotol fiiggden eltérs lehet (2).

A betegség patomechanizmusa Osszetett €s nem teljesen
tisztdzott. Kialakuldsdban a genetikai prediszpozicid, a
velesziiletett immunitds diszfunkciéja €s a vaszkuldris
eltérések mellett fontos szerepet toltenek be a
kiils6/kornyezeti tényezdk is. Ilyen kiils6 tényezd az UV
sugdrzds, a szélsdséges hdmérséklet (forrd/jeges étel-ital,
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hideg, szeles vagy til meleg id6jards, szauna, meleg fiirdd),
fliszeres ételek, alkohol fogyasztdsa, a megerGltetd
testmozgds ¢és vazodilatdciét okozd gydgyszerek (pl.
vérnyomascsokkentdk) (3, 4). A bdrben kialakul6 gyulladds
kivéltdsdban egyre tobb kozlemény erdsiti meg a Demodex
atka jelentGségét (5).

A rosaceas bor

A rosacedban szenved$ betegek gyakran panaszkodnak
az arcbdr €g6-, szird-, viszketd €rzésére és fokozott ér-
z€kenységrél szamolnak be a kiilonbozd arcdpoldsi
készitményekkel szemben. Osszefoglalva elmondhatjuk,
hogy a rosacedban szenvedd betegek bdre kimeriti az
s6rzékeny bér” fogalmit. Az Egyesiilt Alamokban a
Nemzeti Rosacea Tarsasdg (National Rosacea Society,
NRS) altal végzett felmérésben a megkérdezett 1023 beteg
82%-a a bor fokozott érzékenységérdl szamolt be, 58%-uk
a bor barrier funkciéjat befolydsolé kozmetikai ké-
szitmények (pl. szappan, bérradir) haszndlata esetén a bdr
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irritdciéjat észlelte, mely gyakran égd-, szird érzés
formdjaban jelentkezett (6) (1. tdbldzat).

Termék NGk Férfiak
Arclemoso, tonik 49.5% -
Szappan 40% 24%
Héamlaszto 34% -
Sminktermék 29% -
Parfiim/Ko6lni 27% 19%
Hidratalo 25,5% -
Hajspray 20% -
Borotvahab - 24%
Sampon 12% 12%
Naptej - 13%

1. tdbldzat
National Rosacea Society kérd6ives felmérése (6).
Rosaceds betegeknél bdr irritaciot kivaltd leggyakoribb
kozmetikai termékek, néknél és férfiaknal (n=1023).

A rosacea tiineteinek kialakuldsaban a bdr barrier ka-
rosodasa fontos szerepet jatszik. Egyelére azonban nem
pontosan tisztazott, hogy ezt a karosodast egy kiilsd, irritativ
agens (pl. UV sugarzas, szappan) inditja el/fokozza vagy a
startum corneum (SC) nem megfelel6 funkcidjanak tu-
lajdonithat6 (7).

Bizonyitott, hogy PPR-ban a klinikai tiineteknek meg-
felel§ teriileteken (perinazalis, orca) a transzepidermalis
vizvesztés (TEWL) fokozott, 6sszehasonlitva a nem érintett
bérteriiletekhez képest (orca lateralis része) (8). Rosaceds
betegeken (ETR, PPR) és egészségeseken 5% tejsavval
végzett irriticiés teszt soran ETR-ben a betegek 100%-
aban, PPR-ben 68%-aban, mig egészséges egyéneknél csak
19%-ban alakult ki irritacid (9). A két vizsgalat megerdsiti,
hogy rosaceds bdérben a SC permeabilitdsa fokozott a
normdl bérhoz képest, valamint ETR-ben a bér érzékeny-
sége gyakoribb, mint PPR-ben. A rosaceds betegek bére
altalaban szaraz, de nem kizart a zsiros vagy kombinalt b6r
el6forduldsa. Tan és mtsai. 135 kezelésben nem részesiild
rosaceds beteget vizsgaltak és azt talaltak, hogy szdraz bér
estén az ETR gyakrabban fordul el§, mint seborrheds
bérben (10). Egészséges és PPR betegek biofizikai pa-
ramétereinek Osszehasonlitdsa sordn a faggyuszint a beteg
populdcidban csaknem normalis volt, azonban a bér hid-
rataltsaga szignifikdnsan alacsonyabb volt a centrofacidlis
régiéban, tovabba a bér pH értéke emelkedett volt, mely a
bér mikrobiol6giai védelmét csokkentheti. PPR-ben a
faggyu Osszetétele eltér a dermat6zisban nem szenvedd
populaciéhoz képest. Emelkedett a mirisztinsav szintje, mig
a hosszu lancu szaturdlt zsirsavak (pl. trikozdnsav) és a
monoszaturdlt cis-11-eikozdnsav alacsonyabb koncent-
racioban fordulnak el6 (11).

