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A sulyos kombinalt immunhianyos egér — human bor kiméra
modell lehetdségei az experimentalis dermatologiaban

Possibilities of immunodeficient mouse — human skin chimeric in
vivo model in experimental dermatology

LUKACS LEVENTE DR.2, JUHASZ ISTVAN DR.!

OSSZEFOGLALAS

A laboratoriumi rdgcesalok széles kérben haszndlhato, re-
lative olcson végezhetd, reprodukdlhaté eredményeket
igérd in vivo kisérleti rendszert biztositanak szamos klini-
kai experimentdlis teriileten. Sajnos a leginkabb elterjedt
kisérleti egerek bdre nem, vagy csak igen korldtozottan
alkalmas a humdn bor élettani vagy patologidas valaszai-
nak tanulmdnyozdsdra. A humdn bor akdr teljes vastag-
goztdk és a kutatok részére jelenleg szép szammal dllnak
rendelkezésre olyan immundeficiens egerek, melyek a
xenograftok hosszabb tavii tilélését is biztositani képesek.
A meglevd lehetdségeket és azok fontosabb alkalmazdsi
teriileteit veszi szdmba az dttekintés

Kulcsszavak:
SCID egér - human bor xenograft -
in vivo kisérleti modell - kisérletes
borgyogyaszat

SUMMARY

Laboratory rodents provide an in vivo experimental model
system which can be widely and at the same time
reproducibly and relative economically used for a number
of clinical fields of investigation. Unfortunately skin of the
most widely used animals, lab mice, can not be used or
can only be utilized with severe restraints for
experimentation  of  physiological or  pathological
processes of human skin. The transplantation methodology
of grafting split- or full thickness human skin has been
worked out by now, and in addition, several strains of
immunodeficient mice are there for the researchers’
availability. These murine models allow for survival of
xenografts even for a prolonged period of time. The paper
summarizes the current options, and the most important
experimental fields where achievements have been made.

Key words:
SCID mouse - in vivo experimental model -
human skin xenograft - dermatological
research

Az emberi bor szerkezeti felépitése, miikodése és funkcio-
ndlis jelent6sége mar régota elég jol ismert. Az utdbbi év-
tizedek sordn tovabb boviiltek a bér egyes alkotdelemeire
vonatkozé ismereteink. Ezt a 1ényeges fejlédést elsdsor-
ban azok az in vitro alkalmazhaté médszerek tették lehe-
tévé, melyek segitségével a bort alkotd kiilonféle sejtek
szeparalhatok, tenyészthet6k, és melyek révén az egyes
sejtek kolcsonhatdsai reprodukdlhaté médon tanulma-
nyozhatok. E kutatisok eredményei szamos uj tedria
megalapozdsdban bizonyultak nélkiilozhetetlennek, egy-
ben azonban szdmos olyan djabb kérdést vetnek fol, me-
lyek koziil j6 néhdnynak a megvalaszoldsa csak in vivo
koriilmények kozott lehetséges.

Az emberi bér élettani és kéros folyamatainak vizsgéla-
tdhoz nagy segitséget jelentenek a konvencionalis labora-

tériumi allatokon végzett kisérletek. A féeml8sokon vég-
zett kisérletezés mind koltségessége miatt, mind pedig eti-
kai szempontbdl tavol all az idedlistdl, a leggyakrabban
haszndlatos ragcsalok borének szerkezete pedig nagy fok-
ban eltér az emberi b6rétdl. Az embereken végezhetd ki-
sérletek skaldja ugyancsak etikai megfontoldsok miatt
meglehet6sen sziikos. Ez indokolja, hogy olyan modell-
rendszerek keriiljenek kidolgozasra, melyek segitségével
a human borben lejatszodo folyamatok in vivo vizsgélha-
tok (1. tabldzat).

Kézenfekvd, hogy felértékelddnek azok az experimenta-
lis megolddsok, melyekkel az emberi bér jellemzé tulaj-
donsagait, szerkezeti és funkciondlis sajatossagait megtartd
humaén borbiopszidk tilélését biztosithatjuk. A borszovet
explanticidja segitségével, vagyis tenyésztéedénybe kihe-



Egértorzs Immunhiany tipusa Referencia

Nude T (csaknem intakt B lycy, magas NK aktivitds) Flanagan S. P. 1966
SCID T, B, (nem elhanyagolhat6 NK, leaky fenotipus) Bosma M. 1983
Nude/SCID T, B, (el6z6ekhez képest jobb graftolhatdsdg) Takizawa Y., 1996
SCID/Beige T, B, NK Froidevaux S., 1991
BNX (Beige/Nude/XID) T, B, LAK, NK (leaky fenotipus) Kamel-Reid S.. 1988
RAG-1 T, B, NK, Mombaerts P., 1992
NOD/SCID T, B, NK, makrofag (letalis provirus — rovid élettan.) Prochazka M., 1992
Nude/NOD/SLID T, B, NK, makrofag Meyerrose T. E., 2006
NOD/SCID/B2m(null) T, B, NK, makrofédg (totdl deficiencia — rovid élettant.) Kollet O., 2000
NOD-scid IL2Rgamma(null) | T, B, NK, makrofdg (murin MHC I-II hidny: GVHD-) Shultz L. D., 2008

1. tablazat

lyezett, akar a folyadék-levegd interfazisra emelt human
bérben limitalt idStartam — altalaban maximum 48 éra — all
rendelkezésre, hogy megfigyeléseket végezhessiink. Ha ez
az intervallum elegendd, akkor kénnyen, olcsén €s gyorsan
eléallithatd €16 borszovethez jutunk, amelynek elénye,
hogy a kisérletek gyakorlatilag a létrehozast kovetSen
azonnal kezdhet6k. Ha azonban hosszabb, bonyolultabb
kolcsonhatasokat vizsgald, tobb napos megfigyelést igény-
16 kisérleti rendszerben gondolkozunk, akkor a fenti megol-
das nem megfelel6. Az emberi szovetek immundeficiens al-
latokba valé xenotranszplanticidjaval azonban bizonyitot-
tan hosszu tavi talélésiik biztosithatd, igy a human bdrben
tervezett kisérlet kifutdsa akdr tobb honapos is lehet.

s sz

A szabadon atiiltetett bér lehet teljes vagy részvastagsa-
gu, ez ut6bbit a klinikai zsargonban szokas félvastag bor-
nek is nevezni. A részvastagsidgu bdritiiltetéshez levett
bdr metszési sikja a papillaris dermisben halad. A vételi
technika nagy elénye — a donor szempontjabol, hogy a
donor teriilet a keresztben elmetszett szortiisz6k hamja-
bol gyorsan Ujra hdmosodni képes. Hatrdnya viszont,
hogy az atiiltetett bér csak kevés human irha komponenst
tartalmaz, mely nem alkot egybefiiggé réteget, €s hogy a
bazdlmembran és a bazilis sejtsor sem marad intakt. A
teljes vastagsdgu bdratiiltetési technika a hdmot és az ir-
hit egyarant tartalmaz6 bér atiiltetését jelenti (/. dbra),

1. dbra
Human teljes vastag bdr transzplantdtum klinikai képe
a SCID egérbe valo beiiltetés utan 4 héttel

melynek vétele esetén az ado teriiletet sebészi varrattal
zarni kell. Nagy elénye ennek az étiiltetési metddusnak,
hogy a tilélé bér megdrzi az atiiltetés elotti szerkezetét,
és tartalmazza annak valamennyi kulcsfontossagi 6ssze-
tevgjét, igy a teljes bazdlis hamsejtsort és bazdlmem-
brant, valamint az irha ereit és egyéb komponenseit (2.
dbra). A kiilonféle laboratériumi allatokra, tobbek kozott

2. dbra
Humaén bor graft és a befogadé egér bore dtmeneti
z6najanak mikroszkopos képe, kilokédés, gyulladas jelei
nélkiil

7oz

ragesdlokra torténd szabad bdratiiltetés technikdjat Bil-
lingham és Medawar dolgoztdk ki (4). A homoldg vagy
autolég, Reverdin vagy Thiersch médszere szerint levett
felhamot, vagy fél vastag bért, varrat nélkiil, az egér bo-
rén ejtett 1 cm atmér6ji sebbe illesztették, és pigment-
eloszlasi zavarok, valamint kémiai karcinogenezis vizs-
galatdra hasznaltak fel (5). Csupasz egérre iiltetett human
bor kisérleti felhasznalasardl el6szor 1973-ban szamoltak
be (46). Kruger és munkatdrsai kémiai prokarcinogének
hatdsit vizsgéltdk csupasz egérre liltetett sertés eredetl
xenotranszplantditumon (31). Az eredeti bdratiiltetési
technikdn tobb-kevesebb mértékben szinte valamennyi
azt alkalmazé kutatécsoport médositott (3, 21), azonban
abban mindegyik megegyezett, hogy az atiiltetett bdr
graft részvastagsagu volt. Nagy el6relépést jelentett a tel-
jes vastagsagu bdratiiltetési technika egér modellben tor-
ténd adaptéldsa, mely néhdny technikai nehézség lekiiz-
désével vilt lehetségessé (59). Az atiiltetett bér igy a hdm



mellett az irha komponenst nemcsak a papilldknak meg-
felel6 foltokban tartalmazza, hanem a dermis papillaris
savja is atiiltetésre keriil, annak human eredeti extracel-
luldris matrix, endothel, stb. tartalmdval egyiitt. Az igy
nyert transzplantdtumokban a vizsgdlt folyamatok humén
mikrokodrnyezetben zajlanak, emiatt sokrétlien felhasz-
ndlhatdk, pl. a bdr oregedési folyamatainak vizsgédlatara
(19), dermato-onkolégiai kutatasokhoz (29), UV besugar-
zas vagy karcinogének pigmentélt naevusokra valé hata-
sanak vizsgalatara (33, 22), vagy pl. a psoriasisos bor tu-
lajdonsdgainak behat6 elemzésére (31,15, 2).

Immunodeficiens egértorzsek

Az in vivo kutatdsi lehet6ségek spektrumdt jelentSsen ki-
sz€lesitette a thymushidnyos mutaciét hordozé csupasz
egér torzs felfedezése (14). A hetvenes évektdl kezdve
maig elterjedten hasznalt egértorzs jellemzdje a T sejt-
hiany, megtartott B-sejt dllomany €s igen aktiv természe-
tes 016 (NK) sejt aktivitds mellett (1. tdbldzat). Bosma és
munkatdrsai izoldltdk a VDJ-rekombindz enzim hidnyban
szenvedd stlyos kombindlt immunhidnyos (SCID) egér-
torzset (C.B-17 scid/scid), amely T sejt mellett B-sejt de-
ficiencidval is bir, emiatt a csupasz egérnél jobban tole-
ralja a xenograft beiiltetést (7). Komplex immunhidnya
révén humdan haematolymphoid sejtekkel, foetalis
lymphoid szovettel (32), illetve periférids vénds vér
lymphocytakkal (35) részleges emberi immunrendszer
,,rekonstituélhaté”. Emiatt az elsé és mindmadig a legel-
terjedtebben haszndlt humanizalt modell a HIV fert6zés
patofiziolégidjanak tanulmanyozasara. Hatranya, hogy az
immundeficiencia penetrancidja egyedenként valtozd, és
a SCID egerek NK ativitdsa sem elhanyagolhat6. A SCID
egér beige szinl varidnsa (SCID/beige) éppen ezt a kisér-
leti szempontb6l hatranyos tulajdonsagot kiiszoboli ki: a
beige muticié ugyanis NK aktivitds hidnnyal jar (17). A
BNX (Beige/Nude/XID) egértorzs harmas mutdcidjanak
végeredménye egy hasonldan sokrétli immunhidny, de a
B sejt defektust itt a BTK (Bruton Tyrosine Kinase) en-
zim defektusa okozza (27). Kevésbé vilt elterjedté a
kombindlt immundefektussal biré csupasz SCID egér
(52). ANOD (non-obese diabetikus) egértorzsnek is kite-
nyésztették SCID mutdcidval is rendelkezd véltozatat
(NOD/SCID), amely az el6zbekhez képest jelent6s ma-
krofag deficiencidban is szenved. Hatrdnya a rovid élet-
tartam (43). Csupasz bdrli valtozata is elérheté (Nu-
de/NOD/SCID), (34), mindkét torzs hatranya a rovid
élettartam. A legujabb generacids 332 mikroglobulin-de-
ficiens {B2m(null)} NOD/SCID egerek a tovabbi im-
munhidny miatt a kordbbiakndl is alkalmasabbak humén
Ossejtekkel torténd rekonstiticiora és az Gssejtek repro-
dukalhat6 kisérletes funkciondlis vizsgdlatara (29). Ezen
torzsnek is hatranya a rovid élettartam, ezért csak rovid
tava kisérletek, pl. homing vizsgdlatara bizonyultak al-
kalmasnak. Ugyanezen célra tobb kutatécsoport egymas-
tél fiiggetleniil fejlesztett ki immundeficiens egértorzsek-
bdl génsebészeti eszkozokkel a kozos IL-2 receptor gam-
ma ldncot nem expresszdld (knock-out) egereket {IL2r-
gamma(null)} amelyek tovdbbi lehetSségeket rejtenek

haematolymphoid szovetek és Gssejtek magas hatasfoku
transzplantacidjara, és hosszabb tavu in vivo kisérletek
végzésére (48). ARAG-1 egértorzs a CB-57 egérbdl az 1.
tipust rekombindz-aktivacids gén inaktivaldsdval 1étreho-
zott knock-out valtozat (36). A génhiba a VDJ-rekombi-
ndz rendszerét bénitja, igy a torzs tulajdonsigai 1ényegé-
ben a SCID egerekével egyezdek, thymocytdik CD8”
CD4~ és IL2 receptor-pozitivak, emellett NK-sejt aktivi-
tasuk is kisebb.

Onkolégiai modellek

Az immunhidnyos egerekbe oltott human solid tumorok
valtozé mértékben, altaldban magas szdzalékban megta-
padnak. Humédn CTCL-b6l szdrmazé sejttenyészetnek az
egér bore ala oltdsa lymphomatoid tumorok kialakuldsa-
hoz, s6t visceralis propagatiohoz vezet (54). A legtobb
human tumor azonban ragcsalékba oltast kovetden akkor
novekszik az emberi tumorokhoz hasonlatosan, ha azo-
kat ortotopikusan adjdk, azaz az allatnak abba a szervébe
juttatjdk be, amely emberi szervbdl eredetileg szdrmaz-
tak. Melanoma vonatkozdsdban ilyen ortotop viszonyo-
kat a bor felsd rétegei, a ham, ill. az irha biztositananak,
azonban az egér irhdja nem alkalmas tumorok novelésé-
re. Kerbel kisérletet tett egy ortotopikus melanoma mo-
dell létrehozdsdra csupasz egerek “subdermalis”, azaz
egészen felszines szubkutdn beoltdsaval (11). Az igy ge-
nerdlt tumorok az egér bérben, a mikrokornyezettel nem
kommunikdl6é tumoros csomo kialakuldsdhoz, s6t pszeu-
dokapszula képzd8déshez vezetnek. Ezzel szemben a
SCID egerekre iiltetett human bdr igazi ortotopikus mi-
liét biztosit, amelyben a tenyésztett human melanoma
sejtek beoltdsa az eredeti tumorokhoz hasonld, lokdlisan
invaziv architektirat eredményez (24). Herlyn munka-
csoportja RAG-1 (Rekombindz-aktivalé gén-1 deficiens
knock-out) egerekre iiltetett human fitymabdrben észlel-
te melanoma megjelenését. A graftot egyszeri DMBA
kezelést kovetéen tobb hénapig kréonikus UV-B expozi-
cionak tették ki (hetente 3x a MED 2x-ével sugaraztik
be). A human bérben atipusos melanocytas laesiok je-
lentkeztek, egy esetben pedig noduldris melanoma kelet-
kezését észlelték (1). A docetaxel terdpia hatasat vizsgal-
va human fej-nyak tumorral xenotranszplantdlt SCID
egerekben megéllapitottdk, hogy az ismerten taxanre-
zisztens tumorok novekedését a tumorokba adott citosz-
tatikum nem befolydsolta. Taxanérzékeny tumorok ese-
tén a tumor folott ejtett sebzésbe direktben adott kemo-
terdpia effektivnek bizonyult, anélkiil, hogy a sebgyé-
gyulast zavarta volna (60). Nem csak melanoma, hanem
mds human bdrtumor novekedésének kisérletes in vivo
vizsgdlatat is eldsegitheti az immunhidnyos egerekre
transzplantdlt human bér modell. Basalsejtes carcinoma
(BCC) kisérleti allatok bérében nagyon alacsony arany-
ban tapad meg, mig a humén bdr xenograft altal biztosi-
tott szervspecifikus mikrokornyezet a korabbiaknal jobb
tumor megtapaddsi aranyt eredményez (18). Ez a kisér-
leti rendszer a humdn BCC bioldgidjanak eddiginél be-
hatobb megismerését, Uj terdpids lehetdségek tesztelését
teszi lehet6vé.



