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Primer és metasztatikus cutan plasmocytoma: két beteg bemutatása

Primary and secondary extramedullary cutaneous plasmacytoma:
a report of two cases

TÖRÖK LÁSZLÓ DR.1,  KLUCSIK ZSOLT DR.2, KOCSIS LAJOS DR.4, BOLGÁR JENÔ DR.3, 
BAGDI ENIKÔ DR.5, KRENÁCS LÁSZLÓ DR.5

ÖSSZEFOGLALÁS

A bôr extramedullaris plasmocytomájának a következô

formái ismertek: 1. A felszínhez közeli osteolytikus csont-

lézió direkt bôrre való ráterjedése. 2. Metasztatikus cutan

plasmocytoma.  3. Primer cutan plasmocytoma.  A meta-

sztatikus plasmocytoma haematogen vagy lymhogen

disszemináció útján keletkezik legtöbbször a terminális fá-

zisban. A primer cutan plasmocytoma a bôrben lévô plas-

masejtek monoklonális, neoplasztikus proliferációja, mye-

lomás csontvelô vagy egyéb szervi részvétel nélkül. Ez a

forma nagyon ritka, eddig csak 35 esetet közöltek. A ka-

zuisztikában egy primer és egy szekunder, metasztatikus

cutan plasmocytoma kerül ismertetésre.

Kulcsszavak:
Myeloma multiplex - metasztatikus cutan

plasmocytoma - primer cutan plasmocytoma

SUMMARY

There are the following forms of extramedullary

plasmacytoma of the skin: 1) the direct spread of

underlying osteolytic bone lesion on the skin, 2)

metastatic (secondary) cutaneous plasmacytoma and 3)

primary cutaneous plasmacytoma. The metastatic

cutaneous plasmacytoma develops by hematogen or

lymphogen dissemination mostly in the terminal phase.

The primary cutaneous plasmacytoma is the

monoclonal, neoplastic proliferation of  plasma cells in

the skin without myelomatous bone marrow or other

soft tissue involvement. This is a very rare form, 35

cases have been published so far. In this case report a

primary and a secondary cutaneous plasmacytoma are

presented.

Key words:
Multiple myeloma - metastatic cutaneous

plasmacytoma - primary cutaneous

A myeoloma multiplex a csontvelôi plazmasejtek (termi-
nálisan differenciált B lymphoid sejtek) monoklonális,
immunglobulint termelô malignus daganata. A kórkép
diagnosztikus kritériumai a következôk: 1. Csontvelô
plasmacytosis (>10%). 2. Monoklonális immunglobuli-
nok megjelenése a szérumban és a vizeletben (monoklo-
nális gammopátia), amelyek gyakran lytikus csontlesiok-
kal társulnak.

A malignus plasmasejtek rendszerint a csontvelôben
proliferálnak, de a betegség elôrehaladott, késôi fázisában
extramedullaris helyeken (vér, belsô szervek, lymphatikus
szervek, bôr, stb.) is megjelenhetnek. A primer cutan plas-
mocytoma rendkívül ritka, eddig csupán 35 esetet közöl-
tek.  A következôkben egy metasztatikus cutan plasmocy-
tomát (MCP) és egy primer cutan plasmocytomás (PCP)
esetet mutatunk be.

Esetismertetés
1. beteg: 66 éves férfibeteg, aki kifejezett gyengeséggel, étvágyta-
lansággal és deréktáji fájdalmakkal került felvételre. Laboratóriumi
értékei közül a kifejezett anaemia (RBC: 2,12T/L, Hgb: 63 g/l,
HCT: 0,20 E) és az enyhe veseelégtelenség (kreatin 368 microml/l,
C: 21,1 mmol) emelhetô ki. Részletes csontröntgen vizsgálattal (ko-
ponya, bordák, scapula, gerinc) a koponya boltozati csontokon szá-
mos, változó nagyságú, kerekded felritkulás volt látható. A Th. XII
csigolya összeroppant (kompressziós törés). Sternum punctio tör-
tént, amely myeloma multiplexet igazolt. VAD (vincristin, adriabla-
stin, dexamethason) séma szerint három kemoterápiás ciklusban ré-
szesült és anaemiájának korrigálása céljából transzfúziót kapott. A
kezelés ellenére a beteg állapota nem javult.