Az allergének és kémiai irritinsok elimindldsaban a
mechanikai barrieren kiviil a velesziiletett (innate) im-
munolégiai védekezésnek van fontos szerepe. Rosacedban
ismert a velesziiletett immunitds diszfunkciéja, az an-

timikrobidlis peptidek (pl. cathelicidin) és a kallikrein 5
fokozott termel&dése, melyeknek szerepe van a gyulladasos
tiinetek kialakuldsaban (12-14). A kiilsé dgensek koziil az
UV sugarzas és a Demodex infekci6 is emeli a cathelicidinek
szintjét és ezaltal fokozza a gyulladasos reakciot (8).

A rosaceds bor tovabbi diszkomfortjahoz az arci erythema
is hozzdjarul, mely kezdetben révidebb ideig all fenn,
melegséget, g6 érzést okoz. A tlinetek hatterében a
vaszkularis diszregulacié 4ll. A fokozott vaszkularitds és
dermalis vazodilatacié a TEWL fokozddasahoz vezet (15).
A fiiszeres ételek, stressz a tiinetek rosszabbodasat idézhetik
el6, mely felveti a gyulladdsos reakcid kialakuldsaban a
neuralis komponenst is. Vizsgalatok bizonyitjdk, hogy a
kapszaicinre érzékeny tranziens receptor potencial vanilloid
1 receptor (TRPV1) nagyobb mértékben fordul el6 a
rosacedban szenvedSk bérében €s ez magyarazhatja a
kémiailag hasonl6 anyagokra (pl. parfiim, gy6gynovény-
kivonat) adott fokozott valaszt, mely az arcbér égd, szird
érzésében manifesztilodik (16).

Bérapolas

A fent emlitett vizsgélatok bizonyitjak a rosaceds bér SC
diszfunkcidjat. Ennek ismeretében fontos, hogy betegilink
kezelési tervében mindig szerepeljen a bdr barrier funkcié
visszadllitasat szolgdlé bdrapolasi termékek javaslata a
rosacea klinikai altipusatdl fiiggetleniil. A terdpids irany-
elvek a gyodgyszeres kezelés mellett kiemelkedS fon-
tossdgunak tartjdk az arcbér kiméletes apolasat, fényvéddk
és irritdciot nem okoz6 kozmetikumok rendszeres hasz-
nalatat (17, 18). Az érzékeny bérnek megfelel§ készit-
mények csokkentik a rosaceds bér esetében jelentkezd
viszketést, g6 érzést, tovabba ezek megsziinése a paciens
adherencidjat is javitja a helyi gyégyszeres hatéanyagot
tartalmazé készitmények hasznalatdban (19). A Nemzeti
Rosacea Tarsasag kérdGives felmérésében (1023 paciens) a
véalaszadok 58%-a jelezte, hogy valamilyen b&rapolasi
termék okozta mar a bdrtiineteinek a rosszabbodasat, ill.
27%-nal a rosaceds tiinetek fellangolasahoz vezetett. A
leggyakrabban irriticiot okoz6 OsszetevSk a kovetkezSk
voltak: alkohol (66%), hamamélisz-viz/csodamogyord
(30%), illatanyag (30%), mentol (21%), borsmenta (14%)
és eukaliptusz olaj (13%) (6).