Inflammatorikus valasz vizsgalata

A TPA indukalta bérgyulladas természetének SCID egér
boérében torténd elegans vizsgalatdval kimutathaté volt
mind a gyulladds, mind a Ciklosporin-A 4ltal kivaltott
gyulladdscsokkentés funkciondlis T-sejtektdl fiiggetlen
volta (47). A SCID egerekre iiltetett human b&rben proinf-
lammatorikus molekuldk lokdlis addsdval steril gyulladds
hozhat6 1étre, melyet gyulladasos allapotra jellemzd endo-
thelidlis adhéziés molekuldk expresszidja kisér (59). A to-
vabbiakban a modell lehetdségeit kihasznalva sikeriilt a
kiilonféle cytokinekkel kivaltott hasonl6 gyulladdsos reak-
ciokat kiilonbdz6 csoportba sorolni. Ezek eltérének bizo-
nyultak aszerint, hogy a kiilonféle, gyulladds kapcsan exp-
resszalodo adhéziés molekuldk ellen termelt blokkol6 ha-
tasi monoklondlis antitestek megakadalyozzak-e a gyulla-
dast vagy sem (42). A SCID egéren novekvé human bér
transzplantaitumba novekedési faktorok és cytokinek loka-
lis overexpresszidjat el6idéz6 adenovirus konstruktokat is
be lehet injekcidézni. A humdan bor szerkezetét hatdsosan
képesek megvaltoztatni a lokdlisan termel6d6 anyagok, a
VEGF és angiopoietin (neovaszkulariziciét eldidézve), a
PDGEF és TGF-béta (kotdszovetes szaporulatot okozva) va-
lamint egyes kemokinek, mint az IL-8, MCP-1, melyek
gyulladésos sejteket vonzanak a graftba (20). Ezzel a méd-
szerrel a bor gyulladdsos, tumor novekedési és sebgyo-
gyulasi folyamatainak egyes 1€péseit modellezhetjiik.

Immunbiolégia, gyogyszerkutatas

A molekuldris bioldgia azon dga, amely a transzlaciés kuta-
tasokkal foglalkozik, a gydgyszer-hatékonysagi vizsgalatok
végzését is segiti. Az alkalmazhaté humanizalt xenot-
ranszplantatum modellek mara a bérgyogydszati gyogysze-
rek kifejlesztésének is fontos eszkozévé viltak (40). Az
egészséges humdn borrel transzplantalt SCID egerek ké-
s6bb allogén maddon intraperitonedlisan adott periférids vé-
nds vér lympho-monocytdk segitségével rekonstitudlt egye-
deiben a graft teriiletében human T-sejtek invazidja és ko-
vetkezményes microvascularis kdrosodas jelei észlelhet6k
(50, 37). Mivel a ragcsalékban nincs LFA-3 expresszio, ez
a modell biztositotta az in vivo experimentdlis hatteret, ez-
zel a lehet8séget ahhoz, hogy huméan LFA-3 elleni terapids
stratégidk kidolgozésra keriilhessenek. Ezen koncepcid ve-
zetett a psoriasisban effektiv alefacept, human LFA-
3/1gG(t) fuzids protein kifejlesztéséhez (13). Humanizalt
immunhianyos SCID egerek tetanusz toxoiddal, vagy oxa-
zolonnal végzett szenzitizacidja segitségével késbi tipusu
hiperszenzitivitasi reakcié in vivo létrehozdsa is lehetséges
(53). A huméan T-sejtek akkumuléciéja a transzplantalt bor-
ben, perivascularisan figyelhetd meg, megerdsitve, hogy
ezen sejtek homingja a humén bdrben torténik (41, 55). A
humén lymphocyta aktivédlds és antitest termelés ldncreak-
ci6jaban feltételezetten részt vevd cytokinek megvonasaval
vagy tilzott mennyiségben torténé adasaval (10) az illeté
cytokinek szerepe részleteiben tisztazhaté. A SCID egérben
tilél6 human bdr xenograft segitségével TiO, partikulu-
mok transzepidermadlis penetrdcidjat sikeriilt vizsgalni, és
tovabbi informécidt szerezni az intakt humén bdr nanopar-
tikulumokkal szembeni barrier tulajdonsdgairdl (28).

Autoimmun betegség modellek

Duchosal munkacsoportja megallapitasa szerint SLE bete-
gek periférids vérébdl szarmaz6 monocytikkal transzplan-
talt SCID egerek autoantitesteket termelnek (12). Az SLE
jellegzetes glomerulonephritisre vagy dermatitisre utald
tiinetei az alacsony humadn IgG szint és a DNS ellenes an-
titestek hidnya miatt nem voltak kivélthatok, de hasonl6
kisérleti kortilmények kozott primer biliaris cirrhosis tii-
neteit sikeriilt indukélni (30). Ha a rekonstitucié céljabdl
atopids dermatitises beteg periférids vénds vér lymphocy-
tait alkalmazzak, az egerekben kimutathatéva valik kerin-
g6 humadn IgE jelenléte, amely mennyisége IL-4 addsdval
fokozhat6 (49). A gyulladdsos paraméterek fokozdddsa
bakteridlis eredet(i szuperantigén, Staphylococcus entero-
toxin B adasaval is elérhetd (23). Egészséges human bér
ellen termelt egér IgA passziv transzferével az atiiltetett
human bérben a bullosus IgA betegségre jellemzd vesicu-
la képzodést lehet kivéltani (58). Pemphigus vulgarisban
(PV) szenvedd betegek vérébdl szepardlt lymphocytdkat
adva el6zbleg egészséges humdn (heterolog) bdrrel
transzplantdlt SCID egerekbe, PV-ra jellemz6 direkt im-
munfluoreszcens képet mutatd erosiok jelennek meg a bor
graft teriiletén (25). Mas kisérleti rendszerben az 4tiiltetett
human bdrbe heterolég human T sejteket adva epidermot-
rophismus és lichen planusra emlékezetet citotoxikus
dermatitis valthat6 ki (9). A huméan borrel transzplantélt és
késobb intraperitonedlisan adott humén Th sejtekkel is re-
konstituélt SCID egerekben a sejtek bér irdnytd homingja
jol demonstralhaté és kemokinekkel is befolyasolhat6 (8).

Psoriasis modellek

Krueger (31) kozolte el6szor csupasz egérre iiltetett psoria-
sisos bor tulélését és a fenotipus megmaradasat 11 héten at.
Egy német munkacsoport (6) a graft plakkjaiban keverten,
humén és egér eredetii keratinocytdkat detektalt. Nickoloff
munkacsoportja (39) SCID egérbe iiltetett psoriasisos
plakkbol szarmazé keratotommal vett human bért és 4-6
héten 4t figyelte meg human T-lymphocytak és dendritikus
sejtek tdlélését. Késdbbi kisérletekben aktivalt lymphocy-
ték graftba torténd injekcidzasaval, prepsoriasisos (psoriasi-
sos betegbdl szdrmazd, nem tiinetes) bdrben psoriasist tu-
dott indukalni (38). Ddn kutaték egy monoklondlis antites-
tet generaltak, mely az IL-15 altal indukalt T-sejt prolifera-
ciét €s a monocytak TNF-a produkcidjat effektiven gatolni
képes. Ugyanez az antitest SCID egérben az atiiltetett pso-
riasisos bdr gyulladdsos tiineteinek, tigymint az epidermis
vastagsaganak, a parakeratosis mértékének, és a gyullada-
sos sejtek, tovabbd a proliferdlé keratinocytdk szdmanak
csokkenését idézte el§ (56). Raychadhouri és mtsai (45)
intraperitonealisan adott humanizalt CD28 ellenes monok-
londlis antitestekkel volt képes hasonlé kisérleti szituacié-
ban az Atiiltetett psoriasisos bdr gyulladdsos tiineteinek
mérséklésére. Ugyanez a munkacsoport elegans kisérletso-
rozatban bizonyitotta az ideg eredetli novekedési faktor
(NGF) etiopatogenetikus szerepét a psoriasisos plakkok
Koebner szerinti indukéldsaban. Megfigyeléseiket a SCID
egérbe transzplantdlt tiinetes és normdl nem psoriasisos



kontroll bér NGF-R (p75) pozitiv idegszalai szamanak
Osszehasonlitasdval is alatdmasztottak: elébbiben ugyanis
szignifikdnsan tobb idegrost generalddik (44). Svensson és
munkatdrsai szerint a SCID egérbe atiiltetett huméan boér
hasznos segitség lehet a gydgyszerkutatoknak is a lokdlis
antipsoriatikumok kezdeti tesztelésében (51).

Sebgydgyulas modell
NOD/SCID egerek bérének 30 Gy lokalis irradicidjaval
el6idézett sulyos radiodermatitise gyogyuldsat kisérték fi-
gyelemmel francia kutaték (16), akik human csontvel6i
eredetli mesenchymalis Ossejtek sebgyogyuldsra kifejtett
kedvezd hatdsat észlelték. A sebek gydgyuldsa jelentGsen
felgyorsult, €s a human sejtek tilélését immunhisztokémi-
ai és PCR vizsgalattal igazoltak. A human bor sebgyogyu-
lasi fazisainak vizsgdlata valt lehetségessé SCID egerek
hatara iiltetett teljes vastagsagu boérben ejtett sebek nyo-
mon kovetésével (26). A modell segitségével sorozatos bi-
opszidkban jol megfigyelhetS a dermis €s a dermo-epider-
madlis junkcié extracelluldris matrix molekuldinak és az
ezeket reguldld integrinekenek a jellegzetes térbeni elosz-
lasa és id6beni expresszidja. Humdn sejtekbdl mestersé-
gesen konstrudlt, haromdimenziés bor struktira (OrCel)
beépiilése €s a neodermis valamint a neoepidermis kiala-
kulasa is j6l nyomon kovethet§ a SCID egér modell segit-
ségével (57). llyenkor a transzplantalt teriilet koré, a hu-
man sejtek beépiilésének eldsegitésére és az egér bor
egyébként igen gyors spontdn regenerdcidjanak ellensu-
lyozasara a denudalt hasfalra teflongydirtit kell beiiltetni.
A kombinalt immunhidnyban szenvedd egerek alkalma-
sak haematopoietikus érett sejtekkel vagy Sssejtekkel tor-
ténd transzplanticiora, igy a huméan immunrendszer rekon-
stiticidjara, ezen kiviil a beiiltetett human bér xenograft
tilélését is tobb honapon keresztiil képesek biztositani. Ez
a lehetdség, valamint az elérheté immundeficiens egértor-
zsek sokszintisége kivald lehetdséget teremt a huméan bér
fiziol6gias folyamatainak és megbetegedéseinek jobb
megismerését célzé komplex kisérleti rendszerek kialaki-
tasara, valtozatos in vivo experimentumok tervezésére.

A cikk a Derminova Tamop (TAMOP—4A2.2—08/ 1/2008-0019) ku-
tatasi palyazat tamogatdsaval jott létre.
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Szervtranszplantaciot koveto borgyogyaszati sziirévizsgalat
jelentdsége a non-melanoma bortumorok diagnosztikaja és kezelése
céljabol

The importance of dermatological screening following human
organ transplantation with a view to non-melanoma skin cancer’s
diagnosis and therapy

FEKECS TAMAS', KADAR ZSOLT', LENGYEL ZSUZSANNA', BATTYANI ZITA',
KALMAR-NAGY KAROLY?, SZAKALY PETER’, WEBER GYORGY",
HORVATH ORS PETER’, FERENCZ ANDREA’

OSSZEFOGLALAS

Transzplantdciot kovetden kialakulé leggyakoribb tu-
morok a non-melanoma bdértumorok. Klinikai kollabo-
rdcio keretein beliil - Magyarorszdgon elséként — szer-
z0k bevezették a transzplantdlt betegek rendszeres bor-
gyogydszati sziirdvizsgdlatdt, valamint vizsgdltak kiala-
kuldsuk gyakorisagdt és kivalto tényezdit. 2008 szep-
temberétol 116 szervtranszplantalt beteget vontak be a
vizsgdlatba. Ez a betegek teljes testfeliiletének borgyo-
gydszati vizsgdlatabdl és a rizikofaktorokat felmérd kér-
doiv kitoltésébdl allt. A sziirdvizsgalat sordn 11 beteg-
nél 16 non-melanoma bdértumort taldltak, melyek kiala-
kuldsanak dtlag ideje a transzplantdciot kévetden 4.1 év
volt. A szévettani vizsgalat 13 basocellularis carcino-
mat és 3 spinocellularis carcinomdt igazolt. A bortumo-
rok eldforduldsa szignifikansan magasabb volt azokndl
a betegeknél, akiknek életiik sordn 2 vagy tobb napégé-
siik volt, vagy tartésan kiiltéri munkat végeztek, vala-
mint rendszeresen nem haszndltak fényvédd krémet. Ed-
digi adataik igazoljdik a transzplantdlt betegek rendsze-
res borgyogydszati sziirésének jelentdségét, valamint a
szorosabb egyiittmiikddés fontossdgdt a transzplantd-
cios sebészek és borgyogydszok kozott.

Kulcsszavak:
borgyogyaszati sziirés - transzplantacio -
non-melanoma bértumor

SUMMARY

Increasing evidence, that non-melanoma skin cancers are
the most frequent tumours in transplanted patients. The
present study aimed to set going first Hungarian
dermatological screening program to establish the
incidence of non-melanoma skin cancers after organ
transplantations. 116 adult, white skin-typed transplanted
(kidney, simultaneous-pancreas-kidney) patients have been
involved from September of 2008 on the Surgical Clinic of
Pecs University. All patients were examined one
dermatologist for non-melanoma skin cancers by a full skin
examination, and they filled a standardized questionnaire.
Screening resulted 16 non-melanoma skin cancers with a
median duration since transplantation of 4.1 years.
Histology showed 13 basal cell carcinoma, 3 squamous cell
carcinoma, and the ratio of basal cell carcinoma:
squamous cell carcinoma was 4:1. Incidence of non-
melanoma skin cancers was significantly higher on patients
who had 2 or more sunburn prior to transplantation, or
had outdoor workplace or had not used sunscreen cream.
These data confirmed the relevance of skin cancer
surveillance for transplant recipients and the closed-
cooperation between Transplantation and Dermatological
Centres. Our results correspond with the international
statistics, excepting basal cell carcinoma:squamous cell
carcinoma ratio. So, further studies are needed to elucidate
this difference.

Key words:
dermatological screening organ
transplantation, non-melanoma skin cancer



Az utdbbi évtizedekben végbement fejlédésnek koszon-
hetden a szervtranszplantacié ma vildgszerte rutin eljaras-
nak tekinthet6. A poszttranszpalnticiés idészakban
hosszantart6 immunszupressziv kezelésre van sziikség,
ami fokozza a daganatos betegségek kialakuldsdnak valo-
szinliségét (1). A betegek tilélése az egyre korszeriibb ke-
zeléseknek koszonhetden jelentSsen javult, amely tovdbb
noveli a tumorok megjelenésének esélyét is (2-3). A leg-
gyakrabban kialakulé daganatok a transzplantalt betegek-
nél a bértumorok (4-6).

A bér ham eredeti, non-melanoma daganatainak
(Non-Melanoma Skin Cancer, NMSC) két nagy szo-
vettani csoportja ismert: a basocellularis carcinoma
(BCC) és a spinocellularis carcinoma (SCC). A BCC a
leggyakoribb malignus emberi tumor, amely nagyobb
szamban alakul ki, mint az el6fordul6 6sszes malignus
daganat egyiittvéve (2). A BCC ritkdn ad metasztazist,
els6sorban lokdlis invazivitdst mutat. El6fordulasuk a
fejen a leggyakoribb (90%), mig a fels6 végtagokon és
a torzson 10%. Minden esetben eltdvolitdsuk javasolt
(sebészi kimetszés, sugdrterdpia, cryoterdpia), tekintet-
tel arra, hogy a kornyezd szoveteket destrudlhatja. Na-
gyobb kiterjedtség esetén, értelemszertien radikalisabb
eltavolitas indokolt. A SCC predilekciés helyei a fej, a
tarkd, a hat, az alkarok, a labszarak €s az anogenitdlis
régié. In situ formdja invaziv SCC-v4 alakulhat 4t,
amely megndveli a metasztdzisok kialakuldsdnak lehe-
t&ségét (7).

A kutatdsok egyontetlien igazoljdk, hogy transzplanté-
ciot kovetéen-immunszuppresszié hatasara- kozel 10-
szeresére n6 a malignus bértumorok el6forduldsa a nor-
mal populdcidhoz képest (8). Mig a BCC 4-10 szer gya-
koribb, mint a SCC a nem transzplantalt populaciéban,
addig transzplantdltakndl ez az arany forditott (9). Iro-
dalmi adatokbdl ismert, hogy a SCC kialakuldsdnak va-
16szinfisége mintegy 100-szor na-

kezelés, mind a krénikus napfényartalom id6tartama ex-
ponencidlisan fokozza a prevalenciat. A beteg kora, kréni-
kus virusfert6zottsége, genetikai rizikofaktorai, kordbbi
citosztatikus kezelése tovdbbi altaldnos rizikétényezének
tekinthetd.

A European Best Practice Guidelines (EBPG) szakért6i
csoportja altal 2002-ben kozzétett iranyelv felhivta a fi-
gyelmet a profilaxis fontossdgara transzplantélt betegek-
nél. Javasoltdk a transzplantdlt betegek rendszeres bor-
gyogyaszati szlrdvizsgalatat és felvilagositasat, valamint
a diagnosztizdlt bértumorok minél kordbbi sebészi eltd-
volitdsat és szovettani vizsgdlatat (11). Tekintettel arra,
hogy hazai szakmai protokoll nem &ll rendelkezésre az
EBPG irdnyelveit alapul véve a pécsi Sebészeti Klinika
gondozdasaban allé vese- és hasnyalmirigy-vese transzp-
lantalt betegeknél rendszeres bérgyogyaszati szir6vizs-
galatot vezettiink be és megkezdtiik a rizikétényezdk fel-
mérését.