A diagnózis felállítása után, a 10. hónapban, a lágyékhajlatban,
az alhason és elszórtan a végtagokon 0,5-3cm nagyságú lividvö-
rös, tömött tapintatú cutan csomók jelentek meg (1. ábra). Egy cu-
tan csomó eltávolításra került, amelynek szövettan a következô
volt: Az epidermistôl határzónával elkülönülten a bôr teljes vastag-
ságára kiterjedô tumoros, plasmasejtes infiltráció látható. A plas-
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masejtek túlnyomó több-
sége atípusos, a normális-
nál nagyobb, és jelentôs
részük nagy maggal és
prominens nucleolussal
rendelkezik. Elôfordul-
nak mitotikus alakok is.
Immunmorfológiai vizs-
gálattal az infiltrátum ho-
mogén CD38 és CD56
pozitivitást mutat, kappa
Ig könnyûlánc monoclo-
nalitással (2., 3. ábra).
Vélemény: cutan plasma-
cytoma, amely az ismert
myeloma multiplex extra-
ossealis disseminációjá-
nak felel meg.  

A beteg a cutan dissze-
mináció megjelenése után
2 hónap múlva exitált. 

2. beteg: 79 éves nô-
beteg, aki a jobb lábszá-
rán lévô, korábbi vénás
eredetû fekély hegében
egy hónapja kialakuló
növedékek miatt jelent-
kezett járó beteg rendelé-
sünkön. Felvételkor a
jelzett helyen exophyti-
kus, részben erodált és
lepedékes, vöröses-szür-
kés színû tömött tumor
foglalt helyet néhány
halvány vörös színû sa-
tellitával (4. ábra). Inci-
ziós biopsia történt
melynek szövettana: a
bôrkimetszésnek megfe-
lelôen tumorosus, az epi-
dermistôl határzónával
elkülönülô, az irha teljes
vastagságára kiterjedô
infiltratum látható. Az
infiltrátumot többnyire
relatív nagysejtek alkot-
ják, amelyek részben
több magvú daganat-ó-
riássejteket is képeznek.
A daganat sejtek továbbá
finoman diszpergált

36

1. ábra 

Félgömb alakú, sima felszínû, livid vörös csomó 
a lágyékhajlatban

2. ábra 

(A) Az epidermistôl határzóná-
val elkülönülô tumoros, plasma-
sejtes infilráció látható (H&E,
eredeti nagyítás: 200x). (B) A
plasmasejtek túlnyomó többsége
atípusos, a normálisnál nagyobb,
és jelentôs részük nagy maggal
és prominens nucleolussal ren-
delkezik (H&E, eredeti nagyítás:
1.000x)

3. ábra 

Immunmorfológia. Az atípusos plazmasejtes infiltrátum
CD38 (A) és CD56 (B) pozitivitást mutat. A lambda
könnyûlánc negativitás (C) és kappa könnyûlánc pozitivi-
tás (D) monoklonalitást bizonyít (Ultravision LP jelölt po-
limer immunperoxidáz detektálás; eredeti nagyítás: A, B,
C és D 1.000x)

A

A

B

C

D

B
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transzparens chromatin szerkezettel és centrális nucleolussal, va-
lamint excentrikusan elhelyezkedô sejtmagokkal és bôséges ba-
zofil cytoplasmával rendelkeznek. Immunmorfológiai vizsgálat-
tal a tumor sejtek CD38 pozitív, MUM1 pozitív, kappa Ig
könnyûlánc pozitív, CD20, CD30, CD5 negatív immunfenotípust
mutatnak (5., 6. ábra). Vélemény: plasmablastos infiltratum a
bôrben.

Kivizsgálásakor csonteltéréseket (koponya, bordák) nem találtunk.
A csont szcintigráfia metasztázist nem igazolt. A hasi UH normális
viszonyokat írt le, a lágyéki régió UH vizsgálata reaktív jellegû nyi-
rokcsomó megnagyobbodást észlelt, amelyet a tûbiopszia is megerô-
sített. A laboratóriumi vizsgálat: enyhén gyorsult vörösvérsejt süllye-
dést, normális összfehérje és fehérjefrakció viszonyokat mutatott. Az
IgA szint kissé emelkedett (6,2 g/l), paraproteint a vérben kimutatni
nem tudtunk. A két alkalommal elvégzett Jamshidi biopsiával a

37

4. ábra

Exophytikus, részben erodált, lepedékes, vöröses szürke
színû tumor satellitákkal