A megfelel$ bdrapolas célja a kdros tényezSk hatdsanak
elimindldsa, a fizioldgias allapot visszaallitdsa, regene-
ralasa. A kovetkezSkben a bérapolds 1épcsdit tekintjiik at
rosaceds betegeknél.

Arectisztitas

Az arcédpolds fontos részét képezi a bor reggeli €s esti
tisztitdsa, mely sordn eltavolitasra keriil a felesleges faggyu,
kornyezeti szennyezddés, a béron 1évé baktériumok, az
alkalmazott krémek maradvanyai. Fontos, hogy kimélg
arclemosé terméket javasoljunk a betegnek, mely nem
karositja tovabb a bdr barrier funkciéjat és nem tartalmaz
irritalé osszetevot.

Az arctisztitasra alkalmazhat6 készitmény lehet szappan,
syndet (szintetikus detergens), ezek kombinacidja anti-
mikrobidlis hatéanyaggal kiegészitve ¢&s lipidmentes
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folyékony arclemosé. A szappan és a kombinaciés ké-
szitmények rosaceds bdr esetén nem ajanlottak a stratum
corneum tovabbi karositdsa miatt. A rosaceds bdr tisz-
titasara elsGsorban lipidmentes arctisztité, vagy syndet
formula vélasztdsa ajanlott.

Természetesen a termékvalasztast egyéb tulajdonsagok is
meghatarozzak, mint pl. milyen feliiletaktiv anyag (tenzid)
van a termékben, a tenzidek interakcidjanak a mértéke a bér
lipidekkel és fehérjékkel, a termék pH értéke. A feliiletaktiv
anyagok felel§sek a bérrdl az olaj €s elhalt sejtek el-
tavolitasaért. Négy kiilonbozé tipusat kiilonboztetjiik meg a
toltésiik alapjan: anionos (pl. nétrium lauril szulfat),
kationos (benzalkonium klorid), nemionos €s amfoter (pl.
cocamidopropyl betaine). Effendy és mtsai (20) a tenzidek
irritalé hatdsat vizsgaltak. Eredményeik alapjan a toltéssel
rendelkez§ (kation €s anion) feliiletaktiv anyagok bizo-
nyultak leginkdbb irritdlonak, ezt kdvette az amfoter, majd
nemionos formula. Az irritacié csokkentése érdekében a
legtobb kozmetikai termékben a feliiletaktiv anyagok
kombinaciéban fordulnak el§ (pl. anionos és nemionos). A
syndet €s a lipidmentes arclemosdk altalaban semleges vagy
enyhén savas pH-val rendelkeznek elGsegitve a bdr
integritdsanak megdrzését. Elérhetéek olyan termékek,
melyek tartalmaznak pl. kiilonb6zé olajakat, humektanst
(pl. glicerin) elGsegitve a bdr dpolasat. Klinikai vizs-
galatokban igazoltdk, hogy lipidmentes, nem alkalikus
arctisztitok csokkentik a betegek szubjektiv panaszait, a bér
szarazsagat, erythemdjat egyéb mads arctisztité6 formulaval
szemben (21, 22).

Az arctisztit6 kivalasztasa mellett elengedhetetlen annak
megfelel§ haszndlata a maximalis hatds elérése céljabol.
Javasolt a készitmény gyengéd felvitele az arcra az ujj-
begyekkel vagy vatta koronggal, korkords mozdulatokkal.
A rosaceds bdr tisztitasakor keriilend§ az arcbdr dorzsolése,
ergsebb mechanikai irritdciét okozo targyak hasznalata
(durvabb szovést torolkozs, szivacsok). Langyos viz
haszndlata javasolt, mivel a meleg vagy hideg viz szintén
provokaciot okozhat. A hidratdlé krém és/vagy lokalis
gyogyszeres készitmény felkenése nedves bdrre nem
ajanlott, mert a termék okozta irriticionak a kialakuldsa
ekkor a leggyakoribb. Mindig szaraz bdrre alkalmazzuk a
készitményeket.