Betegek és modszerek

Prospektiv klinikai vizsgdlat keretén beliil 2008 szeptemberétdl a
pécsi Sebészeti Klinika Transzplantacids Osztalydnak gondozasa-
ban 4ll6 vese- és hasnyadlmirigy-vese transzplantacion atesett bete-
gek rendszeres borgyodgyaszati szlirdvizsgalatot vezettiink be. Mun-
kank sordn a vizsgdlatokon 116 beteg (70 férfi, 46 no) vett részt,
akik adatait ismertetjiik. Teljes testre kiterjed borgyogydszati vizs-
galat tortént valamennyi betegnél az EBPG ajanlasanak megfele-
16en (/. tabldzat). Adatlapot toltottiink ki a rizikofaktorok felméré-
se céljabol, melyet a 2. tabldzatban foglaltuk 6ssze. A betegek atlag
életkora 49,3 év, a legfiatalabb 12 éves, a legidGsebb 76 éves volt.
A klinikai vizsgdlatokat a Pécsi Tudomanyegyetem OEC Regiona-
lis Kutatas-Etikai Bizottsdga 2008. 06. 27-i iilésén 3220. szam alatt
engedélyezte.

Az adatok elemzéséhez leir statisztikat (n, atlag, %) alkalmaz-
tunk. A szignifikancidt a Student t-teszt segitségével hataroztuk
meg. A szignifikdns eltérésnek a p<0.05 értéket tekintettiik. A sta-
tisztikai analizist a MicroCal Origin (ver.6.0) program (Microcal
Software, Northampton, MA, USA) felhasznalasaval végeztiik.

gyobb az emlitett betegcsoport- Ajénlas Evidencia szint
ban. A BCC el6fordulésa is gya-
koribb, de elmarad a SCC-hoz ké- | Beteg felvilagositasa a transzplantéciot kovetd bértumorok C
pest (10). veszElyérol és az onvizsgdlat fontossdgaral.

Régota ismert az immunszup- . . B o J , J

p; fo 4 . Primer prevencié: napfény expoziciétdl valo tartézkodas A

ressziv kezelés €s az ultraibolya R . o .
sugdrzds (UV) tumorkialakuldst (0ltozkodési szokasok, fényvéddk hasznalata).
'eloseglto szerepe (4-6, 8',10)' Az A recipiensek a premalignus bdrelvaltozasokkal B
immunszupressziv - kezelés egy- .. . . . . . .

c .. . >, (szemdlcs, epidermodysplasia verruciformis, aktinokeratosis)
részt csokkenti a szervezet antivi- L . B L . L

o . . L g miel6bb forduljanak bérgydgydszhoz a megfeleld kezelés és
rdlis mechanizmusainak mikodé- o o
sét, el6segitve ezzel a human pa- | clendrzések céljabol.
pilloma virus (HPVS, HPY16; Bértumorok megfeleld technikéval, az épben torténd eltavolitasa. B
HPV18, HPV20) daganatképzd
hatdsat, masrészt csokkenti a szer- | Szekunder prevencid: rendszeres bérgyégydszati ellendrzés, C
vezet tumor ellenes védekezését. | amennyiben lehet, az immunszuppresszié csokkentése.
Az UVB expozicié az epidermis-
ben 1évG sejtek DNS-ének kérosi- Multiplex és/vagy kitjult bértumorok esetén szisztémas C
tdsdval, mig az UVA az oxigén | retinoidok addsa hénapokig/évekig, amennyiben lehet,
eredetd  szabadgyok képzésével | az immunszuppresszié csokkentése.
vesz részt a tumorok kialakulds-

ban. Mind az immunszupressziv

1. tabldzat: European Best Practice Guidlines
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1. | Név: Sziiletési datum: Férfi N6
2. | Transzplantici6 id6épontja: Transzplantalt szerv:
Vese Vese és hasnydlmirigy
2 Vese Vese és hasnydlmirigy
3. | Bortipus (Fitzpatrick-szerinti osztélyozas’):
4. | Napfény expozici6 felmérése: Dolgozott szabadban/szabadtéri hobbi? Igen Nem
Hany 6rét hetente?
Hany hénapot évente?
Hany évig?
Elete sordn volt-e 2 vagy tobb napégése?
Szokott-e szoldriumozni?
5. | Ha napra megy védi e borét 6ltozkodéssel (kalap, hosszi ujji ruha, stb)? Igen Nem
Hasznal/hasznalt-e fényvédd krémeket?
Transzplantaci6 elott: mindig néha  soha faktor: | ...
Transzplantacié utan: mindig  néha soha faktor: | ...
6. | El6fordult-e a csalddjaban bértumor? Igen Rokonsdgi fok:......cccevveenienuennnnn. Nem
7. | Diagnosztiziltak —e Onnél mar bSrtumort? Igen (Szovettan:........coceveeeenuennnes ) Nem
8. | Mennyi id6 telt el a transzplanticid €s az (els§) bortumor megjelenése KOZOt?......cocuvevveriveeneerienvieenieenns hé/év......
9. | A transzplantacio 6ta jart-e bérgydgydasznal? Igen LY 51.40) o SRR Nem
10. | Immunszuppressziv kezelés: Miébta? Dézis:
szteroid
cyclosporin
mycophenolat mofetil
tacrolimus
sirolimus
11. | Bértumor lokalizécija és tipusa: BCC SCC MM DN Egyéb Miébta?
Fej (orr/arc/fiil) — Hajas fejbor - Nyak
Mellkas — Has - Hét
Felsé végtag/kéz
Als6 végtag

MM: Melanoma Malignum, DN: Dysplasticus naevus

Eredmények

A vizsgalat sordn 116 betegbdl 11-nél Osszesen 16
(13,8%) NMSC-t taldltunk. A tumorosok atlag életkora
60.6 év volt és a nemek megoszlasat egyenlének taldl-
tuk. A szovettani vizsgalat 13 esetben BCC-t (81,25%),
3 esetben pedig SCC-t (19,75%) igazolt. A BCC:SCC
ardnyt 4:1-nek taldltuk. A tumorok lokalizacigjat tekint-
ve szignifikdnsan nagyobb szdmban fordult el6 az arc
tertiletén (13 vs 16, 81,25%; p<0.05). A felsé végtag
12,5%-ban (2 vs 16), mig a torzs 6,25%-ban (1 vs 16)
volt érintett. A transzplantaciot koveté NMSC kialaku-
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2. tablazat: Kérdoiv

lasanak atlag ideje 4,1 év, a legrovidebb 1, mig a leg-
hosszabb 10 év volt.

Szignifikansan emelkedett a NMSC megjelenése azok-
ndl a betegeknél, akiknek életiik sordn 2 vagy tobb napé-
gésiik volt. Ez a 11 NMSC-es betegbdl 10 esetben fordult
elé (10 vs 11, 90,9 %; p<0.05). A jelenleg tumor mentes
105 beteg koziil 32 (30,4 %) ugy nyilatkozott, hogy élete
sordn 2 vagy tobb alkalommal volt napégése. A tumoros
betegek 91%-nak volt szabadtéri munkdja vagy hobbija és
csak 1 beteg hasznalt rendszeresen fényvédé krémet (1%).
A nem tumoros betegek fényvédé haszndlata is alacsony-
nak mondhat6, a 105 betegbdl 23 alkalmazza (22%). A



1. dbra

BCC makroszkopds és szovettani képe

transzplantaltak 80%-a a mitétet kdvetéen nem jart bor-

gyogyaszati vizsgalaton.

2. dbra
SCC makroszkopos és szovettani képe

Szignifikdnsan magasabbnak taldltuk a bdértumorok

kialakuldsat azon betegeknél, akik cyclosporint szedtek

Fej és nyak

Tumormentes | Tumoros
Betegszam 105 11 (9,5%)
Férfi/N6 64/41 6/5
Atlag életkor (év) 493 60,6
NMSC — 16 (13,8%)
BCC — 13 (80%)
SCC — 3 (20%)
BSS:SCC arany — 4:1
Lokalizacio -

13 (81,25 %)*

bérgydgyaszati vizsgalat tortént

Fels6 végtag 2 (12,5 %)
Torzs 1 (6,25 %)
Transzplantici6 utdn eltelt id6 (év) | — 4.1

Elete sordn 2 vagy tobb napégés 32 (30,4%) 10 (66,6%)*
Szabadtéri munka vagy hobbi 69 (65,7%) 10 (91%)*
Fényvédd haszndlata 23 (22%)* 1 (9%)*
Immunszupresszi6 tipusa

Cyclosporin 43 (41%) 10 91%)*
Mycophenolat mofetil 97 (92%) 9 (82 %)
Transzplantaciét kovetéen 22 20%) 0

3. tabldzat: A sziirés eredményei
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(10 vs 11, 91%; p<0.05), mig a jelenleg bortu-
mor mentes betegeknél ez a szdm 43 (43 vs
105, 41%). A mycophenoldt mofetil (MMF)
szedése megkozelitSleg azonos ardnyd volt a
NMSC-es (82%) és bortumor mentes betegek-
nél (92%) (3. tablazat).

Megbeszélés

A transzplantaciot kovetéen kialakuld leggya-
koribb tumorok a bdérdaganatok, amelyek
kialakuldsdban szerepet jatszik a betegeknél
alkalmazott tartés immunszupressziv kezelés.
Az igy kialakulé immunhidnyos allapot hata-
sara nemcsak a fert6z6 dgensekkel szembeni
fogékonysdg nd, hanem a daganatsejtek felis-
merése és eliminalasa is karosodik (12).

Az EBPG ajanlasanak megfelelen végzett
szlirGvizsgalatkor 116 beteg bdrgydgydszati
vizsgdlata sordn 11 betegnél Osszesen 16
NMSC-t diagnosztizaltunk. A szovettani vizs-
galatok 13 esetben BCC-t, 3 esetben SCC-t
igazoltak. A legtobb kozlemény a transzplan-
taciot kovetden a BCC:SCC arany megfordu-



lasat irta le. Popov és mtsai 185 vesetranszplantalt beteg
vizsgalatakor a BCC:SCC aranyt 1:4-nek talalta (13).
Beteganyagunkban nem tapasztaltuk az arany megfor-
duldsat, melynek pontos okdnak tisztizdsara a beteg-
szam novelése mellett tovabbi vizsgdlatok sziikségesek.
A kialakulé tumor szovettani tipusdban a gydgyszeres
kezelés osszetétele mellett valdszintileg szerepet jatszik
a foldrajzi elhelyezkedéssel 6sszefiiggd napfény expozi-
ci6 és a bdrtipus is (14-15). Kindban 498 vesetranszp-
lantalt beteget vizsgéltak, akiknél a leggyakoribb tumor
urolégiai volt, és 0sszesen 1 esetben mutattak ki bortu-
mort (16).

A NMSC lokalizaciéja megfelelt a nem transzplantalt
populdciéban el6fordulénak, ennek megfeleléen az arc
81,25%-ban, a fels6 végtag 12,5%-ban, mig a torzs
6,25%-ban volt érintett. Tobb kozlemény is hasonlé elhe-
lyezkedést talalt (8-10, 17). Szirdvizsgalatunk alapjan a
transzplantaciét kovetd NMSC kialakuldsanak atlag ideje
4,1 év, mely megfelel a nemzetk6zi adatoknak (14, 17).
Figyelembe kell azonban venniink, hogy csak rendszeres
borgydgydszati szlirdvizsgalat esetén tudjuk a transzplan-
tacio és a ,,de novo” bdértumor megjelenése kozott eltelt
id6t egzaktul meghatarozni.

Ismert, hogy a bértumorok kialakuldsaban kiemelt sze-
repe van a napfény expozicidnak, és a napfény elleni vé-
delemre nagy hangsulyt kell fektetni a transzplanticiot
kovetd id6szakban is (10, 18-19). Woolley és mtsai 300
beteg bevondsdval készitett vizsgdlatukban a betegek
54%-nal regisztraltak napégést (20). Eredményeink alap-
jan azoknal a betegeknél, akiknél életiik sordn 2 vagy
tobb napégés fordult eld vagy jelentds napfény expozi-
cionak voltak kitéve (szabadtéri munka vagy hobbi) szig-
nifikdnsan tobb NMSC-t taldltunk. A jelenleg még tumor-
mentes betegek 30%-nak volt élete sordn 2 vagy tobbszo-
ri napégése, mely jelzi szdmunkra a veszélyeztetett be-
tegcsoport felvildgositdsdnak fontossdgit és a rendszeres
szlir6vizsgalatokon val6 megjelenés preventiv szerepét.
Debray és mtsai 2009-es cikkiikben tobb mint 1300
transzplantdlt gyermeket vizsgaltak és azt talaltdk, hogy
bértumor egy esetben sem fordult elé (21). Ez az ered-
mény szintén aldtdmaszthatja a krénikus napfényértalom
tumorképzodés eldsegitd szerepét, hiszen a gyermekeket
korukbdl kifoly6lag kevesebb napfény expozicié ér. Be-
teganyagunkban rendkiviil alacsony volt a betegek tuda-
tos védekezése a napfény karos hatdsai ellen, akar ruha-
zat, akar fényvédd krémek hasznalataval, pedig mar Ma-
gyarorszagon is elérhet egy kiilfoldi cég altal, kifejezet-
ten immunszuprimalt betegek szdmara kifejlesztett fény-
védsd krém. Egyre tobb eurdpai orszdgban javasoljak a
transzplantdlt betegek évenkénti bdrgydgydszati szilirését
(22). Urwin és mtsai 2009-es kozleményében megemli-
tik, hogy az Amerikai Transzplanticiés Tarsasag veset-
ranszplantaltak szamara évente kifejezetten bértumorokra
iranyul6 sziirést javasol (23).

A poszttranszplantacids bértumorok kialakuldsdaban az
immunszupressziv kezelés is szerepet jatszik. A prospek-
tiv vizsgalatok egyértelm Osszefliggést mutattak a cyc-
losporin szedése és a tumorok kialakuldsanak gyakorisdga
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kozott (12). Vizsgalatunkban kimutattuk, hogy a NMSC
el6forduldsa szignifikdnsan magasabb a cyclosporint is
szed6 betegek kozott. Ennek {6 oka, hogy fokozza a daga-
natprogresszidban szerepet jatszo novekedési faktorok
termelddését (24). Az irodalmi adatok szerint az antiproli-
ferativ hatdsi MMF-el torténd kezeléskor a borrdk és
egyéb szolid tumorok ritkdbban fordulnak eld (25-26).
Sziréprogramunkat a betegek pozitivan fogadtiak. Tobb
esetben fény dertilt évek 6ta fenndlld bdrbetegségekre is
(mikézis, ekcéma, stb), melyek kezelésével a betegek kelle-
metlen panaszoktdl szabadultak meg. A transzplantalt bete-
gek korében végzett rendszeres borgyogydszati szlirévizs-
gdlat alapvetd fontossdgu a poszttranszplanticids bdrtumo-
rok prevencidjdban, diagnosztikdjdban és kezelésében. A
betegek érdekeit szem el6tt tartva érdemes lenne hazank-
ban is szorosabb egyiittmiikodést kialakitani a transzplanta-

ciés szakemberek és bérgydgyasz szakorvosok kozott.
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Az iilés programpontjai szerint dr. Temesvdri Erzsébet beszamolt a Munka-
csoport 2010. évi tevékenységérdl, majd a Fragrance mix II. magyarorszagi
multicentrikus vizsgalatdnak szakmai tanulsagairdl tartott el6adast.

Dr. Balé Banga J. Matyds ,,A kontakt dermatitis és gyogyszer-tiulérzékenység
T sejtes mechanizmus eltérései” cimmel sajat vizsgalatokra alapozott tudoma-

Tovabbi eldaddsok sordban dr. Ponyai Gyorgyi ,,Az élelmiszer atopy patch
teszt” standardizdldsdnak folyamatdt valamint gyakorlati felhasznédlhatésagat
részletezte, dr. Altmayer Anita a contact urticaria tiinetcsoport klinikai tiinet
egylittesét, mechanizmusat,provokal6 faktorait foglalta 6ssze. Dr. Fabos Bedta
,, Epicutan vizsgalatokkal szerzett tapasztalataink Somogy megyében” c.
el6adasaban kiemelte a PPD kontakt szenzibilizacié ut6bbi években tapasztalt
sulyos klinikai megjelenéseit. Dr. Vdrszegi Dalma a szemcseppek kivaltotta
bortiinetek koziil elsdsorban az irritativ reakcidok gyakorisdgdra és terdpids meg-
kozelitésére hivta fel a figyelmet. Dr. Nagy Gabriella hazankban az ut6bbi hé-
napokban tapasztalt dimetil-fumarat kontakt allergén klinikai tiineteit €s az ez
ideig nem kozismert expozicios lehetdségeket Osszegezte.

Dr. Kohanka Valéria ,,Tomeges foglalkozasi bérbetegségek bejelentése 2005-
2009 c. eléadasdban a témakor sajatos hazai értelmezését és gyakorlatat adta

Dr. Temesvari Erzsébet

14



BORGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI SZEMLE 87. EVF. 1. 15-20.