5. ábra

Primer cután plasmocytoma plasmablastos jelleggel. (A)
Az epidermistôl határzónával elkülönülô, az irha teljes

vastagságára kiterjedô tumorosus infiltratum látható
(H&E, eredeti nagyítás: 100x)

5. ábra

Primer cután plasmocytoma plasmablastos jelleggel.
(B) A daganatsejtek excentrikusan elhelyezkedô

sejtmagokkal, finoman diszpergált chromatin szerkezettel,
centrális nucleolussal és bôséges bazofil cytoplasmával

rendelkeznek
(H&E, eredeti nagyítás: 1.000x)

6. ábra

Immunmorfológia. A tumorsejtek CD38+ (A)

A

B

A
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csontvelôben megtartott haemopoiesist észleltünk. Mindezek alapján
a bôr tumort primer cután plasmocytomának véleményeztük. 

Kezelés: A daganatra 6 MV foton terápiával 44 Gy dózissal besu-
gárzás történt, amelynek hatására a tumor bôrfekély hátrahagyásával
visszafejlôdött. Másfél éves megfigyelési idô mellett sem lokális re-
cidívát, sem disszeminációra utaló eltéréseket nem észleltünk.

Megbeszélés 

A myeloma multiplexhez társuló bôrjelenségek lehetnek
specifikusak és nem specifikusak. A specifikus tünetek a
plasmasejtek bôrben való proliferációjára vezethetôk
vissza és a következô formákban jelenhetnek meg: 1. A
felszínes csontok tumorszerû infiltrációjának direkt ráter-
jedése a bôrre. 2. Metasztatikus cutan tünetek. 3. Primer
cutan plasmocytoma (3, 9).

A MCP a daganat lymphogen vagy haematogen terje-
dése során jön létre. Rendszerint sima felszínû, 1-5cm
nagyságú, kupola alakú, livid vörös csomókban, plak-
kokban nyilvánul meg. Leggyakrabban a mellkason, há-
ton, hason látjuk, de elôfordulhat az arcon, a hajas fejbô-
rön, a nyakon és a végtagokon is. Ritka lokalizációnak
számít a szemhéj, a nyelv, a scrotum és a perianalis terü-
let. Nem ritka, hogy a metasztatikus léziók a korábbi
trauma helyén alakulnak ki. A cutan metasztázisok rossz
prognosztikus jelnek tekinthetôk, mivel a betegség ag-
resszivitását és a rövid túlélést jelzik. Differenciál diag-
nosztikusan belsô szervi daganatok cutan metasztázisai-
ra és B-sejtes cutan lymphomára kell elsôsorban gondol-
ni (2, 6, 1).

A PCP igen ritka betegség, az elsô leírása 1949-bôl
származik és eddig az irodalomban 35 esetet közöltek,
esetünk a 36 (11, 12, 7, 8, 13).  A plasmasejtek monoklo-
nális proliferációjaként keletkezik a bôrben, anélkül, hogy
myelomás csontvelô, illetve egyéb belsô szervi érintettség
lenne kimutatható. A diagnózist a jellegzetes szövettani
kép, egy immunglobulin-lánc expressziója és a myeloma
multiplex ismételt kizárása alapján lehet felállítani. A PCP
IgG, IgA és Bence-Jones proteint termelhet, de IgD ter-
melés eddig nem fordult elô. Szövettanilag nem epider-
motrop, diffúz, vagy noduláris, különbözô érési stádium-
ban lévô, pleomorf plasmasejtes infiltrációt látunk (10). A
daganat keletkezésének okát nem ismerjük. Eddigi megfi-
gyelések szerint a daganat többször a locus minoris resi-
stentiae területein jelentkezett (4). Transzplantált betege-
ken az Epstein-Barr vírussal társult formáját észlelték ed-
dig öt esetben (14). 

A PCP-t férfi predominancia jellemzi, a betegek átlag-
életkora 60 év. Klinikailag cutan, subcutan vörösbarna
vagy livides színû csomókat, plakkokat látunk, a kifeké-
lyesedés, amelyet esetünk példáz, nagyon ritka. A léziók
legtöbbször a törzsön, végtagokon és az arcon helyezked-
nek el. PCP prognózisa jobb mint a a metasztatikus for-
máé. A fô prognosztikus faktorokat a daganat mérete és a
klinikai megnyilvánulása jelenti (szoliter versus multiplex
léziók) (5). A betegek felében, jóllehet hosszabb látencia
idô után, progresszióval kell számolni beleértve a sziszté-
más érintettség kialakulását is. Kezelésében az izolált le-
ziók sebészi eltávolítása sugárterápiával vagy a nélkül, a
nagyobb, ill. multiplex gócók sugárkezelése kemoterápiá-
val vagy a nélkül jön szóba. Fontos a betegek követése.