Hidratalas

A hidratdlé krém kivdlasztasa sordn is szem el6tt kell
tartanunk a rosaceas bor fokozott érzékenységét, a bdr barrier
funkci6 karosodasat. A bér fokozott érzékenysége dllandéan
fennall, fiiggetleniil a rosaceds tiinetektdl (pl. papulo-pustula).
A jol megvalasztott készitmény a bort hidrataltsagat fokozza,
csokkenti a SC fehérjék és lipidek karosodasat, nem tartalmaz
»specidlis adalékokat”, melyek a bér irritaciéjat novelik;
lipidet és a korneocitak hidratacidjat timogatd nedvesitSket
(humektansok) tartalmaz, mely a védelmen tul a stratum
corneum regenerdciéjat elGsegiti és kozmetoldgiailag
elfogadhat6 éllagd (21-26). Egy altalanos vénynélkiili
hidratalé készitmény kb. 80% vizet, 5% humektanst (pl.
glicerin, urea), 4% emolliens/okkliziv Osszetevét, 6%
emulgeatort, 0,4% tartositészert és 0,2% illatanyagot

tartalmaz (27). A gyégyszeripari technolégiai fejlédésével
ma mar a készitményekben taldlhatunk lipideket is (pl.
ceramid, zsirsavak), melyeknek a SC permeabilitas helyre-
allitdsaban van szerepiik.

Klinikai vizsgélatok sordn igazoltdk, hogy, ha a lokalis
gyogyszeres kezelés mellett hidratdlé krém rendszeres
alkalmazdsa torténik, a bdr szarazsaga hatékonyabban
csokkenthetS. Az arci erythema egyik vizsgdlatban sem
csokkent szamottevGen (28, 29).

Napjainkban szimos dermokozmetikum kaphat6, melyet
kifejezetten rosaceds bérre fejlesztettek ki. A hidratalo
készitményekre jellemzd altalanos Osszetevékon kiviil a
kozmetikum tartalmazhat gyulladdscsokkentd hatasu
anyagokat (pl: licochalcone A, enoxolon, repce), valamint a
gyarté altal kifejlesztett, a vazodilataciéért felelGs agen-
seken haté komplexet. Sok arcdpolé zold pigmentet is
tartalmaz, mely elfedi és semlegesiti a kipirosodott bért. A
maximalis védettség érdekében a hidratdlé készitményt
fénysztirGvel is gyakran kombindljak. Készitmény ajan-
lasakor fontos az irritaciét okozd dgenseket tartalmazé
kozmetikumok elkeriilése (2. tdbldzat). Kérdésként meriil
fel, hogy az arctisztitast kovetSen a hidratdl6 vagy a lokalis
gyogyszeres készitményt alkalmazza a beteg el§szor. Az
NRS javaslata alapjan el6szor a lokélis gydgyszeres termék
felkenése torténjen, melyet a hidratdlas kovet és a két
készitmény haszndlata kozott 5-10 perc teljen el. Ezzel
szemben van olyan lokdlis gydgyszeres termék, melynek az
irritdci6éjanak csokkentése érdekében elGszor a hidrataléd
kozmetikum alkalmazésa javasolt. Az irritaci6 elkeriilése
céljabol betegeinknek javasolhatjuk, hogy lehet&ség szerint
kevés szamu terméket hasznaljanak és 1j készitmény esetén
a rendszeres alkalmazds el6tt egy kis teriileten probaljak ki
(pl. nyak). Férfibetegeknél a borotvalkozas okozta irritacid