Szegedi Tudomdnyegyetem Altaldnos Orvostudomdnyi Kar
Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kozpont
Borgyogydszati és Allergologiai Klinika
(igazgato: Dr. Kemény Lajos egyetemi tandr)’,

I1. sz. Belgyogydszati Klinika és Kardiologiai Kozpont
(igazgato: Dr. Forster Tamds egyetemi tandr)’,
Daganatpatolégiai és Molekuldris Diagnosztikai Laboratorium, Szeged
(Laboratoriumvezetd: Dr. Krendcs Ldszlo)’

Leukaemia cutis

Leukemia cutis

VARGA JOZSEF DR.', VARGA ERIKA DR., BATA-CSORGO ZSUZSANNA DR.,
PIUKOVICS KLARA DR.%, BAGDI ENIKO DR*, KRENACS LASZLO DR,
KEMENY LAJOS DR.'

OSSZEFOGLALAS

Leukaemia cutisrol beszéliink akkor, ha a malignus hae-
mopoetikus sejtek megjelennek a bdérben. A bdrtiinetek
igen vdltozatosak lehetnek, ennek kovetkeztében megkii-
lonboztetésiik egyéb borbetegségektdl nehézséget okozhat.
Leukaemia cutis leggyakrabban systemds leukaemia
kialakuldsdt kovetden jelentkezik, de ritkdn felléphet még
azeldtt, hogy a malignus sejtek infiltralndk a csontveldt,
vagy megjelennének a periférias vérben. Ez utobbi eset-
ben beszéliink az tigynevezett aleukaemidas formdrol.

A borérintettség leggyakrabban monocytds és myelomo-
nocytds leukaemia tipusokndl fordul eld. A szerzék két
olyan acut monocytas illetve myelomonocytdas csoportba
sorolhato leukaemids esetet ismertetnek, ahol a betegség
primeren bortiinettel jelentkezett. Egyik esetben a bérma-
nifesztdacio vezette be a betegséget és kezdetben vérképel-
térés sem volt. A mdsik esetben egyszerre jottek létre a
borlesiok és a leukaemids egyéb eltérések.

SUMMARY

Leukemia cutis means the infiltration of the skin by
neoplastic leukocytes. Appearance of skin symptoms are
diverse and it can be difficult to differentiate them from
other skin diseases.

In most cases leukemia cutis evolves after the diagnosis
of systemic leukemia has been established. Occasionally
skin infiltration can occur before bone marrow or

peripherial  blood involvement, which is called
aleukemic leukemia cutis”. Leukemia cutis is most often
found in patients with acute monocytic —and

myelomonocytic leukemia. We reviewed two cases of
monocytic and myelomonocytic leukemia, where the skin
symptoms developed primarily. In the first case the
leukemia started with skin symptoms without any
alteration in the complete blood count. In the second case
both skin and systemic symptoms were observed at the
same time.

Kulcsszavak: Key words:
leukaemia cutis - aleukaemias leukaemia leukemia cutis - aleukemic leukemia
cutis cutis
A leukaemia cutis ritkdn el6fordulé megbetegedés. Esetismertetések

A leukaemia kapcsan el6fordulé bértiineteknek két tipu-
sa ismert, melyek specifikusak és nem specifikusak le-
hetnek. A nem specifikus borlesiok kozé tartoznak az
opportunista fert6zések bdrtiinei, az adverz gydgyszer-
reakciok, a graft versus host betegség, a leukocytoclasti-
cus vasculitis, a pyoderma gangrenosum, a Sweet synd-
roma, vagy purpurdk kialakuldsa(l). Ezek az esetek
40%-4aban jelentkezhetnek(2). Megkiilonboztetésiik fon-
tos a specifikus bdrtiinetektdl, mikor malignus haemopo-
etikus sejtek infiltraljak a bort. Ez utébbi esetben beszé-
liink leukaemia cutisrdl.
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1. beteg:

Az 54 éves nGbeteg korabbi anamnézisében hypertonia, tachycardi-
as rohamok miatti radidfrekvencias ablatio, valamint 28 évesen
Toxoplasma infekci6 szerepelt.

2 héttel ambulanciankon valé jelentkezése eldtt alakultak ki a
torzson és a homlok teriiletén rapidan progrediald, szubjektiv pa-
naszt nem okozé lividvoros papuldk, plakkok, csomdk (/. dbra).
Adenomegalia, 1ép- vagy mdjmegnagyobbodds nem volt. A klini-
kai kép alapjan sarcoidosis, Sweet syndroma, vagy haematologiai
letén 1évd egyik tiinetbdl szovettani vizsgalatra probaexcisio tor-
tént és kivizsgalast kezdtiink. Az ekkor elvégzett rutin laboraté-
riumi vizsgalatok enyhén emelkedett LDH és AST értéket mutat-



lett. A hasi-kismedencei ult-
rahang vizsgdlat lymphade-
nomegalidt és splenomegali-
at nem igazolt, csupan vese-
cystait és angiomyolipomat
talalt.

Az id6kozben elkésziilt
szovettani vizsgalat ugyanak-
kor monoblastos bérinfiltra-
cié fenndlldsit igazolta. Az
ezt kovetden elvégzett csont-
vel§ biopszia acut monocyter
leukaemia korai szakdt mu-
tatta  nucleophosmin 1
(NPM1) mutacié pozitivitas-
sal, FMS-like tyrosine 3
(FLT3) kinaz ITD mutécié
negativitassal. A cytogeneti-
kai vizsgalat 8-as kromoszo-
ma triszomiat talalt.

Szovettan:  Mikroszkopo-
san a bdr teljes vastagsagara
kiterjed6 infiltratum latszott.
Az epidermis ép, az infiltra-
tum az epidermistdl hatarvo-
nallal elkiiloniilt. Az infiltra-
ciot okozo sejtek élénk mito-
tikus aktivitast mutaté blastos
alakok, kerekded, ovalis,
) vagy enyhén indentalt mag-

1. abra gal, egy-két j6! lathaté nucle-
1. beteg: A torzson és a homlok teriiletén lividvoros papulak, plakkok, csomok olussal, finoman diszpergalt
magchromatinnal, j6l kivehe-
t6  cytoplasma  szegéllyel
(2. abra).

Immunmorfolégiai vizsga-
lattal az atypusos blastos sej-
tek lizozim+, CD68+,
CD56+, MPO-, CDI123-,
CD 20- immunphenotypust
mutattak, ez monocyter folya-
matot bizonyitott (3. dbra).

A latott kép acut monocyter
leukaemia bdérmanifesztacio-
janak felelt meg.

Jamshidi biopszia acut mo-
nocyter leukaemia korai sza-
kaszat igazolta. Az NPMI
mutacié pozitiv, az FLT3 ki-
naz ITD mutédcié negativ volt
(4. dbra).

A diagnodzisnak megfele-
I6en a beteg a haematologiai
osztdlyra keriilt, ahol ,,7+3”
protokoll szerinti indukcids
kezelésben részesiilt: 7 napig
cytosin-arabinozid, 3 napig
anthracyclin (Idarubicin) ke-
zelést kapott, melyet a mono-
cyter folyamat miatt etopo-
siddal egészitettek ki. A ke-
zelés bevezetése utdn mar
4-5 nappal regredidltak a
bértiinetek. A késGbbiekben

1. beteg: A bér teljes vastagsdgdra kiterjedd infiltratum l4thatd, mely az epidermistdl elvégzett kontroll Jamshidi
Ikiiloniil. A sejtek élénk mitotikus aktivitast mutat6 blastos alakok biopsia leukaemids scjtpopu-

¢ : d ; laciét mdr nem mutatott,

(HE, eredeti nagyitas 5x, 40x) komplett remissziét irt le. Ezt

kovetden a beteg konszolida-

tak, a qualitativ vérképben, a m4j- és vesefunkcidkban kéros elté- 16 kezelésként 2 ciklus nagy dézisu cytosin-arabinosid kezelésben
rés nem volt. részesiilt. Haematologiai alapbetegsége a konszoliddl6 kezelést ko-

A sarcoidosis lehetSsége miatt elvégzett Mantoux-préba nor-  vetden 7 hénappal komplett remissziéban van. Bére tovébbra is tii-
mergias volt, az Osszehasonlité kéz- és mellkas rontgen negativ  netmentes.
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2. beteg:

Az 53 éves nbbeteg panaszai
néhany héttel az elsé vizsgd-
latot megel6z6en jelentkez-
tek: a mons pubis és az alhas
teriiletén furunculusoknak téi-
né elvdltozdsok  jelentek
meg, melyek kifekélyesedtek
(5. dbra). Kezdetben sebésze-
ten, majd bdrgydgyaszaton
konzervativ kezelésben része-
siilt. Ezzel egy id6ben gyen-
geség, faradékonysdg, tobb
kg-os fogyas kezdddott. En-
nek kivizsgaldsa sordn vér-
képeltérés igazolodott, felme-
riilt a haematologiai betegség
gyantja. Az emiatt elvégzett
Jamshidi biopszia acut mye-
lomonocyter leukaemidt iga-
zolt. A konzervativ kezelésre
nem reagdlé bortiinetek hétte-
rében is felmeriilt az alapbe-
tegség lehetdsége, igy az
egyik hasfali fekély szélébdl
szovettani vizsgdlat tortént.
Ez igazolta a bérben is az
acut myelomonocyter leukae-
mia infiltratiojat.

Szovettan:  Mikroszképo-
san kifekélyesedd, a dermis-
ben 6sszefolyd, savos jellegti
boérinfiltratum latszott, ame-
lyet valtozatos érettségii gra-
nulocyter karakterd sejtek al-
kottak (6. dbra). Ezen sejtek
érési spektruma a kiérett,
szegmentalt granulocytatdl a
monocyta-szerd, illetve pro-
monocyta-szeri sejtalakokon
keresztiil a blast/blast ekviva-
lens sejtekig terjedt. Immun-
morfoldgiai vizsgdlattal az
infiltradtum MPO, valamint
CD68  koexpressziét muta-
tott, bar a CD68 a legéretle-
nebb sejtekben inkabb nega-
tiv  volt. Az  utébbiak
ugyanakkor c-kit/ CD(-)117
pozitivnak bizonyultak,
amely az éretlen myeloid ka-
rakteriikre, myeloblast termé-
szetiikre utalt. A c-kit+ sejtek
aranya helyenként az 50%-ot
is elérte. Az infiltratumon be-
liil tobb atypusos megakario-
cyta jelent meg, ami éretlen
myeloid infiltritumok ese-
tén idénként megfigyelhetd
(7. dbra).

Vélemény: Eretlen myelo-
monocyter bérinfiltratum
— leukaemia cutis — acut mye-
lomonocyter leukaemia kap-
csan.

A beteg a haematologiai
osztalyon ,,7+3” indukcids
kezelésben részesiilt (cyto-
sin-arabinosid, Idarubicin,
Vepesiddel kiegészitve). A
kezelés kapcsan vasculitise

3. dbra
1. beteg: Az atypusos blastos sejtek CD68 (A), CD56 (B), lizozim (C) pozitivitast és
CD123 (D) negativitast mutattak

4. abra
1. beteg: A csontvelSben acut monocyter leukaemia korai szakasza latszott,

az infiltratum megegyezett a bérben latottakkal
A: HE, B: CD56, C: CD68, D: NPM1

alakult ki, testszerte fdjdalmas, erythemas plakkok formajaban.  reakcid is dllhatott. A cytostaticus kezelés utan a beteg pancytope-
Ennek hdtterében feltehetGen gydgyszer indukalta tdlérzékenységi  nids lett, szeptikus dllapotba keriilt, majd exitalt.
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5. dbra
2. beteg: A mons pubis és az alhas teriiletén infiltralt kornyezetben fekélyek lathatok

6. dbra

2. beteg: Kifekélyesedd, osszefoly6 borinfiltratum, amelyet valtozatos érettségli
granulocyter karaktert sejtek alkotnak (HE, eredeti nagyitds 5x, 40x)

Megbeszélés

Leukaemia cutisrél besz€liink, ha malignus leukaemids sej-
tek jelennek meg a bdrben. Ez az irodalmi adatok alapjan
az acut myeloid leukaemidk 2-13%-ban fordul el6 (3, 4),
leggyakrabban az acut myelomonocytds €s a monocytds al-
tipusoknal (5, 6). A myelomonocyter tipus esetén 13-27%-
ban, a monocyter leukaemia 10-33%-aban jelentkezhet.
Chronikus myeloid leukaemia részjelenségeként ritkdbban
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fordul elS. (1). Az acut
myeloid leukaemidk
klasszifikaciojat az 1. tdb-
lazatban tiintettiik fel (7).

A bdrérintettség 10Ssz
prognoézisra utal, ilyenkor
az esetek tobbségében, a
diagndzis felallitasat ko-
vetden - a kemoterapia el-
lenére is - 1 éven beliil fa-
talis kimeneteld a beteg-
ség (5). A bortiinetek alta-
ldban néhany hénappal a
leukaemia kezdetét kove-
téen alakulnak ki. Ritka
az ugynevezett aleukae-
mids leukaemia cutis
(ALC), mely izolalt bor-
tiinetekkel  jelentkezik,
egyideji vérképeltérés és
csontvel$ infiltracié nél-
kiil. Ugyanakkor meg kell
emliteni, hogy az iroda-
lomban nem egységes a
nomenklatdra.  Aleukae-
mids leukaemia cutisnak
tekintenek tobb  olyan
esetet is, ahol a bdrtiine-
tek jelentkeztek el6szor,
vérképeltérés nem volt,
de a csontveld biopsia
mar igazolta a betegséget.
Olyan esetek is ismertek,
ahol csontvel6 biopsia
nem tortént (8). Koveté-
ses vizsgalatok alapjan,
az ALC altaldban 1-20
hénap alatt fejlédhet va-
16di  leukaemiava  (5).
Pontosan nem ismert,
hogy a malignus sejtek
hogyan jutnak a bdrbe,
amikor a periférids vér-
ben még nem jelentek
meg, illetve a csontveld-
b6l sem kimutathatok.
El6fordulhat, hogy a leu-
kaemids sejtek extrame-
dullaris helyeken alakul-
nak ki és haematogén uton keriilnek 4t a csontvelSbe vala-
mint a bérbe. Az is lehetséges, hogy ALC esetén a folya-
mat elsédlegesen a borb6l indul ki az embriondlis életben
odakeriilt, latens allapotban 1évé haemopoetikus sejtekbdl.
Egyesek kortilirt csontvel&folyamatot feltételeznek kiindu-
lasi helyként (9).

A betegség klinikailag igen valtozatos megjelenést, el6-
fordulhat soliter vagy multiplex lividvords csomdk, papu-
lak, fekélyek, urticaria esetleg erythroderma formdjaban.



7. dbra
2. beteg: Az infiltraitumban atypusos megakariocytak jelentek meg (A).
A sejtek MPO (B) és CD68 (C) koexpressziot mutatnak.
A legéretlenebb sejtek c-kit/CD(-)117 pozitivak (D)

Acut myeloid leukaemidk WHO klasszifikacidja:

Acut myeloid leukaemia citogenetikai eltéréssel

AMLt (8;21)

AML inv (16) vagy t (16;16)

APL t (15;17)

AMLt (9;11)

AML t (6;9)

AML inv (3) vagy t (3;3)

AML t (1;22) (megakaryoblasztos tipus)

Egyéb entitasok:
AML NPM1 mutaciéval
AML CEBPA mutéciéval

Acut myeloid leukaemia MDS-sel 6sszefiigg6 eltéréssel

Daganatos kezeléssel osszefiiggé6 AML

AML tovabb nem osztalyozhato tipus

AML csekély differencidléddssal

AML érés jelei nélkiil

AML kiéréssel

Acut myelomonocytas leukaemia

Acut monoblasztos/monocytas leukaemia

Acut erythroid leukaemia

Acut megakaryoblasztos leukaemia

Acut basophil sejtes leukaemia

Acut panmyelosis myelofibrosissal

Roviditések: acut myeloid leukaemia: AML,
acut promyelocytds leukaemia: APL,
myelodysplasids syndroma: MDS

1. tablazat
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Ritkan bullosus tiineteket
is leirtak. A leggyakoribb
lokalizicié az arc és a
torzs teriilete. A gingiva
is érintett lehet, elsdsor-
ban szintén a monocyter
és myelomonocyter tipu-
soknal.

A diagnézis felallita-
sdban fontos a szovet-
tani vizsgalat elvégzé-
se. Excisiés biopsia
ajanlott, ¢és immun-
hisztokémiai vizsgdlat
sziikséges a betegség
pontos besoroldasdhoz.
Nincs konszenzus az-
zal kapcsolatban, hogy
mely jelolés a legszen-
zitivebb az  AML
szempontjabol. Cibull
és mtsai CD4, CD34,
CD56, CD68, CDI117,
CD123, TdT, lisosim
és MPO jeloléseket
vizsgdaltak 12 eset kap-
csan. Eredményeik
alapjdn a CD68 és li-
zozim a legszenziti-
vebb az acut myeloid leukaemidban, de az egyes al-
tipusokra nem specifikus (10).

Az acut myeloid leukaemidban leirt cytogenetikai elté-
rések koziil az egyik leggyakoribb a 8-as kromoszéma tri-
szomia, de bdrinfiltraciéval jaré acut myeloid leukaemiat
8-as koromoszdéma triszomidval tarsulva, mint ahogy elsd
betegiinknél taldltuk, ritkdn irtak le (4). Irodalmi adatok
alapjan a 8-as kromoszémat érint6 egyéb rendellenessé-
gek ugyanakkor szignifikdnsan gyakrabban fordulnak el
AML-hoz tarsulé leukaemia cutis esetén, mint borérintett-
ség nélkiil (6).