A PCP differenciáldiagnosztikájában elsôdlegesen a
metasztatikus, szekunder bôr plasmocytomára kell ügyel-
ni, mivel a két forma szövettana azonos. Csontvelô, csont
rtg (osteolytikus tünetek), a periferiás vér és a vizeletvizs-
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6. ábra

Immunmorfológia
A tumorsejtek  CD20- (B),  MUM1+ (C), kappa+ (D)

immunfenotípust mutatnak (Ultravision LP jelölt polimer
immunperoxidáz detektálás; eredeti nagyítás: A, B, C és

D 1.000x)

B

C

D

Török László quark  4/26/10  17:24  Page 4



gálat (paraproteinek) segítenek az elkülönítésben. Gon-
dolni kell továbbá a cutan B-sejtes lymphomára (különö-
sen cután marginális zóna B-sejtes lymphomára), a kifeje-
zett plazmasejtes infiltrációval járó infekciós betegségek-
re (syphilis, borreliosis) ill. hám és a vasculáris eredetû
daganatokra.  

A myeloma multiplex nem specifikus bôrtüneteit a mo-
noklonális immunglobulin (M-protein) depozició, amyloi-
dosis (AL), makroglobulinaemia cutis (IgM tárolásos pa-
pulák) az orr follicularis spiculumai és kryoglobulinae-
mia, továbbá a POEMS syndroma, és diffúz, normolipiae-
mias lapos xanthomak alkotják (10).

Kazuisztikánkban ritka, a plasmocytomához társuló
specifikus bôrtüneteket mutattunk be primer cutan és sze-
kunder, metasztatikus formákban. A metasztatikus esetünk
az irodalmi adatokat példázta, mind a klinikai tüneteket,
mind pedig a rossz prognózist illetôen. Primer cutan plas-
mocytomás betegünk klinikai tünetei eltértek az eddig kö-
zölt formáktól, mivel azok erodált, részben kifekélyesedô,
exophitikus daganat képében nyilvánultak meg. A cutan
plasmocytoma diagnózisát mindkét formában szövettani,
illetve immunhisztokémiai vizsgálattal állítottuk fel. Fon-
tos a primer és a szekunder alakok elkülönítése és a PCP
esetek hosszantartó követése. 
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Brooke – Spiegler szindróma hat generációban

Brooke – Spiegler syndrome in six generations

BAJOR KLÁRA DR.1, KARAGITY ELIZA DR.1, SZEMES LÁSZLÓ DR.2, 
HORGÁSZ JÁNOS DR.3, ERDÉLYI JÁNOS DR.1*†

ÖSSZEFOGLALÁS

A szakirodalom Brooke - Spiegler szindrómaként (szinoní-
mák: turbán tumor, familiáris cylindromatosis) egy eccrin
verejtékmirigybôl kiinduló, autosomalis, szabálytalan do-
mináns öröklôdésmenetet mutató függeléktumort ír le. 

A kerek, multiplex, lassan növekvô, folyamatosan szapo-
rodó, fájdalmatlan daganatok fiatal felnôttek hajas fejbô-
rén jelentkeznek irreverzibilis alopeciat okozva. A betegek
egy részénél a fenti tünetekhez az arcon, orron lévô tri-
choepitheliomák társulnak. 

A betegség hátterében egy a 16q12-q13 kromoszómán
elhelyezkedô tumorszuppresszor gén (CYLD) inaktiváló-
dását feltételezik.

A szerzôk egy kiterjedt bukovinai - székely család 6 ge-
nerációjának 21 beteg tagját kutatták fel. Az elsô fényké-
pek 1961-ben készültek. Ismertetik néhány beteg kórlefo-
lyását, beszámolnak a világirodalomban is ritkaságnak
számító malignus transzformációról, mely a beteg halálá-
hoz vezetett. 

Bemutatják a tumorok mai korszerû plasztikai sebészeti
megoldását. 