Aceton

Alkohol

Propilén glikol

Alfa-hidroxi sav

Natrium lauryl szulfat

Benzalkonium-klorid

Formaldehid- felszabadité anyagok

Benzil alkohol

Urea

Pirolidon-karboxilsav

Mentol

Kamfor

Lanolin

Illatanyagok

Eukaliptusz olaj

Borsmenta

Hamamélisz-viz
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2. tabldzat
Vény nélkiili termékekben el6forduld, rosacedban gyakran
irritaciot kivalté anyagok (6, 19, 31, 32)
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csokkentésére javasolt elektromos borotva alkalmazasa és
utana hidratald készitmény hasznélata.

Fényvédelem és sminktermékek

Az ultraibolya sugédrzds hatdsdra a rosacea tiinetei
fellangolhatnak. Kérd6ives felmérés alapjan a betegek 81%
jelolte meg a napfényt provokdl6é tényezdSként, ennek
ellenére a betegek mindossze 5%-a allitotta, hogy
rendszeresen hasznal fényvédét (30) (3. tdbldzat). Fontos
az UVA é&s az UVB ellen egyarant védelmet nyujté fény-
védd készitmény rendszeres hasznalata, az SPF legalabb 15
legyen. A fényvédSkrémek fizikai és/vagy kémia sztrSket
tartalmaznak, a fizikai filter tartalmu termékek irritalo
hatdsa kisebb a kémiai szidrSkhez képest. A érzékeny
bérnek megfelel§ formuldji (pl. fluid) termék vélasztasa
szintén csokkentheti az irritdcidt. Javasolhatunk tovdbba
szinezett fényvéddket is (z6ld, bérszind), melyek az arcbér
pirossagit semlegesitik és akar egy smink alapnak is
megfelelhetnek.

Kozmetikai fedéshez javasolt specidlis fedGsminkek
(camouflage) vagy szinezett hidratdlé készitmények
alkalmazasa. Ezek kozott is valaszthatunk olyan terméket,
mely fényvédét is tartalmaz. A rosacea oculdris tiinetekkel
is jarhat, ezért a szempillaspiral és a szemfesték kivalasztasa
soran idedlis az illatanyagmentes, hipoallergén, szemészek
altal tesztelt felirattal ellatott termékeket ajanlani.

Provokalé tényezok Erintettek %

(n=1066)
Napfény 81%
Stressz 79%
Meleg idGjaras 75%
Szél 57%
Fokozott fizikai aktivitas 56%
Alkohol fogyasztés 52%
Forr6 fiirdé 51%
Hideg idGjaras 46%
Fiszeres ételek 45%
Péra 44%
Meleg szoba 41%
Bizonyos bérapolasi termékek 41%
Meleg italok 36%
Bizonyos sminktermékek 27%
Gybgyszerek 15%
Betegségek 15%
Bizonyos gyiimolcsok 13%
Péacolt hus 10%
Bizonyos zoldségek 9%
Tejtermékek 8%
Egyéb 24%

3. tdbldzat
Rosacea provokal6 tényezdi. National Rosacea Tarsasag

P

kérd6ives felmérése alapjan (30)

Megbeszélés

A rosacea sikeres kezelésében a megfelelS bordpoldsnak
kiemelkedd jelentGsége van. Fontos a gydgyszeres kezelés
beallitdsa mellett a paciens tdjékoztatdsa a borapolasrol €s
a betegség fellangoldsdhoz vezetS provokdld tényezdkrol.
A helyes bdrapolas csokkenti a paciens szubjektiv panaszait
(ég0, szurd, fajdalmas érzés), fokozza a bdr hidrataltsagt,
javitja a bor barrier funkci6jét, enyhiti a gyogyszeres helyi
készitmények okozta irritdciét, valamint noveli a beteg
egylittmikodését a terdpidban. A bdrgydgydszati szak-
vizsgalatok tdlterheltsége miatt, a megfeleld betegoktatas
c€ljabdl a bérapoldsrdl szol6 ismertetSk mellett sziikség
lenne a bdrapolds betanitdsdra kiképzett szakasszisz-
tencidra.
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Utmutaté szerzéinknek
a Borgyogydszati és Venerologiai Szemlébe irott kozleményekhez