Az altalunk észlelt két eset koziil az elso kiilonlegessé-
ge, hogy aleukaemids vérképpel tarsult, ami megnehezi-
tette a diagnézis feldllitdsat. A korai helyes diagnézis je-
lent&sége nagy, mert az idében elkezdett megfelel§ keze-
1és mellett a tidlélés javulhat. Masodik esetiink a differen-
cidldiagnosztikai nehézségekre hivja fel a figyelmet, hi-
szen a bdrlesidk kezdetben fekélyek és furunculus képé-
ben jelentkeztek.

IRODALOM

1. Cutaneous lymphoproliferative diseases and related disorders.
In: McKee PH, Calonje E, Granter SR (eds.), Pathology of the
skin, 3rd ed. Philadelphia: Elsevier-Mosby; (2005) 1488-1490.

2. Benez A. és mtsai: Aleukemic leukemia cutis presenting as
benign-appearing exanthema. Acta Derm Venereol (2001) 8/,
45-47.

3. Baer M. R. és mtsai: Acute myelogenous leukemia with
leukemia cutis. Eighteen cases seen between 1969 and 1986.
Cancer (1989) 63, 2192-2200.



Venizelos I. D. és mtsai: Skin relapse of acute myeloid leukemia 8. Gil-Mateo M. P. és mtsai: Aleukemic “leukemia cutis” of

associated with trisomy 8. Acta Dermatovenerol Alp Panonica monocytic lineage. ] Am Acad Dermatol (1997) 114, 937-
Adriat (2007) 16, 77-80. 945.
. Martinez-Poventud G. és mtsai: Aleukemic leukemia cutis 9. Torék L. és mtsai: Monocytds aleukemids leukemia cutis. Orv
praeceding acute monocytic leukemia: a case report. P R Health Hetil (1998) 139, 1585-1587.
Sci J (2008) 27, 256-258. 10. Cibull T. L. és mtsai: Myeloid leukemia cutis: a histologic and
. Cho-Vega J. H. és mtsai: Leukemia cutis. Am J Clin Pathol immunohistochemical review. J Cutan Pathol (2008) 35, 180-
(2008) 129, 130-142. 185.

Vardiman J. W. és mtsai: The 2008 revision of the World Health

Organization (WHO) classification of myeloid neoplasms and

acute leukemia: rationale and important changes. Blood (2009) Erkezett: 2010, VIIL 20.

103, 620-625. Kozlésre elfogadva: 2010. X. 20.

HAZAI HIREK

Batthydny-Strattmann LaszIo sziiletésének 140. évforduldja alkalmdbdl kitlintetéseket adott at dr. Réthelyi
Miklos nemzeti erdforrds miniszter és dr. Szocska Miklos egészségiigyért felelSs dllamtitkdr 2010. oktéber 28-an.

Tobb évtizeden keresztiil végzett, kimagaslé szakmai munkdssagdnak elismeréseként Batthyany-Stratt-
mann Laszlo-dijban részesiilt Prof. Dr. So6s Gyongyvér, a Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszerészeti Kar
Klinikai Gyégyszerészeti Intézetének egyetemi tandra, a Semmelweis Egyetem Bér-, Nemikortani és B6ronko-
16giai Klinika tudomanyos tandcsaddja.

Kiemelkedd szakmai tevékenysége elismeréseként Pro Sanitate Dijban részesiilt Dr. Harsing Judit, a
Semmelweis Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar Bér-, Nemikértani és Bronkolégiai Klinika klinikai f6-
orvosa.

Felel6sségteljes, példamutaté munkdjuk elismeréseként ,,Az Egészségiigyi Miniszter Elismeré Oklevele”
elismerésben részesiilt a Semmelweis Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar Bér-, Nemikértani és Béronko-
16giai Klinika Onkolégiai munkacsoportja.

A kitiintetetteknek szivbol gratuldl a Magyar Dermatolégiai Tdrsulat és a Borgyogydszati és Veneroldgiai
Szemle Szerkesztdsége.

20




BORGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI SZEMLE 87. EVF. 1. 21-23.

Megyei Korhaz Borgyogydszata, Kecskemét
(vezetd foorvos: Orojdn Ivdn dr.)

Az akne hormonalis kezelése

Hormonal treatment of acne

TOROK LASZLO DR.

OSSZEFOGLALAS

Az acne patogenezisében iijabban az androgén hormonok,
a faggyumirigyek és azok lipidjei, a sebum keriiltek az ér-
deklddés eldterébe. Ezek a tények az acne kezelésében nd-
kon tjra aktudlissa tették a hormondlis terdpidt. A kozle-
mény felhivja a figyelmet a felndtt ndi akne prevalencidja-
nak emelkedésére, bemutatja az androgének pilosebaceus
egységre gyakorolt hatasait, azok klinikai vonatkozdsait
és tdargyalja a hormondlis kezelések indikdcioit, az anti-
androgén hatdsu fogamzdsgdtlokat, valamint a hormond-
lis kezelések kivitelezését.

Kulcsszavak:
acne - androgének - antiandrogének -
antiandrogen kezelés

SUMMARY

In the pathogenesis of acne, androgen hormones,
sebaceous glands and their lipids - the sebum - have come
into the limelight. These facts have stressed hormonal
therapy of acne on women again. The article calls
attention to the increase of prevalence of adult female
acne, discusses the effects of androgens on pilosebaceous
unit, their clinical relevance, indications of hormonal
treatments, oral contraceptives with antiandrogen impact
as well as their management.

Key words:
acne - androgens - antiandrogens -
antiandrogen treatment

Az acne a pilosebaceus folliculusok, chrénikus, obstruk-
tiv, gyulladdsos betegsége. Az egyik leggyakoribb derma-
tosis, amelynek sulyosabb formadi jelentds életmindség
csokkenéssel jarnak. Az djabb epidemioldgiai vizsgdlatok
szerint, f6leg fiatal felndtt nékon jelent6s az acne preva-
lencidja (postpubertdlis acne, adolescens acne, vagy acne
tarda). Ez arra utal. hogy az acne a pubertds utdn sem el-
hanyagolhaté bérgy6gydszati probléma, és az érintett nék
ardnya minden feln6tt korosztdlyban magasabb, mint a
férfiaké. Német szerzok felmérései szerint a 25-50 éves
nék mintegy 14%-at érintett (1). Szintén fontos, Ujabb
megallapitisnak szamit a betegség chrénikus voltanak
kiemelése.

Az acne patogenezise: az androgének,

faggyumirigyek és a sebum szerepének el6térbe

keriilése

Az acne multifaktoridlis patogenezisében klasszikusan a
sebaceus mirigyek hyperpldsidjanak, a seborrhoednak; a
folliculdris epithel novekedési és differencidlodasi zavara-
nak, a folliculdris hyperkeratosisnak; a Propionibacterium
acnes fokozott kolonizdcidjanak €s a tarsuld, immunol6-
giai vonatkozdsokkal is kapcsolatos gyulladdsnak tulajdo-
nitottak szerepet. A mai, korszeri szemlélet az acne kelet-

Szponzoralt kozlemény
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kezésében az androgének, a peroxiszoma proliferdciét-ak-
tivalo receptorok (PPAR), a proinflammatorikus lipidek, a
regulatérikus neuropeptidek, proinflammatérikus cytoki-
nek fokozott expresszidja €s a kornyezeti tényezSk (tap-
lalkozas) szerepét emelik ki (10, 12). Az Gj nézet szerint a
Propionibacterium acnesnak a kezdeti gyulladas kialaku-
lasdban nincs szerepe, az csak a késdbbi szakaszban jarul
hozz4 a gyulladdsos tiinetek silyosboddsdhoz.

A kozlemény téma vdlasztdsa szempontjabol a patoge-
nezisben alapvet6 fontossagu androgénekkel és a sebum-
mal foglalkozunk kissé részletesebben. Az androgének
szerepét szamos megfigyelés igazolja. Pl. az acne az adre-
narche idején kezdddik, amikor a mellékvesék nagyobb
mennyiségben kezdenek dehydroepiandrosteron szulfitot
(DHEAS) termelni. Ismert az is, hogy az androgén hor-
monok tul produkcidja (adrendlis vagy ovaridlis hyperpla-
sia, daganat) seborrhoedt ill. acnét vélthat ki. Az androgé-
nek célszervei a faggyimirigyek é€s a follicularis keratino-
cytdk. Mind a sebocytdk, mind pedig a follicularis kerati-
nocytdk felszinén nagy szamban mutathaték ki androgén
receptorok. Androgén hatds alatt a faggyimirigyek meg-
nagyobbodnak, és fokozott faggytitermelés indul el ben-
niik. A sebum szerepét igazolja az, hogy faggyu nélkiil
nincsen acne, tovabba a sebum mennyisége ardnyos az ac-
ne sulyossagaval. Az antiandrogének csokkentik a sebo-
cytak lipid szintézisét és ez dltal kedvezben befolyasoljak



az acnét. A megfelel6 dézisban adott szisztémas oestroge-
nek szintén csokkentik a sebum termelést. Az androgének
masrészrol a fokozzik a folliculdris keratinocytdk prolife-
racidjat, amelynek a kovetkezménye a mikrokomed6 kép-
z8dés. Részben a proinflammatorikus lipidek részben a
folliculdris keratinocytdkbdl szdrmaz6 gyulladdst kivaltd
cytokinek (IL-1-alfa) hatdsara a mikrokomédoébdl gyulla-
dasos jelenségek alakulnak ki (9, 10, 12).

A célsejteken jelentkezd androgén hatas fiigg a keringé
androgének mennyiségétdl, valamint a célsejtek androgén
érzékenységét6l, amelyben jelenleg a genetikai fatorok
meghatdroz6 szerepét hangsulyozzak. Fontos tjabb isme-
ret, hogy a sebocytdk is képesek arra, hogy a gyengébb
androgénékbdl potens, er6sebb androgéneket pl. testoste-
ronbdl dihydrotestosteront éllitsanak els, amelyek a célsejt-
jeiken kifejtik specifikus hatdsaikat. A legtobb acnés beteg-
ben nem mutathaté ki emelkedett androgén szint, vagy ha
az, a nem aknés ndbetegekhez viszonyitva emelkedett is, az
rendszerint a normdlis tartomanyon beliil taldlhat6. Az
ilyen betegeknek nincs endokrinopathidjuk, viszont az ac-
nés régiok faggyimirigyei nagyobb androgén érzékenysé-
get mutatnak, mint a nem acnés régioké (10, 12).

Milyen esetekben gondoljunk endokrinopathiara?

Hyperandrogenizmusra gondoljunk a menstrudcios za-
varral (raromenorrhoea), hirsutismussal, androgenetikus
hajritkuldssal, kifejezett zsiros borrel rendelkezd acnés
nébetegeknél, vagy olyanokndl, akiknél viszonylag
gyorsan sulyos akne alakul ki, kiilondsen, ha az hirsutis-
mussal is tarsul. A hattérben ilyenkor leggyakrabban
polycystds ovarium syndroma (PCOS), kés6i kezdeti
adrendlis hyperplasia, vagy virilizdl6 adrendlis vagy
ovaridlis tumor 4llhat. A hyperandrogenizmus tiinetei
szov6dhetnek inzulin rezisztencidval is. A cushingoid el-
véaltozdsok is lehetnek a fokozott androgén hatds mani-
fesztacioi (7, 10).

Milyen hormonalis vizsgalatokat végeztessiink

és mikor?

Végeztessiink hormonalis vizsgdlatokat, ha az acne mel-
lett hyperandrogenizmusra utal6 tiinetekkel taldlkozunk
(stlyos seborrhoea, hirsutismus, androgenetikus alopecia).
Erdemes hormonilis vizsgaltatokra gondolni olyan nék
esetében is, amikor betegeknek nincsenek ugyan ldthaté
androgén tilsulyra utal6 tiinetei, de az adott hormonalis
kezelésre az acne nem javul. Az androgéneket szekretald
mellékvese hyperplasia, vagy daganat kizarasira DHEAS
és17-hydroxyprogesteron meghatarozasa javasolt. Az ova-
ridlis eredetre a testosteron szint emelkedése a jellemzd.
Az FSH és LH valamint ezek ardnya (LH/FSH> 3) emel-
kedett testosteron értékkel segit a PCOS diagnosztizaldsd-
ban. A prolaktin szint méréssel érdemes kizdrni a hype-
randrogenizmusok koziil a prolaktinomat, tovabba ajanlott
meghatarozni az SHBG szintet is, amely nékben megkoti
az androgénok jelentds részét.. Fontos, hogy a vérvétel a
menstruacids ciklus 1-5 napja kozott torténjen. A PCOS
diagnézisdhoz a klinikai kép, a hormon meghatdrozasok
mellett a petefészek UH vizsgdlatara is sziikség van.
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Milyen betegeknél javasolt hormonalis kezelés?

Fontos megjegyezni, hogy a hormonalis kezelés hata-
sos lehet attdl fiiggetleniil, hogy a szérum androgének
normdlisak vagy emelkedettek. A klinikai tapasztalat sze-
rint az arc alsé felén (mandibula valamint az all tdjék) je-
lentkezd gyulladdsos, papulosus és csomé acne (papulo-
pustulosus postadolescens acne), valamint a praemenstru-
acios id6szakban rendszeresen fellingold acne, reagalnak
j61 hormondlis kezelésre. Ujabban leirtdk a postadoles-
cens acne masik nem ritka tipusat, a comedonalis posta-
dolescens acnet, ahol a retencidés léziok dominalnak
(mikro- €s makrokoméddk). Ennél az akne tipusndl a
hormondlis faktorok mellett a dohdnyzds szerepét emelik
ki. Alkalmazhatjuk a késén manifesztdlédé acnéban is
(acne tarda) és olyan nébetegeknél, akik a hyperandroge-
nizmus tiineteivel rendelkeznek, mint acne, seborrhoea,
hirsutismus, androgenetikus alopecia. Sikeresen rendel-
hetiink hormonalis kezelést PCOS esetében is elsGsorban
bortiinetek kedvezd befolydsoldsa szempontjabol, vala-
mint az igazolt ovarialis vagy adrendlis hyperandrogeniz-
musban kivéve, ha az nem tumoros eredetli. Hasznos to-
vabbad hormondlis kezelést alkalmazni olyan nébetegek-
nél, akiket silyos acnéjuk miatt isotretinoin kezelésbe ki-
vanunk részesiteni és fogamzasgatlasrdl is gondoskod-
nunk kell (10).

Milyen formaban alkalmazhatunk hormonalis

kezelést?

Az acne hormondlis kezelését a 80-as évek 6ta olyan
oralis fogamzasgatlokkal végezziik, amelyek gesztagén
komponense antiandrogén hatdssal rendelkezik és oestro-
génként ethyniloestradiolt tartalmaznak (11). Ezek a ké-
szitmények csokkentik a szabad testosteron szintjét az LH
szuppresszion keresztiil, novelik az SHBG szintet, amely
csokkenti a szabad testosteront a vérben. Az antiandrogén
hatdsu gesztagének ezen kiviil blokkoljdk az androgén re-
ceptorokat €s gatoljdk a testosteron-dihydrotestosteron
atalakulasat. A fenti hatdsok eredményeként csokken a
faggyutermelés. (Az isotretinoin mellett csak ezek a hor-
mon készitmények képesek szisztémadsan a sebum szekré-
cidt csokkenteni.)

Az antiandrogén hatdsu gesztagének koziil a cyprotero-
nacetat volt az els6 és az 6ta is a leghatdsosabb készit-
mény, amelyet oestrogennel kombindltak (Diane 35: 2mg
cyproteronacetat és 35 mikrogramm ethyniloestradiol).
Hazankban a kovetkezd piacra kertiil§ antiandrogén hatasi
gesztagén a spironolactonbdl kifejlesztett drospirenon
volt. Ez az antiandrogén tulajdonsiag mellett antimineralo-
kortin hatdssal is rendelkezik. Ez utébbi kovetkeztében
csokken az oestrogén komponens miatt nemritkdn jelent-
kez6 folyadékretencié. Relativ antiandrogen aktivitdsa a
cyproteronacetdthoz viszonyitva 30%. (Yadine: 3 mg
drospirenon és 30 mirogramm ethyniloestradiol vagy en-
nek a generikuma Jangee 3mg/0.03mg: 3mg drospirenon
és 30 mikrogramm ethyniloestradiol). A legtjabb hazai
forgalmazasu antiandrogén hatdsu gesztagén a diegonest,
amely a cyproteronacetdt utdn a legerdsebb antiandrogén
potencidli gesztagén, amelynek relativ antiandrogén akti-



vitasa 40%. (Dienille: 2mg dienogest és 30 mikrogramm
ethyniloestradiol). Az utébbi készitmény Osszetétele és
hatéanyag tartalma alapjan modern, alacsony dézisu fo-
gamzast gatld tablettdnak szamit (6, 8, 9).

A diegonest tobbirdnyd antiandrogén tulajdonsdggal
rendelkezik. Direkt antiandrogén hatdst fejt ki az andro-
gén receptorok szintjén; nem kotédik az SHBG-hez, igy
nem csokkenti annak szabad testosteront megkotd kapaci-
tasat; nem rendelkezik antioestrogen tulajdonsaggal,
amely ez dltal az antiandrogén hatdsat erdsiti; gatolja az
5-alfa reduktdzt, amely a bdrben a testosteront a még akti-
vabb dihydrotestosteronnd alakitja at; tovabbd csokkenti
az androgének termel6dését.