Kulcsszavak:
Brooke-Spiegler szindróma domináns öröklés

- hat generáció - 21 beteg - CYLD-gén
mutáció

SUMMARY

Literature describes Brooke - Spiegler syndrome
(synonyms: turban tumor, hereditary cylindromatosis) as
an adnexal tumor deriving from eccrine sweat glands,
showing autosomal, irregular dominant inheritance.
These round shaped, multiple, slowly growing,
continuously proliferating, and analgesic tumors occur on
hairy skull of young adults, causing irreversible alopecia.
In some patients trichoepitheliomas develop on the face
and nose.  It is assumed that the inactivity of a tumor
suppressor gene (CYLD) on the 16q12-q13 chromosome
causes the illness. The authors have studied 21 affected
members of 6 generations of a family from Bukovina
Transylvania. The first pictures were taken in 1961. The
authors describe the course of the disease in some cases,
and also report a malignant transformation, which is
known to be rare even in worldwide scientific literature,
and which in this case lead to the death of the patient.
They also present the modern plastic surgical methods of
treating these tumors.

Key words:
Brooke-Spiegler syndrome dominant

inheritance - six generations - 21 affected
members - CYLD-gen mutation

A familiáris cylindromatosist másnéven turbán tumort
Eduárd Spiegler osztrák dermatológus írta le elôször
1899-ben (1). A szakirodalom azóta az eccrin verejtékmi-
rigyekbôl kiinduló, autosomális szabálytalan domináns
öröklésmenetet mutató függeléktumort Spiegler tumornak
hívja. A kerek, multiplex, lassan növekvô, folyamatosan
szaporodó, fájdalmatlan daganatok fiatal felnôttek hajas
fejbôrén jelentkeznek irreverzibilis alopeciát okozva. A
hajas fejbôr tumorai mellett az arcon, az orron trichoepi-
theliomák jelennek meg a betegek egy részénél.

A betegség hátterében egy a 16q12-q13 kromoszómán
elhelyezkedô tumorszuppresszor gén (CYLD) inaktiváló-
dását feltételezik (2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10).

A nôk 2x gyakrabban betegszenek meg a férfiaknál.
A betegség jóindulatú, azonban több szerzô beszámol a

tumorok malignizálódásáról, cylindrocarcinoma, microcy-
sticus adnexális cc., spiradenocarcinoma kialakulásáról
(11, 12, 13, 14, 15).

Egyes szerzôk beszámoltak arról is, hogy turbán tumor-
ban szenvedô betegeiknél nyálmirigy cylindroma, parotis
adenoma, basalioma társult a bôrtünetekhez (16, 17, 18).
Társult tumorokat saját beteganyagunkon is több alkalom-
mal észleltünk.
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A szerzôk egy kiterjedt bukovinai székely család hat ge-
nerációjának 21 tagját kutatták fel.

A bukovinai székelyek hosszú vándorlás után 1945-ben
érkeztek Magyarországra és elsôsorban Tolna és Baranya
megyében telepedtek le.

Az elsô fényképeket 1961-ben dr. Erdélyi János fôorvos
úr készítette, majd évtizedeken át kutatta és fényképezte a
család többi tagját. 

Az elsô családfát is ô készítette, melyet az általunk is-
mert és kezelt betegek elmondása alapján átalakítottunk,
kiegészítettünk.

A hat generációt átfogó családfát az 1. ábrán mutat-
juk be.

A típusos klinikai kép a 2. ábrán látható, mely fénykép
1961-ben készült. A tumorok a háton és a végtagokon is
megjelenhetnek (3. ábra). Az elmúlt években 3 beteget
észleltünk kórházunkban, ezen betegek rövid kórtörténetét
és klinikai képét szeretnénk ismertetni. 

Esetismertetés
1. beteg:
Családfán V/1-es. 
A 65 éves nôbeteget családi orvosa küldte osztályunkra a homlok
jobb oldalán lévô tumor miatt. A beteg arcán lévô trichoepithelio-
mák 14 éves korában, a hajas fejbôrén lévô cylindromák 35 éves ko-
rában kezdôdtek. Kezdetben néhányat sebész eltávolított, majd a
gyors progresszió miatt a mûtéteket a beteg eredménytelennek talál-
ta, ezért többet nem fordult orvoshoz. 