A Boérgyogydszati €s Venerolégiai Szemle célja a dermo-
veneroldgia és kozmetoldgia teriileteinek fejlesztése, a tudomdanyag
modszertananak terjesztése, a tudomanyag hazai €s kiilfoldi ered-
ményeinek ismertetése, a tudomanyos eredmények gyakorlati fel-
haszndldsdanak elGsegitése, a magyar kutatdsi eredmények minél
szélesebb kord megismertetése belfoldon és kiilfoldon egyarant, a
hazai és nemzetkozi dermatolégusok tudomanyos ismereteinek bd-
vitése €s orvosetikai nevelése.

Kérjiik szerzGinket, hogy a szerkesztGség és a nyomda munkdjanak
megkonnyitése érdekében a kézirat szerkesztését a kovetkezd
irdnyelvek szerint végezzék:

A publikalas feltétele, hogya cikket kordbban nem jelentették meg,
a kézirat benyujtasat az Osszes szerz$ jovahagyta, a kozlemény a
Helsinki deklaracio (1975, revizi6é 2008) elGirdsait nem sérti. Ezen-
kiviil osszeférhetetlenségi nyilatkozatot, beleegyezd nyilatkozatot, és
allatkisérletekkel kapcsolatos nyilatkozatot minden kézleményhez
kériink mellékelni.

A kéziratok elbiraldsanak és elfogadasanak joga a szerkesztGséget
illeti, a bekiildott kéziratok egy peer review eljardson mennek ke-
resztiil.

Az elsd oldalon sorrendben a kovetkezSk szerepeljenek:

— a dolgozat magyar nyelvii cime (legyen rovid és fedje a
tartalmat),

— adolgozat angol nyelvd cime,

— aszerzok teljes neve, fels6 index hozzarendelésével a neviik alatt
az intézmény/intézet pontos megnevezEse, varos megjelolésével,
valamint a levelezG szerzénél név és az e-mail cim,

Példaul: Szerzg Neve!

Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Bér-, Ne-

mikortani és Béronkoldgiai Klinika, Budapest';

— az intézet-, illetve osztalyvezet§ a kéziratot kézirassal lat-
tamozza,

— magyar nyelvi 6sszefoglald,

— kulcsszavak (max. 4-6).

Levelezd szerzd: név

e-mail: levelezoszerzo.neve @email.hu

A kézirat 2. oldala tartalmazza az angol nyelvi Osszefoglaldst €s
kulcsszavakat, szintén 4-6 szdval.

Mind a magyar, mind az angol nyelvd kulcsszavak megadasa a
MeSH (Medical Subject Headings) sz6tdr alapjdn torténjen.

Az dsszefoglalok tobbes szam 3. személy haszndlataval irodjanak és
tartalmazzdk a kozlemény céljat, a vizsgalati adatokat, az eredményt
és a megbeszElést, értelemszerden, pontosan kivonatolva. A letités-
szdm az angol €s magyar absztrakt esetében is minimum 600,
maximum 750 leiités legyen

A kézirat 3. oldaldtél kezdGdik a kbzlemény szovege. A kézirat A/4
méretd papirra, egyoldalas gépeléssel, kettes sortavolsaggal, oldal-
szamozva, egy sorban kb. 60-80 leiitéssel, egy oldalon 28-30 gépelt
sorral késziil. A déltbetis kiemelések (kurziv): a szerzdk nevei, az
abrakra és a tablazatokra torténd hivatkozasok a kéziratban egyszer
hdzanddk ald, a félkovér szedést kétszeri alahiizas jeloli. Az aprébetis
(petit) szedésre szant szovegrészek is kettes sortavolsagiak €s a szoveg
bal oldaldn vonallal jel6ltek.