A német Osszehasonlité klinikai vizsgdlatok szerint a
diegonest + ethyniloestradiol kombinacié (Dienille)
ugyanolyan hatdsos volt, mint a cyproteronacetat + ethy-
nilostradiol enyhe és kozépsulyos acnéban . Az inflamma-
torikus 1ézidk csokkenési ardanya 65 %, az 0sszes 16zioké
92 % volt, mig a facidlis acne a betegek 90%-ban gyo-
gyult. JelentGsen csokkent a haj és a bor zsirossdga a ke-
zelés utdn. A kedvez6 eredmények 6 hénapos gydgyszer-
szedés utdn jelentkeztek. A kezeléseket a betegek jol tole-
raltak, a kezdetben fellépd mellfesziilés és a fejfajas ké-
s6bb megsziintek Hasonld j6 eredményekr6l szamoltak be
a cseh és a lengyel tanulmanyok is (3, 4, 8).

Az acnéban alkalmazhaté hormonadlis kezelések a mai
irdnyelvek szerint a mdsodiknak vélaszthat6 kezelések. A
hormondlis szereket ne alkalmazzuk monoterdpidban, ha-
nem mindig kombindljuk kiilsé szerekkel, mint adapalen
vagy antimikrobds hatasi készitmények, abbol a célbdl,
hogy a kezeléstink minél tobb patogenetikai faktort érint-
sen. Az djabb megfontoldsok alapjan vezetd acne szakér-
t6k felvetik, hogy bizonyos esetekben a hormonalis keze-
1€sek legyenek az elsddlegesen vélaszthatéak pl. néi akne,
amennyiben fogamzdsgatlora van sziiksége a betegnek, az
acnéhoz tarsulé hyperandrogenizacios tiineteknél, felnott-
korban kezd6d6 vagy silyosbodd és a menstrudcids cik-
lussal 6sszefiiggést mutaté acne (5).

A hormonalis kezelés felirasa elétt, az orvosnak el kell
dontenie, hogy a beteg alkalmas e erre a terapidra. Rogzi-
teni kell, hogy a beteg fogamzé képes korban van, és ord-
lis fogamzasgatlot kivan szedni. Fontos kitérni a kontrain-
dik4cidkra, mint a terhesség, dohanyzds, cardiovasculdris

betegségek, alvadasi zavarok, diabetes mellitus, migrén,
és majbetegség. A kezelést mindig a kovetkezd menses
utdn kezdjiik. Ha kordbban a beteg védekezés nélkiil ko-
z0slilt, terhességi tesztet is végeztessiink a mindenkinél
javasolt labor vizsgélatok mellett (2).

Osszefoglalva, az acne modern patogenezisében az and-
rogenek és azok célsejtjei, a sebocytdk (a sebum) és a fol-
licularis keratinocytdk (mikrocomedok) keriiltek az érdek-
16dés el6térbe. Ez a szemlélet ismételten alatdmasztja és
megerdsiti a hormondlis kezelések kordbbi és jovébeni
létjogosultsagat az utobbi években egyre gyakrabban ész-
lelhet6t ndi acne kezelésében.
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Kiraly Kalman professzor ur sziiletésének évforduloja emlékére
In memoriam Professor Kalman Kiraly

TOTH VERONIKA DR., KARPATI SAROLTA DR.

OSSZEFOGLALAS

A Semmelweis Egyetem Bor-, Nemikortani és Boronkolo-
giai Klinikdjanak nemzetkozileg ismert intézeti vezetdjé-
re, Kirdaly Kdlmdn professzorra emlékeztek 2010. oktober
22-én.

Kiraly Kalmdn 1968-tol 1978-ig dllt a tanszék élén, volt
munkatdrsai és tanitvdanyai tudomdnyos elbadasaikkal
tisztelegtek emléke eldtt.

SUMMARY

In memoriam of the former director of the Semmelweis
University, Department of Dermatology, Venerology and
Dermatooncology a memorial meeting was held.

Professor Kalmdn Kirdly led the Department between
1968 and 1978. His previous co-workers and students
were saluting with scientific presentations before his
memory.

Prof. Dr. Kirdly Kdlman emlékiilést rendezett a Semmel-
weis Egyetem Bor-, Nemikoértani és Béronkolégiai Klini-
ka 2010. oktéber 22.-én a klinikat 1968-t61 1978-ig vezetd
professzor emlékére.

Kirdly Kalmadn professzor tir 1919. oktober 14.-én sziile-
tett Ragalyon, édesapja reformdtus lelkész volt. A kdzépis-
kolat a Sédrospataki Reformatus Kollégiumban végezte. A
kozépiskola utan Debrecenbe nyert felvételt az Orvostudo-
manyi Egyetemre. Egyetemi évei alatt 1942-1944-ben a
Debreceni Bérgyogyaszati Klinikdn externistaként dolgo-
zott. 1944-ben Debrecenben ,,Sub Auspiciis Gubernatoris”
avattdk doktorrd. Ezt a kitiintetést — a hajdani kormanyz6
gylriit — az kaphatta meg, aki mar a kozépiskoldban végig
kiting volt, s az egyetemen is kitlind eredménnyel tette le
vizsgdit. 1944-1946-ban a Debreceni Bérgyogyaszati Kli-
nikan a bdr- és nemibetegségek szakorvosa lett, majd koz-
metoldgiai szakképesitést szerzett.

Tobb évet toltott kiilfoldon, 1946 és 1950 kozott a Le-
ningradi Borgyogydszati Klinikdn aspi-
ransként Podviszockdja professzor
asszony vezetésével készitette el a kandi-
datusi disszertdcidjit a pajzsmirigy beteg-
ségek és egyes borgyogyaszati kérképek
kozotti osszefiiggésekrdl. Hazatérve a Bu-
dapesti Borgyo6gydszati Klinikdra keriilt,
1950-1951-ben tandrsegédi allast toltott
be. 1952-t61 1955-ig az Orszagos Bor- és
Nemikoértani Intézet igazgatd helyettese
volt. 1957-ben az Orszdgos Bor- és Nemi-
kortani Intézet tudomanyos osztalyvezets-
jének nevezték ki. 1968-t61 a Budapesti
Bérklinika tanszékvezetd egyetemi tandra
és az Orszdgos Bor- és Nemikoértani Inté-
zet igazgatdja.

1968-1972 kozott a MOTESZ fétitkaraként dolgozott,
ez id6ben a Magyar Tudoméanyos Akadémia és az Egész-
ségiigyi Tudomanyos Tandcs kozos Klinikai és Immuno-
l16giai Szakbizottsdganak tagja is volt. Hazai tevékenysé-
gén til nemzetkozi feladatok ellatasara is felkérték, a
WHO szakért6bizottsdganak a tagjaként, 1972—-1974 ko-
zott Genfben az Egészségiigyi Vildgszervezet ,,Nemibe-
tegségek és treponematozisok™ osztalyanak vezetdi tiszt-
ségét toltotte be. Munkdja soran a World Health Organisa-
tion Council for International Organizations of Medical
Sciences végrehajt6 bizottsdganak volt tagja.

1977-ben az orvostudomanyok doktordva avattdk. Dok-
tori értekezésének cime ,, Treponema reakciok a syphilis
korismézésében” .

Tobb hazai tudomdnyos tarsasdg megalapitdja, tagja, hat
kiilfoldi bérgydgyaszati tarsasag tiszteletbeli tagja volt.

Tobb mint szdz tudomanyos kozleménye, konyvrészle-
te, konyve, forditasa jelent meg.

Dr. Bizza Piroska, Dr. Kirdly Kdlmanné az emlékiilés tinnepségén



Tobbek kozott publikalt a WHO/VDT/
RES, Bulletion of the World Health Organi-
sation, Dermatologica, Zeitschrift fiir Immu-
ne-Forschung, Acta Dermato-Venerologica,
Clinical and Experimental Dermatology, Ac-
ta Pathologica et Microbiologica Scandina-
vica, Hautarzt, American Social Health As-
sociation, Journal of Investigative Dermato-
logy, Kisérleti Orvostudomany, Orvosi Heti-
lap, Népegészségiigy folyoiratokban.

A Boérgybgyaszati és Veneroldgiai Szem-
Iében és a Dermato-venerologia Haladdsa-
ban félszdz cikke jelent meg, melyekben
szertedgazd tudomdnyos érdeklddése mel-
lett f6leg a nemibetegségek-syphilis téma-
korrel, a syphilis szerolégiai prébakkal, al-
lergo-immunolégiai problémakkal foglal-
kozott. Fontos volt szdmara, hogy munka-
tarsai is nyomon kovethessék a dermatoldgia nemzetkozi
eseményeit, rendszeresen irt beszdmoldkat a nemzetkozi
bdrgydgydszati kongresszusokon elhangzottakrél. ,,Bor-
és Nemi Betegségek” cimi tankonyve, valamint a ,,B6r-
gyogyaszati Jegyzet”-e tobb kiadast ért meg.

Féaradhatatlan tudomanyos és tdrsadalmi munk4jit a
Magyar Népkoztirsasdg Erdemrend bronz fokozatival,
Kivalé Orvos dijjal ismerték el.

Kiradly Kalman professzor lanya és unokdai az emlékiilést kovetd
fogadason

1978. mdjus 18.-an Budapesten hunyt el. Sziiletésének
évforduléjara emlékezve 2010. oktdber 22.-én a Bér-, Ne-
mikoértani és Béronkoldgiai Klinikdn emlékiilést szervez-
tek. A megemlékezésen részt vett dr. Kirdly Kdalmdnné dr.
Bizza Piroska patolégus, Kirdly Kalman professzor ur 6z-
vegye is. Az egykori kollégdk, tisztel6k, csalddtagok tudo-
manyos elbaddsokkal tisztelegtek Kirdly Kalman pro-
fesszor emléke eldtt.

alkalmabol

2010. oktober 22. 14 6ra

MEGNYITO

Bevezet6 gondolatok

magyar dermatoldgidjaban.

Tudomanyos el6adasok
Dr. Marschalké Marta:
Dr. Pényai Katinka:

Dr. Ostorhazi Eszter:

Dr. Somlai Beata:

Dr. Wikonkal Norbert:

Onkolégiai betegellatas klinikdnkon

2

A ,,sokszind

Az Emlékiilés programja
Prof. Dr. Kiraly Kalman 90. sziiletésnapja

Semmelweis Egyetem B6r — Nemikortani és B6ronkoldgiai Klinika Tanterem

Prof. Dr. Szél Agoston, Semmelweis Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar, rektorhelyettes

Prof. Dr. Kérpati Sarolta: Kirdaly Kdlmdn professzor ur élete és munkassaga.
Prof. Dr. Horvath Attila: Kiraly Kdlmdn professzor dr hatdsa a XX. sz. masodik felének

Syphilis seroldgia eljarasok fejlédése
HIV betegség hatasa a syphilis lefolyasara
Neurosyphilis — modern diagnosztikai eljardsok

basalioma diagnosztikus és terdpids megkozelitése

Dr. Hatvani Zséfia:

Prof. Dr. Temesvari Erzsébet:
Dr. Hidvégi Bernadett:

Dr. Preisz Klaudia:

Dr. Holl6 Péter:

Prof. Dr. So6s Gyongyvér:

Melanoma genetikai faktorainak vizsgalata

Allergias koérképek kornyezeti provokald tényezdi /Kiraly Kdlmdn nyomén
A mastocytosis U] diagnosztikai lehet6ségei

Bullosus kérképek — 1j diagnosztikai eljardsok

Uj prognosztikai faktorok a psoriasisban

Klinikai gyégyszerészet fejlédése
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Az MDT Nékam Plakettjének 2010 évi Kkitiintetettje Georg Stingl
professzor

The Hungarian Dermatological Society conferred the Nékam
Medallion on Professor Georg Stingl

Professor Georg Stingl was graduated at the University of
Vienna Medical School in 1973. He left the Vienna Dpt. of
Dermatology, where he completed his specialisation
training in 1976, for research stays at the National
Institutes of Health, Bethesda, Maryland, USA under the
guidance of Drs Stephen Katz, Ira Green and Ethan
Shevach in 1977-78. He was staff member at the Dpt. of
Dermatology, University of Innsbruck Medical School in
1978-81, and estabilished an immunological laboratory. In
1981 he joined to the Dpt. of Dermatology I. of the Univ. of
Vienna Medical School. In 1985 he became Professor of
Dermatology and Chief Div. of Cutaneous Immunobiology
in the same institute. Professor Stingl is Chairman,
Division of Immunology, Allergy and Infectious Diseases,
Dpt. of Dermatology, University of Vienna Medical School
from 1992. He is member of the Executive Board of the
Austrian Academy of Sciences, and member of the Executive
Board of the German Academy of Sciences “Leopoldina” .
Professor Stingl’s research interests have centered on
the exploration of the skin immune system under both
physiological and pathological conditions. His major
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scientific accomplishments are the elucidation of
immunologic features and functions of epidermal
Langerhans cells, the discovery as well as phenotypic and

functional characterization of dendritic epidermal T cells,

identification of Langerhans cells as targets of HIV-1,
structural and functional characterization of IgE receptors
on Langerhans cells and other dendritic cells, elucidation
of the mechanism of action of genetically modified cancer
cell - based vaccines and gene therapy of melanoma. He
published more than 400 scientific papers in the fields of
clinical and microscopic dermatology and venerology,
immunodermatology,  dermatological ~ microbiology,
allergology, photobiology, cellular —and molecular
immunology, cell biology, molecular biology, electron
microscopy and pharmacology. His more than 35 years of
research in the field of immunodermatology have brought
Georg Stingl many awards and honours, functions and
honorary memberships in national and international
scientific associations and positions on the editorial
boards of renowned dermatology journals. In 1999, he
received the Honorary Doctorate from the Semmelweis



Medical University in Budapest. After Stephania
Jablonska, Otto Braun-Falco and Stephen 1. Katz he
received the Nékam Medallion Award of the Hungarian
Dermatological Society in December 2010.

Nékam Lajos professzor ir emlékére, 1957-ben bekovet-
kezett haldlanak 50. évforduldjan Kdrpati Sarolta pro-
fesszor asszony javaslatara alapitotta meg a MDT vezet6-
sége a Nékam Plakett dijat, melyet nemzetkozileg elismert
bdrgydgyaszok részére évi egy alkalommal adoményoz a
Térsulat. 2007. és 2008 években az 1. és a 2. Nékam Pla-
kett Stephania Jablonska és Otto Braun-Falco részére ké-
sziilt, 2009-ben a harmadikat Stephen Ira Katznak adoma-
nyozta a tarsulat. Az MDT idei, 83. Nagygyiilésén Georg
Stingl vehette 4t a Plakettet.

Professzor Georg Stingl 1948. oktéber 28-an sziiletett
Bécsben. A modlingi redlgimnaziumban érettségizett,
egyetemi tanulmanyait a Bécsi Orvostudomanyi Egyete-
men fejezte be 1973-ban. Rezidensi éveit az Egyetem 1.
sz. Bérgydgyaszati Klinik4jan toltotte 1973-1976 kozott,
majd Walter Knapp professzor vezetésével az Immunol6-
giai Intézetben immundermatoldgiai kutatdsokat végzett,
melyet az Egyesiilt Allamokban 1977-1978-ban Stephen
Ira Katz, Ira Green és Ethan Shevach irdnyitdsa alatt foly-
tatott. 1978-t61 1981-ig dolgozott az Innsbrucki Egyetem
Bdérgydgyaszati Klinik4jan, ahol immunoldgiai labort ala-
pitott. Kdzben megszerezte bdrgyogyaszati szakvizsgdjat
is. 1981-t61 munkatdrsa a Bécsi Egyetem 1. sz. Bérgyo6-
gyészati Klinikdjdnak, ahol az intézmény immunoldgiai
programjat feliigyelte és 1985-ben professzori rangot
nyert el, az immunbiolégiai részleg vezet§jeként. Négy
nagy, amerikai illetve német dermatoldgiai intézet igazga-
tasdra is felkérték, mig végiil 1992-t61 a Bécsi Egyetem
Bdérgydgyaszati Klinik4jan a bér immunolégiai és fert6z6
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betegségeivel foglalkozo részleg vezetdi megbizatasat fo-
gadta el.

Georg Stingl publikacidinak szdma 6sszességében meg-
haladja a négyszazat, munkdssagat tobb mint 230 eredeti
kozlemény, 69 review, 102 konyvfejezet, 4 konyv és tobb
mint 420, tudomanyos szimpéziumokon €s work-shopo-
kon vildgszerte tartott meghivott eldadds fémjelzi, a bor-
gybgyaszat, a cellularis és molekuladris immunolégia, a
mikrobiolégia, az allergoldgia, a fotobioldgia, a molekula-
ris és sejtbiolégia, az onkoldgia és a farmakoldgia targyko-
rében. F&bb tudomédnyos eredményei kozé tartozik a Lan-
gerhans sejtek immunoldgiai jellemzdinek és funkcidinak
értelmezése, a dendritikus epidermadlis T sejtek felfedezé-
se, fenotipizaldsa és funkciondlis karakterizdldsa. Nevéhez
fiz6dik a Langerhans sejtek HIV-1 targetként valé azono-
sitdsa, a Langerhans sejtek IgE receptorainak strukturalis
és funkciondlis karakterizaldsa, a dendritikus sejtek citoto-
xikus effector funkcidinak felfedezése, az IgE autoreakti-
vitds detektdldsa atopids dermatitises betegeknél, az onko-
l6gia teriiletén a melanoma génterdpidja. Szamos nivos
nemzetkdzi tudomdnyos szaklapndl 1at el reviewer-i
feladatokat, eddig 18 folydirat szerkesztSbizottsdgdnak
volt tagja. Nemzetkozi dijai koziil: Ferdinand von Hebra
Dij (1980), Karl Landsteiner Dij (1988), Clemens von Pir-
quet Dij (1992), Stephen Rothman Df{j (2003), Unna Medal
(2007), Pro Meritis Dij (2008). Rendes tagja 28 nemzetko-
zi tudoményos szervezetnek, szdmos vezetd funkcidt tol-
tott be €s 14t el a mai napig. Tiszteletbeli tagja 12 nemzeti
boérgydgydszati illetve immunoldgiai tarsulatnak, kozottiik
az MDT-nek, valamint a Semmelweis Egyetem diszdokto-
ra. 2003-tél az Osztrak, 2006-t6]1 a Német Tudomanyos
Akadémia igazgatdsagi tagja.