A kézirat terjedelme: referatumnal, 6sszefoglalonal 10-20 oldalt,
eredeti kozleménynél 10-15 oldalt, kazuisztika, terdpias kozlemény
esetén 20 oldalt nem meghaladé terjedelmd.
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A dolgozatban lehetSleg a szokdsos tagolds alkalmazasa javasolt.
A dolgozat bevezetése exponalja a kézirat targyat, az anyag és modszer
fejezetben az alkalmazott médszereket olyan mértékig kell részletezni,
hogy az reprodukdlhaté legyen. Az eredmények kozott csak a Iényeges
adatokat sziikséges felsorolni. A megbeszélés alfejezet akkor indokolt,
ha megvitathat6 anyag van. A kdszonetnyilvdnitds a dolgozat szovege
és az irodalomjegyzék kozé keriil petit jelzéssel.

Az irodalomjegyzék kiilon oldalon, folytatott oldalszamozassal a
szerzGk neve, az idézett cikk cime, a folydirat nemzetkozi roviditése
(National Library of Medicine’s Title Abbreviation/NLM katal6gus —
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/), megjelenés éve, kotetszam
és oldalszam (-t6l, -ig) adatokat tartalmazza. Haromnal t6bb szerzé
esetén, az elsd harom szerz4 neve utdn ,,mtsai.” rovidités alkal-
mazando.

Hivatkozdsmintdk:

1. Meneton P, Jeunemaitre X., de Wardener H. E., MacGregor G.
A.: Links between dietary salt intake, renal salt handling, blood
pressure, and cardiovascular diseases. Physiol Rev. (2005) 85(2),
679-715.

2. Eyre H. J., Lange D. P., Morris L. B.: Informed decisions: the
complete book of cancer diagnosis, treatment, and recovery. 2nd
ed. Atlanta: American Cancer Society; (2002) 768 p.

3. Kaul S., Diamond G. A.: Good enough: a primer on the analysis
and interpretation of non-inferiority trials. Ann Intern Med
[Internet]. 2006 Jul 4 [cited 2007 Jan 4];145(1):62-9. Available
from: http://www.annals.org/cgi/reprint/145/1/62.pdf.

A tdbldazatokat, dbrdkat kiilon lapra, hdtoldalan a szerz6 nevének,
kozlemény cimének és az elhelyezés jelzésére szolgdld nyilnak a
bejelolésével kérjiik elkésziteni €s kiilon boritékban kérjiik mellékelni.
Az édbraalairds kiilon lapra ifrandd, az dbraszoveg legyen rovid. Az
abrak és a tabldzatok helyét minden esetben a margén, vagy a
szovegben kérjiik jelolni. Csak igen j6 minSségi fotok, dbrak kozlése
lehetséges, tekintettel az Interneten valé megjelenésre. Az abrakat
lektorhoz vald kiildés elGtt a szerkesztGbizottsag tobb tagja vé-
leményezi. Betegek fotdjdnak kozlése elStt minden esetben sziikséges
a beteg irasbeli beleegyezése, melyet a kézirattal egyiitt kériink
mellékelni. A felismerhet§ség elkeriilésére a szemek takardsa kotelezd,
a szovegben a monogramok jeldlése is keriilend§. Korabban mar
kozolt abra, kép csak a szerzé és a kiad6 engedélye esetén kozolhetd
a forras megjelolésével.

A dolgozatban keriilend§ az idegen szavak halmozdsa. A
roviditéseket elsd haszndlatkor zdrdjelben javasolt megadni. Nem
alkalmazhaté rovidités a cimben és az 6sszefoglalasban.

Az egységes helyesiras érdekében az Orvosi Helyesirasi Szotar
(Akadémia Kiado6, 1992.) éltal ajanlott irdismdd az irdanyado.

A kéziratokra vonatkoz6 irdnyelvek a ,,szponzoralt” kozleményekre
is érvényesek.

A szerz6kt6l kérjiik, hogy a nyomtatott kézirat mellett a kéziratokat
elektronikus tton (E-mail, CD) is juttassdk el a szerkesztGségbe, a
levelez§ szerz$ e-mail cimének feltlintetésével.

A lapban megjelent kozlemények idézésekor hasznalt
roviditésre a Borgyogy. Vener. Szle. helyett BVSZ javasolt.
Kéréseink kézirat

figyelembevételével —megtakarithaté a

ezzel rovidiilhet az atfutési id§ is.

Szerkesztdség cime:
1085 Budapest, Mdria u. 41.
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Conference

Rendezvény id6pontja: 2016.09.14-17.

Helyszin: Budapest

Informécié: http://www.convention.hu/
Rendezveny/Reszletek/STI2016

ESCD 2016

13 th Congress European Society of Contact Dermatitis
Rendezvény idSpontja: 2016.09.14-17.

Helyszin: Manchester

Informécié: http://www.escd.org/meetings/

25th EADV Congress

Rendezvény id6pontja: 2016.09.28-10.02.
Helyszin: Bécs

Informadcié: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

Magyar Dermatologiai Tarsulat 89. Nagygyiilése -
Dermatolégiai Tovabbképzé Tanfolyam és XV. Dermato-
Pharma Kiallitas

Rendezvény id6pontja: 2016.11.24-26.

Helyszin: Budapest

Informécié: http://www.derma.hu

3rd Meeting of Middle - European Societies for
Immunology and Allergology

Rendezvény idSpontja: 2016.12.01-03.

Helyszin: Budapest

Informécié: http://www.mesiaconference2016.hu

Vitiligo International Symposium

Rendezvény id6pontja: 2016.12.02-03.
Helyszin: Réma

Informadcié: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

AAD 75th Annual Meeting
Rendezvény idSpontja: 2017.03.03-06.
Helyszin: Orlando, FL

Informdécié: https://www.aad.org/

2nd International Dermatology and Cosmetology
Congress INDERCOS 2017)

Rendezvény idépontja:2017.03.15-18.

Helyszin: Isztanbul

Informécié: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

14th EADV Spring Symposium

Rendezvény idGpontja: 2017.05.25-28.
Helyszin: Briisszel

Informacié: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

26th EADV Congress
Rendezvény idSpontja: 2017.09.13-17.
Helyszin: Genf

Informadcidé: http://www.eadv.org/eadv-meetings/

ESDR 2017 - 47th Annual ESDR Meeting
Rendezvény idSpontja: 2017.09.27-30.
Helyszin: Salzburg

Inform4cié: http://www.esdr.org

AAD 76th Annual Meeting
Rendezvény idSpontja: 2018.02.16-19.
Helyszin: San Diego

Informécié: https://www.aad.org/

15th EADV Spring Symposium

Rendezvény id6pontja: 2018.05.03-06.
Helyszin: Montenegro, Budva

Informéci6: http://www.eadv.org/eadv-meetings

27th EADV Congress

Rendezvény idSpontja: 2018.10.31-11.04
Helyszin: Parizs

Informdcié: http://www.eadv.org/eadv-meetings

EADYV Fostering training courses for residents 2016
Inform4cié: http://www.eadv.org/fostering-courses/current-
residents-courses/educational-programme-2016/

Bridging Dermatology and Rheumatology
Rendezvény idSpontja: 2016.10.14-15.
Helyszin: Jesi

Hair & Scalp
Rendezvény id6pontja: 2016.10.18-20.
Helyszin: Bologna

STIs
Rendezvény id6pontja: 2016.11.23-25.
Helyszin: Amsterdam

Lymphomas
Rendezvény idSpontja: 2016.10.06-08.
Helyszin: Bord6

Cosmetics
Rendezvény id6pontja: 2016.12.16-18.
Helyszin: Briisszel

202



	167
	168-173
	175-181
	183-186
	188-194
	195-199
	202