Ponyai Gydrgyi dr.
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A Magyar Dermatologiai Tarsulat 2010. évben Kiosztott dijai,
dijazottak

Kaposi emlékérem

Prof. Dr. Bata-Csérgd Zsuzsanna

(egyetemi tanar, SZTE B&rgyodgydszati és Allergolégiai Klinika, Szeged)

Dr. Kdrolyi Zsuzsdnna

(osztalyvezetd féorvos, Semmelweis Korhdz, Bérgyogyaszati Osztdly, Miskolc)

Dr. Somlai Bedta

(egyetemi docens, SE B6r- Nemikértani és Béronkoldgiai Klinika, Budapest)

Prof. Dr. Josef Séltz-Szdts

(Department of Dermatology and Venerology Krankenanstalt Rudolfstiftung bécsi intézetének vezetdje)

Prof. Dr. Bata-Csorg6 Zsuzsanna Dr. Kérolyi Zsuzsanna Dr. Somlai Bedta

Nékam plakett

Prof. Dr. Georg Stingl
(Department of Dermatology, Division of Immunology, Allergy and Infectious Diseases,
Medical University of Vienna)

Tiszteletbeli tagsag

Prof. Dr. Frank Powell

(President-elect of European Academy of Dermatology, Department of Dermatology,

Mater Misericordiae University Hospital, Dublin, Ireland)

Prof. Dr. Gillian Murphy

(director of National Photobiology Unit Beaumont & Mater Hospitals, Dermatology Department, Dublin, Ireland)

Prof. Dr. Georg Stingl Prof. Dr. Kemény Lajos és Prof. Dr. Frank Powell Prof. Dr. Gillian Murphy
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Fekete Zoltan Alapitvany Tudomanyos Kutatasi Palyazatanak dijazottja

— Dr. Varga Erika, Szeged
A nyertes palyazat cime: Van-e kapcsolat a Merkel sejtes carcinoma és a tetovalas kozott?

Prof. Dr. Bal6-Banga J. Matyds, az Alapitvany elnoke
és Dr. Varga Erika

MDT Nagygyiilés dijazottjai

— Legjobb poszter:
Dr. Nagy Gabriella, Miskolc
A nyertes poszter cime: Churg-Strauss szindréma

— Legjobb eléadas:
Dr. Ott6-Iringo Agnes, Budapest
A nyertes el6adas cime: A chronicus cutan lupus erythematosus (CCLE) ritka formai és az intermittal6
cutan lupus erythematosus (ICLE) diagnosztikai és terdpids nehézségei

— Legjobb betegbemutatas:
Dr. Németh Istvdan Balazs, Szeged

A nyertes betegbemutatds cime: Churg-Strauss szindréma

CHURG. STRAUSS STiNDROEA

Dr. Nagy Gabriella posztere Dr. Otté-Iringé Agnes Dr. Németh Istvan Balazs
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MDT Szakdolgozoi Szekcio legjobb eloadasai:

— 1.dij: Igndth Gyorgyi, Kocsis-Barna Miklésné, Varga Istvdan, Budapest:
Apol6i kompetencia fertzott sebek szovédményeinek felismerésében

— 2.dij: Herczegné Kuk Timea, Széllné Andoczi Balog Monika, Unginé Kdantor Katalin, Szeged:
A média hatdsa az 4pol6i hivatdsra

— 3.dij: Fiigg Robertné, Szeged: Tetovalas, de miért???

Ignath Gyorgyi Herczegné Kuk Timea Fiigg Rébertné

Dicséretben részesiiltek:

— Szeckler Melinda, Pécs: Orbancos betegek elldtdsa d4poldi szempontbol
— Varga Monika, Varga Enikd, Dr. Szolnoky Gydzd, Szeged:
A komplex 6démamentesités szerepe ulcus cruris kezelésében
— Kosikné Vasas Judit, Szeged: ,,V.A.C.” lavage technika a modern sebkezelésben
— Kimpidn Enikd, Budapest: Molluscum contagiosum. Kezelési lehet6ségek
— Varga Krisztina, Szekszard: A magyar apolas torténete: ,,gyokerek és szarnyak”
— Horvdth Andrea, Farkas Ildiko, Kaposvar: Nem vagy egyediil, avagy az els6 dunantili psoriasis klub bemutatisa

Varga Moénika Kosikné Vasas Judit Kimpian Eniké

gy,
%

é"ﬁ
Wﬁ

A Magyar Dermatologiai Tarsulat nevében
Varga Krisztina Horviath Andrea gratulélunk a dijazottaknak!
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A 2010. évi ,,Fekete Zoltan’ tudomanyos palyazat
beszamolgja

Az elmiilt évben a hivatalos idGintervallumban 3 pdlydzat érkezett:
1. Bai Péter a DEOEC Orvosi Vegytani Intézet adjunktusa 2 cikkel
palydzott: 2008-ban a JID-ben megjelent elsd szerzds kozleményé-
vel, valamint 2010-ben ugyancsak a JID-ben k6z6lt utolsé szerzés
cikkével. Ebben a munkacsoport egyrészt koherens médon bizo-
nyitja, hogy egérfiil modellen vizsgdlva a Poly-(ADP-rib6z) Poly-
merase (PARP1) aktivitds szerepet jatszik az oxazolonnal 1étrehoz-
hato allergids kontakt dermatitis gyulladasos reakcidjaban. A folya-
mat tobb tdmadaspontd. A 2. cikk azt igazolja hogy a PARP geneti-
kai kiiktatdsa ,.knock-out” egereken kivédi az oxazolon-indukalta
kontakt ekcémat az oxidativ stressz moduldldsa altal. A PARP2 ge-
netikai kiiktatdsa ezzel szemben nem védi ki a kontakt hyperszenzi-
tivitasi reakcidt. A cikkeket jegyz6 munkacsoportban Szabé Eva ad-
junktusné (DEOEC Bérgyogyaszati Klinika) is szerepel. Igen or-
vendetes, hogy a legmodernebb vizsgdlé mddszereket felvonultatd
kozlemények szakmank egyik égetSen fontos kérdésének megoldd-
sat célozzak interdiszciplinaris egyiittmikodés alapjan. 2. Dr. Tabdk
Réka a Szegedi Borgydgyaszati €s Allergoldgiai Klinikardl az Or-
vosi Hetilap 150. jubileumi évfolyamdba a szerkesztdség felkérésé-
re frott tanulmannyal palyazott, melynek témdja a connatalis syphi-
lis volt. A cikket a 2 Tabakon kiviil Varkonyi Viktéria Tanarné is
jegyezte. A kitling Osszefoglalé a XXI. szdzad elsé évtizedének ha-
zai epidemioldgiai adatait is feldolgozza, valamint attekintést ad az
etioldgiardl a jarvanyiigyi jelentéségrdl, klinikai lefolyasrdl, a tii-
nettanrél, a diagnosztikus médszerekrdl és a kezelésrdl. Kirdly pro-
fesszor 33 évvel ezel6tt megallapitotta, hogy a connatalis lues el6-
forduldsa a szervezett egészségligy hézagait és végsd soron a valsa-
gat jelzi. Ennek a megallapitasnak az id6tallosaga is kitlinik a fenti
referatumbdl. 3. Dr. Varga Erika és munkatarsai a Szegedi Borgy-
gydszati és Allergoldgiai Klinikar6l ugyancsak 2 cikkel pdlyaztak.

Az elsé a Merkel-sejtes carcinomakban megtalalt Merkel-sejt po-
lyomavirus genom identifikdlasardl szol 6sszesen 7 beteg anyagan.
A kozlemény 2009-ben a British Journal of Dermatology-ban jelent
meg. A masik cikk is rendkiviil idészert kérdést vet fel; Melanoma
malignum és dysplasticus naevusok eldforduldsa tetovaldsok teriile-
tén. Ezt a cikket a Journal of Cutan. Pathology fogadta el 2010-au-
gusztusaban.

Mindhdrom palyazat megfelelt a feltételeknek. A palyazati hatar-
id6 lejarta utan kaptunk még egy palyazatot a SE Bérgyogyaszati és
Béronkoldgai Klinikardl, melyet Erds Nora adjunktusnd és munka-
tarsai nyujtottak be. Ez a CD4+/CD56+ -régebbi nevén blasztos
NK-sejt lymphomadban észlelt kozponti idegrendszeri érintettségrol
sz6l €s a J. Neurooncology 2010. évfolyamaban jelent meg- 2 eset
szépen dokumentdlt ismertetését tartalmazza. Ezt a cikket a zsiiri
mar nem tudta értékelni ezért a kuratérium gy dontott, hogy atira-
nyitjuk a kovetkezd évi pdlyazatra. A palyazat gyoztese 4:1 es sza-
vazati ardny mellett Dr. Varga Erika lett. Bai Péter és munkacsoport-
ja eredményeit a Kuratérium €s a birdlok is kiemelkedd teljesit-
ményként mindsitették.

Megjegyzések az Alapitvany mellékelten kozolt pénziigyi be-
szamoldjahoz:

Alapitvanyunk sikeres esztenddt zart le. Ez a 15. éviink volt, miu-
tan az Alapité az 1985-1995 kozotti eseti tdmogatasait rendszeres,
palydzat alapjan elnyerhet6 tudomdnyos tdmogatdssa alakitotta. A
kozhasznusagi teljesitésiink tobb, mint kétszerese volt a jubileumi
évben az el6z6 évinek. Eszkozeink apaddsa azonban folyamatos.
Minden kedves kollegat kériink. hogy az SZJA 1%-nak rendelkezés-
re bocsatdsdval segitse tevékenységiinket.

Adészamunk: 19677811-1-41

Prof. Dr. Bal6-Banga J. Mdtyds

Kozhaszni eredmény:

2010. évi pélydzati dij 670.- EUR

osszesen:

2010. év

9. DUDG Kongr. kiutazdsi Tamogatds (MDT)

2009-ben
500.000,-
186.093,—
686.093,— 313.200,~

+ 372.893 Ft




MAGYAR BORGYOGYASZOK
FEKETE ZOLTAN ALAPITVANYA

1063. BUDAPEST, Podmaniczky u. 109-111.
PENZUGYI BESZAMOLO
2010. év 2009-ben
Bevételek:
Forint foly6szamla kamata: 78,

Ertékpapir, befektetési jegy szamla kamata: EUR ~ 109.989,—
(396 EUR; 277,75 Ft / EUR arf.)

APEH SZJA 1%: 9.228,—
Témogatas: 30.000,—
Bevételek osszesen: 149.306,— 87.270,—
+62.036 Ft
Kiaddsok: 2010. év 2009. év
Miikodési koltség:
— T.HOME tel. ktg: 12.940,—
— Bank forg. jutalék Ft szla. 47.039,~
— konyvelési dij: 120.000,—
— egyéb koltség: 350,—
(irodaszer, posta,)
— irodai gép javitas 21.600,—-
Miikodési koltségek dsszesen: 201.929,- 29]1.665,—
- 89.736 Ft
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BESZAMOLO A MAGYAR DERMATOLOGIAI TARSULAT
GYERMEKBORGYOGYASZATI SZEKCIO TOVABBKEPZO
TANFOLYAMAROL

A Magyar Dermatolégiai Tarsulat Gyermekbdrgyogydszati Szekci-
janak Tovabbképz6 Tanfolyama idén maéjus 6-8-an keriilt megren-
dezésre. A tudomdnyos programot az el6z6 évekhez hasonléan Sza-
lai Zsuzsanna f6orvosnd és a Heim Pal Gyermekkorhaz Bérgyogya-
szati Osztdlydnak dolgozéi allitottak &ssze. Szamos meghivott hazai
és kiilfoldi el6add emelte elGadédsaival a konferencia tudomanyos
szinvonalat. A rendezvénynek egy 1j helyszin, az Aréna Plaza Hotel
adott otthont, a technikai szervezést ezittal is a Convention Buda-
pest Kft. végezte.

A tanfolyam els6, véd6ndi napjan az elGadasokat kozel 230 védo-
nd hallgatta, a gyermekbdrgydgyaszat aktudlis kérdései az 6 aspek-
tusukbdl keriiltek megvitatdsra. Elséként Tomposné Sarkdny Maria
foglalta réviden Ossze a védond teenddjét bdrtiinetek jelentkezése
esetén, majd dr. Solymosi Agnes ismertette a kiilonbozé klinikai
megjelenésti haemangiomak felismerési, kezelési lehet6ségeit. Dr-
Kassay Erzsébet a kisgyermekkorban igen gyakori vulvitisekrl be-
sz€lt etiolégidjuk szerint, felhivva a figyelmet a paraben mentes tisz-
titészerek jelentdségére. Dr. Noll Judit olyan tanulsdgos eseteinket
mutatta be, melyeket korabban verruca vulgarisnak diagnosztizaltak
és kezeltek, de kés6bb mdsnak bizonyultak. A dr. Wolff magyaror-
szagi képviselGjeként dr. Tiringer Edit az atopids dermatitis kezelé-
sében a gyulladdscsokkentés természetes lehetGségeirdl szamolt be.
A védénok dltal oly gyakran észlelt pelenka dermatitis szertedgazé

Ossze. Rovid sziinetet kovetSen dr. Asboth Dorottya szamos klinikai
foton keresztiil ismertette az ujsziilottkori naevusok kiilonbozo érde-
kes formait, majd dr. Siklés Krisztina beszElt a fényvédelem jelent6-
ségérdl kisgyermekkorban. Dr. Altmayer Anita a szaraz bor kialaku-
lasdnak patomechanizmusat €s kezelési lehetSségeit vazolta, végiil
Zamola Kinga, a Heim Pal Gyermekkorhdz bdrgydgyaszati oszta-
lyanak névére, egy Harlequin ichthiosisban szenved6 kisded dpola-
sanak problémait és 6romeit ismertette.

A tanfolyam madsodik napjan, a nagy érdeklédésre szamot tartd
diaklinika keretein beliil, a Heim Pal Gyermekkérhdz érdekes ese-
teibdl nyujtottak at egy csokorra valdt a hallgatésagnak az el6addk.
Ismét feliiditd szinfoltként hatott dr. Noll Judit interaktiv kvize; a
20. szdzad elején divatossd valt abszint fogyasztds témdjara felfd-
zott impresszionista festék miveiben gyonyorkodhettiink, melyhez
a zenei alafestést a Duna tri6 adta. Ezt kovetéen a Semmelweis
Egyetem L. sz. Sebészeti Klinikdjin dolgozé dr. Wacha Judit mélyre-
hatdan €s szertedgazdan ismertette a probiotikumok szerepét az evi-
dencidn alapulé orvosldsban. Rovid kdvésziinet utdn a Miinsteri

Egyetemrdl vendégelGadoként érkezett dr. Vinzenz Oji az ichthyosi-
sok legijabb klasszifikaciéjardl tartott klinikai fotokkal gazdagon il-
lusztralt el6adast.

Témaban ehhez kapcsolédott Prof. Dr. Kdrpdti Sarolta eladasa
az Ujsziilottkori elszarusodasi zavarokrol, majd dr. Szalai Zsuzsanna
a vascularis malformacidkat ismertette igen szemléletesen. Prof. Dr.
Czinner Antal egyik f6 kutatasi teriiletérél, a barna zsirszovet gyer-
mekkori jelentGs€gérdl szamolt be. Ezt kdvetSen az immar hagyo-
mannya valt Torok Eva emlékplakett atadasara keriilt sor, melyet
Czinner Antal professzor dr kapott, a gyermekgyégydszatban vég-
zett faradhatatlan munkdssdga, és a gyermekborgydgydszok szakmai
és emberi tdmogatasa elismeréseként. Ebédsziinetet utdn a Protopic
fenntarté kezelésrdl zajlott kerekasztal megbeszélés. Az immunde-
fektusok és allergids betegségek témakorén beliil Prof. Dr. Mardodi
LdszI6 a primer immundefektusok bdrgy6gydszati vonatkozdsarol,
Dr. Szegedi Andrea az ,,atopy patch” tesztrél, dr. Altmayer Anita pe-
dig a kronikus urticaria kivizsgalasi sémajarol beszélt.

A stirli szakmai programot zenés bankett vacsora kovette az Ura-
nia Csillagvizsgdléban.

A tanfolyam zar6 napjan egy ujabb diaklinika keretein beliil sza-
mos érdekes esetet mutattak be a Heim Pal Gyermekké6rhdz orvosai,
majd Prof. Dr. Kemény Lajos ismertette az ekzema, atépids dermati-
tis €s psoriasis kezelési sémadit. Izgalmas vitat valtott ki Prof. Dr.
Szabé Andras ,,a D-vitamin borgydgyaszati vonatkozasai”-rdl tartott
széleskorl, borgydgydszok szdmdra szokatlan megkozelitési
el6addsa. Tartalmilag ehhez a témakorhoz kapcsolédott Prof. Dr.
Kemény Lajos ,Fényterdpia gyermekkorban” ill. dr. Asboth Do-
rottya ,.Depigmentécio, regresszid, halo-jelenség gyermekkorban™
cimi el6addsa.

Rovid kavésziinetet kovetden a napjainkban egyre elterjedtebbé
vélé bioldgiai terdpia kapcsan el8szor dr. Sevcic Krisztina beszélt a
kezelésrol juvenilis idiopathids arthritisben, majd dr. Noll Judit sza-
molt be TNF alfa gatlé alkalmazdsa sordn szerzett tapasztalatairdl
silyos gyermekkori psoriasisban. A harom-napos rendezvény utolsé
tudomdnyos eseménye a , Magisztrilis recept TURA” volt mely so-
ran a kollégdk testkozelbdl ismerkedhettek oldatokkal, kendcsokkel,
krémekkel és kotszerekkel.

A szervezOk kiilon koszonetet mondanak mindazoknak, akik em-
beri és szakmai tdmogatasukkal, aktiv részvételiikkel hozzajarultak
a tovabbképzd tanfolyam sikeres lebonyolitdsahoz.

Siklos Krisztina dr.

elnyerte.

HAZAI HIREK

Dr. Meszes Angéla, a Szegedi Tudomanyegyetem, Bérgydgydszati és
Allergolégiai Klinika klinikai orvosa az EADV Brit Gyermekbdrgyé-
gyaszati Tarsulat 2010. november 11-12. kozott Cardiffban megrende-
zett 25. Nagygyiilésén a Poszter Szekci6 elsé dijat ,,Moyamoya disease
in a 10 year-old chinese boy with neurofibromatosis” cimli munkdjaval
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BESZAMOLO A NEMET NYELVU MIKOLOGIAI TARSASAG
44. KONGRESSZUSAROL

A 2010 évi Német Mikologiai Kongresszust szeptember 9-11. kozott
a Bécsi Egyetemen tartottdk meg mintegy 200 {6 résztvevével. A
fobb tudomanyos témak a human patogén gombak elleni védekezés-
r6l, a diagnosztikdba bevezetett tijabb megbizhatébb médszerekrol,
a terdpidban felmeriild problémdkrol széltak. A bdr és nyédlkahartyak
candida speciesek elleni természetes védekezésében hatdsosak a
PMNL-ek 4ltal stimuldlt epithelidlis TLR,, a felszabadulé gyulla-
déasgatlo citokinek, valamint a TLR, expresszi6 altal kozvetitett ca-
thelicidin. Hasonl6 effektussal birnak az antimikrobialis peptidek: o
és B defenzin, calprotein, laktoferrin, lyzozim. A dermatophytonok
elleni természetes védekezésben donto szerepet tulajdonitanak a hu-
man 3 defenzinnek a psoriasinnak és a ribonukleaze 7-nek. A probi-
otikumok — koztiikk a Lactobacillus ramnosus — a nyalkahartyakat
védi a sarjadzégombdkkal szemben. Hatdsdt nem a gombak gatldsa-
val fejti ki, hanem a bel6liik felszabadulé proteazékat tovabba a ci-
tokin felszabaduldst és a gyulladdsos folyamatokat gatoljak.

A diagnosztikdban a mdr rutinszerien alkalmazott PCR vizsgélatok
koziil a legspecifikusabbnak és legérzékenyebbnek a kereskedelmi
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forgalomban 1évé real-time PCR bizonyult. Az invaziv gombas fer-
,Ecalta” in vivo és in vitro is a leghatasosabb. A mdjban nem meta-
bolizalodik, leghosszabb a félélet felezési ideje, barmely alapbeteg-
ség mellett adhatd, méas gyogyszerekkel nincs interakcidja. A sarja-
dzégombakra valé in vitro MIC értékei a legalacsonyabbak. Sziik-
ség esetén voriconazollal is kombinélhato.

Az el6addsok és a poszterprezenticidk szinvonalasak voltak. A
kongresszuson a Debrecenben és vonzdskorzetében 2000-2009 ko-
zott eléfordulé gyermekkori bérgombas fertézéseket bemutatd és
elemz6 poszterelGaddssal vettem részt.

Bécs varos torténelmi nevezetességeinek megtekintése valamint a
tarsasagi programok nagymértékben hozzdjarultak a kongresszus
szinvonaldnak emeléséhez.

Halmy Kldra dr.
féorvos
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Utmutat6 szerzdinknek
a Borgyogyaszati és Venerologiai Szemlébe irott kozleményekhez

Kérjiik szerzdinket, hogy a szerkeszt6ség €s a nyomda munkajanak
megkonnyitése érdekében a kézirat szerkesztését a kovetkezd irany-
elvek szerint végezzék.

Tekintettel arra, hogy a Bérgyogyaszati és Venerologiai Szem-
le kozleményeinek angol nyelvii dsszefoglalgja elére lathatéoan
2011. marciusatol a PubMed-en is elérheté lesz, az osszefoglalo-
kat az alabbiak szerint kérjiik megirni:

— a lelités-szam az angol és magyar absztrakt esetében is mini-
mum 600, maximum 750 leiités legyen

— az Osszefoglalonak tartalmaznia kell a kozlemény céljat, a vizs-
gdlati adatokat, az eredményt és a megbeszélést, értelemsze-
rlien, pontosan kivonatolva

Az elsd oldal tartalmazza:

— a fejléchen az intézet pontos megjelolését: klinikdk, orszagos
intézetek, elméleti intézetek esetében az igazgatd, kérhazi osz-
talyok esetében az osztilyvezetd féorvos nevének emlitésével
(pl. Semmelweis Egyetem Altalanos Orvostudomdnyi Kar Bér-,
Nemikortani €s Boronkolégiai Klinika, igazgatd: Karpati Sa-
rolta dr. egyetemi tanar),

a dolgozat magyar nyelvii cime (legyen rovid és fedje a tartal-
mat), ald keriiljon a dolgozat angol nyelvii cime. Mindezek ala
a szerzok teljes neve, doktori cimiik megjelolésével,

az intézet-, illetve osztilyvezet6 a kéziratot kézirdssal latta-
mozza.

A magyar nyelvl 6sszefoglalds gondos megfogalmazasban, tob-
bes szdm 3. személy haszndlatdval ismertesse roviden a munka cél-
kitlizéseit, eredményeit és megéallapitasait:

— ez alatt a kulcsszavak megfogalmazasa 4-6 széban torténjen.

A kézirat 2. oldala tartalmazza:
— az angol nyelvii dsszefoglalast, alatta az angol kulcsszavakat
szintén 4-6 széval.

A kézirat 3. oldalatol kezdddik a kozlemény szévege:

— a kézirat A/4 méretl papirra, egyoldalas nyomtatdssal, kettes
sortavolsaggal, oldalszamozva, egy sorban kb. 60 leiitéssel,
egy oldalon 28-30 gépelt sorral késziil. A ddltbetiis kiemelések
(kurziv): a szerz6k nevei, az abrdkra €s a tablazatokra torténé
hivatkozdsok a kéziratban egyszer hizandok ald, a félkovér
szedést kétszeri alahuzas jeloli. Az aprébetis (petit) szedésre
szant szovegrészek is kettes sortdvolsagiak és a szoveg bal ol-
dalan vonallal jeloltek. A tdblazatokat, abrakat kiilon lapra,
hatoldaldn a szerz6 nevének, kozlemény cimének és az elhe-
lyezés jelzésére szolgdlé nyilnak a bejelolésével kérjiik elké-
sziteni.
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A kézirat terjedelme: referatum, osszefoglalé 10-20 oldal, eredeti
kozlemény 10-15 oldal, kazuisztika, terdpias kozlemény /5 oldalt
nem meghaladé terjedelmd. A dolgozatban lehetSleg a szokdsos ta-
golas alkalmazdsa javasolt. A dolgozat bevezetése exponalja a kézi-
rat targyat, az anyag és modszer fejezetben az alkalmazott médsze-
reket olyan mértékig kell részletezni, hogy az reprodukalhaté le-
gyen. Az eredmények kozott csak a lényeges adatokat sziikséges fel-
sorolni.

A megbeszélés alfejezet akkor indokolt, ha az anyag megyvitathato.

A koszénetnyilvanitas a dolgozat szovege és az irodalomjegyzék
kozé kertil petit jelzéssel.

Az irodalomjegyzék kiilon oldalon, folytatott oldalszdmozassal a
szerzok neve, az idézett cikk cime, a folydirat nemzetkozi roviditése,
megjelenés éve, kotetszam és oldalszam (-t6l, -ig) adatokat tartal-
mazza. Haromndl tobb szerz$ esetén csak az els6 név szerepel, a
tarsszerzOk helyett ,,mtsai.” roviditéssel.

A dolgozatban keriilend6 az idegen szavak halmozasa. A rovidité-
seket elsd haszndlatkor zardjelben javasolt megadni. Nem alkalmaz-
hato rovidités a cimben és az osszefoglaldsban.

Az egységes helyesirds érdekében sziveskedjenek figyelembe
venni az Orvosi Helyesirdsi Szotdr szojegyzékét (Akadémia Kiado,
1992. SzerkesztG: Fabian Pal és Magasi Péter).

Betegek fotdjanak kozlése el6tt minden esetben sziikséges a beteg
irdsbeli beleegyezése, melyet a kézirathoz kériink mellékelni. A
felismerhetGség elkeriilésére a szemek takarasa kotelezd, a szoveg-
ben a monogramok jelolése keriilendd. Csak igen jo mindségii fo-
tok, abrak kozlése lehetséges, tekintettel az interneten valé megjele-
nésre. Az abrakat lektorhoz valo kiildés eldtt a szerkesztdbizottsag
tobb tagja véleményezi. A fotdkat, dbrakat boritékban kérjiik mellé-
kelni, az abrdk hatoldalan elhelyezésiik ceruzaval, nyillal jelolendd.

Az dbraalairds kiilon lapra frand6, az dbraszoveg rovid. Az abrdk
és a tablazatok helyét minden esetben a margén, vagy a szovegben
kérjiik jelolni.

A kozlemények irasakor a Helsinki deklaracié figyelembevétele
javasolt.

A szerzoktol kérjiik, hogy a nyomtatott kézirat mellett a kézirato-
kat elektronikus tton (DVD, CD) is juttassdk el a szerkesztGségbe, a
levelez6 szerz8 e-mail cimének feltiintetésével.

Kéréseink figyelembevételével megtakarithaté a kézirat vissza-
kiildése és a nyomdai kivdnalmakat kielégit6 djrairds, valamint ez-
zel rovidiilhet az atfutdsi id6 is.

Szerkeszt6ség cime: 1085 Budapest, Mdria u. 41.

a Borgyogydszati és Venerologiai Szemle
Szerkesztosége
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KONGRESSZUSI NAPTAR 2011

Haziorvos tovabbképzé nap — Borgyogyaszat
Idépont: 2011.03.05.

Helyszin: 4032, Debrecen-
DEOEC, Auguszta tanterem
Tudomanyos inform4cié:

Dr. Remenyik Eva

DEOEC Bérgyogyaszati Klinika
4032 Debrecen, Nagyerdei krt. 98.
Telefon: 52 255-204

Fax: 52 255-736
dermatologia@dote.hu

Dermatolégiai Unnepi Tudomanyos Ulés

Dr. Masszi Jozsef f6orvos tr 80. sziiletésnapja alkalmabol
Id6pont: 2011.03.23.

Helyszin: Keszthely Festetics Kastély Tiikorterem
Orvostorténeti kiallitas és Dr. Masszi f6orvos tr
bronzszobrainak kiéllitasa

AMWC 2011 — Monaco
Id6pont: 2011.03.24-26.
Helyszin: Monaco- Monte-Carlo
http://www.euromedicom.com/

Szegedi Borgyogyaszati Tovabbképz6 Napok 2011 —
Bérgyogyaszati Tovabbképz6 Tanfolyam
Idépont: 2011.04.07-09.

Helyszin:

Szeged, Hotel Forrds Tudomdnyos informacié
Dr. Gyulai Rolland

SZTE Bérgydgyaszati €s Allergolégiai Klinika
6720 Szeged, Koranyi fasor 6.

Telefon: 62/ 54-59-96, 54-52-60

Fax: 62/ 54-59-54
rpgd@mail.derma.szote.u-szeged.hu

Altaldnos szervezd adatai:

Convention Budapest Kft.

1461 Budapest, Pf: 11.

Telefon: 06-1-2990184, -85, -86

Fax: 06-1-2990187 kbagdi@convention.hu

Gyakorlati Allergolégia Tovabbképz6 Tanfolyam
Kotelezden valaszthatd: bor-, nemibetegségek és
kozmetoldgia, klinikai immunoldgia €s allergoldgia,
gyermekgyogyaszat, pulmonoldgia, csaladorvoslas
szakorvosoknak

Id6pont: 2011.04.15-16.

Helyszin:

Budapest, Novotel Budapest Centrum

Tudomanyos inform4cié:

Prof. Dr. Temesvari Erzsébet
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Semmelweis Egyetem, B6r-, Nemikortani, és
Bdéronkolégiai Klinika

1085. Budapest, Mdria u. 41.

Telefon: 459-1500/55778

Altaldnos szervez6 adatai:

Convention Budapest Kft.

1461 Budapest, Pf. 11.

Telefon: 06-1-2990184, -85, -86

Fax: 06-1-2990187

zspapp@convention.hu

Dubai Derma 2011 — Bérgyogyaszati és lézer
konferencia és kiallitas

Rendezvény kezdete: 2011.04.19-21.

Helyszin: Dubai

www.dubaiderma.com

MDT Gyermekbdrgyogyaszati Szekcio iilése
Id6pont: 2011.05.06-07.
Helyszin:

Budapest, Hotel Hélia
Tudomdanyos inform4acio:
Dr. Szalai Zsuzsanna

Heim Pal Gyermekkérhaz
1089 Budapest, UlIGi dt 86.
Telefon: 1/459-92-17

Fax: 1/ 459-92-20
suni@t-online.hu

A Korszerii infektologiai szemlélet jelentGsége

a siilyos bor- és lagyrész fertdzések kezelésében —
orvosoknak, eii. szakdolgozoknak

Id6pont: 2011.05.13.

Helyszin:

1115, Budapest, Halmi ut 20-22.

Aesculap Akadémia

Tudoményos Informacio:

Prof. Dr. Daréczy Judit

Tel.: 280-1368

Nemzetkozi Melanoma Nap

Rendezvény ideje: 2011. mdjus 16.

Helyszin: Magyarorszag

Tudomdanyos inform4acio:

Dr. Oléh Judit, egyetemi docens

SZTE Bérgyogyaszati és Allergologiai Klinika
6720 Szeged, Koranyi fasor 6.

Telefon: 62/545-984

Fax: 62/545-954

oj@derma.szote.u-szeged.hu, vagy oj@dermall.hu




Magyar Dermatoldgiai Tarsulat és a Magyar
Maganbdorgyogyaszok Kozhaszni Egyesiiletének
XI. Kozmetologiai Kongresszusa

Idépont: 2011.06.23-25.

Helyszin: 4026, Debrecen Hunyadi u. 1-3.
Kolcsey Kozpont

Tudomadnyos informéci6:

Dr. Szab6 Eva

DEOEC Bérgyégyaszati Klinika

4032 Debrecen, Nagyerdei krt. 98.

Telefon: 52 255-602

Fax: 52 255-736

E-mail: eszabo@dote.hu

22nd World Congress of Dermatology /
22. Borgyogyaszati Vilagkongresszus
Rendezvény kezdete: 2011.05.24-29.
Helyszin: Dél-Korea- Szoul- COEX
http://www.wcd2011.orgZ

2nd Summer School of Pediatric
Dermatology (2011)

Rendezvény kezdete: 2011.06.03-06.
Helyszin:Gorogorszag- Aegean Sea Cruise
http://www.euromedicom.com,

41st Annual ESDR Meeting
Rendezvény kezdete: 2011.09.07-10.
Helyszin: Spanyolorszag — Barcelona
www.esdr.org

Lymphoedema drainage kezelés elmélete
és gyakorlata

Idépont: 2011.09.12-15.

Helyszin: Fév. Onk. Egy. Szent Istvan és
Szent Laszl6 Kh. - Lymphoedema
Rehabilitacios Osztaly

Tudomanyos informacié:

Prof. Dr. Daréczy Judit

Tel.: 280-1368

II. Harkanyi Psoriasis Konferencia

Id6pont: 2011.09.30-2011.10.02

Helyszin: Harkdny

Rendezd:

Zsigmondy Vilmos Harkanyi Gyégyfiird6 Kérhaz
Szervezd: Dr. Hortobéagyi Judit

II1. Esztétikai Dermatologiai Tovabbképzés és
Workshop

Idépont: 2011.10.14-16.

Helyszin: Magyarorszag- Budapest

Szervezo:

Magyar Maganbdrgy6gydszok Koézhaszni Egyesiilete
Altaldnos szervez adatai:
G-Management Zrt.
Telefon: (1) 320-4848
info@ gmrt.hu

Psoriasis Vilagnap

Idépont: 2011.10.29.

Tudoményos informdcié:

Prof. Dr. Kemény Lajos,

Dr. Gyulai Rolland

SZTE Bérgydgyaszati €s Allergoldgiai Klinika
6720 Szeged, Koranyi fasor 6.

Telefon: 62/ 54-59-96, 54-52-60

Fax: 62/ 54-59-54
rpgd4@mail.derma.szote.u-szeged.hu
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