A beteg nagyanyjának (III/1-as beteg a családfán) Spiegler tu-
mora, édesanyjának (IV/1-es beteg a családfán) az arcán trichoepi-
theliomája volt.
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1. ábra
Brooke - Spiegler szindrómás család hat generációja

2. ábra
1961-ben készült fénykép a családfa III/2 -es betegérôl
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A jobb halántéktájon lévô tumor egy éve kezdôdött (4. ábra).
A homlokon lévô tumort plasztikai sebész eltávolította, a szövet-

tani eredmény carcinoma basocellulare lett. 
A hajas fejbôrön és a homlokon számtalan 1-4cm átmérôjû, livid-

vörös, fénylô felszínû, közepesen puha tapintatú tumor volt látható
összefolyóan elhelyezkedve (5. ábra).

2. beteg:
A családfán VI/1-as beteg.
47 éves nôbeteg, a fenti beteg lánya (V/1-es beteg a családfán). 14
éves kora körül alakultak ki az arcán az orra mellett mindkét oldalon
és a homlokán lévô trichoepitheliomák, melyeket cryotherápiával és
elektrokauterrel eltávolítottak. A trichoepithelioma jellegzetes szö-
vettani képe a 6. ábrán látható.

18-20 éves korában kezdôdtek a homlokán és a hajas fejbôrén
lévô tumorok, melyek fokozatosan növekedtek és szaporodtak (7.
ábra).

A beteget a kiterjedt tumorok miatt néhány éve elküldték a mun-
kahelyérôl, évek óta ki sem lép az utcára, annyira szégyelli a beteg-
ségét. 

Hypertoniája miatt gyógyszeres kezelésben részesült, valamint
több éve pszichiáter kezelte eredménytelenül. 

A felajánlott mûtétbe nem egyezett bele, említésekor zokogni
kezdett, majd kijelentette, hogy inkább öngyilkos lesz.

3. beteg:
A családfán IV/2-es.
Az 57 éves nôbeteg elmondása szerint gyerekkora óta folyamatosan
növekedtek a hajas fejbôrén, a homlokán és a hátán lévô típusos tu-
morok. Betegsége miatt lakóhelyén beilleszkedési gondjai voltak,
nem kapott munkát, betegségét szégyellte, esztétikailag nagyon za-
varta (8. ábra). 

A tumorok a beteg hátán is jelentkeztek (9. ábra).
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3. ábra
Tumorok az alsó végtagon (a családfán a I/1-es beteg)

6. ábra
Trichoepithelioma típusos szövettani képe 

(150x nagyítás, HE festés)

4. ábra
Az esetismertetés 1. betege (családfán a V/1-es beteg) a

homlokán lévô basalioma

7. ábra
Az esetismertetés 2. betegének (a családfán VI/1-es beteg)

klinikai tünetei

5. ábra
Az esetismertetés 1. betege (családfán a V/1-es beteg)

a homlokán lévô Spiegler tumorok
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Bármilyen mûtétbe beleegyezett, kozmetikailag elfogadható ered-
ményt szeretett volna. A teljes mûtéti megoldás azért is volt fontos,
mert a beteg nagyapja volt a már említett cylindrocarcinomában el-
hunyt férfi  (10. ábra) (II/1-es beteg a családfán).

Kórházunk plasztikai sebésze a beteg egész hajas fejbôrét eltávo-
lította (11. ábra), majd a területet a combról vett félvastag bôrrel
fedte. A szövettani eredmény Spiegler tumor lett (12. ábra). 
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8. ábra
Az esetismertetés 3. betegének (a családfán IV/2-es beteg)

klinikai képe

9. ábra
Az esetismertetés 3. betegének (a családfán IV/2-es beteg)

hátán lévô tumorok

10. ábra
Cylindrocarcinomában elhunyt beteg klinikai képe

(a családfán II/1-es beteg)

11. ábra
Az esetismertetés 3. betegének (a családfán IV/2-es beteg)

mûtéti képe, a hajas fejbôr teljes eltávolítása után
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Malignitásra utaló jel a mintában nem volt. A kozmetikai ered-
mény a 13. ábrán látható. 

A beteg parókával él, az eredménnyel rendkívül elégedett (14.
ábra).

Megbeszélés

A Brooke-Spiegler-szindróma ritka, öröklôdô, rendkívül
torzító, az életminôséget erôsen befolyásoló betegség (19,
20). 

Erdélyi fôorvos úr évtizedekig tartó kutatásai eredmé-
nyeként hat generáció betegeit ismerjük, a családfán
számmal jelölt betegek mindegyikérôl klinikai fotóink
vannak. 

A fôorvos úr által eredetileg összeállított családfán a
mostaninál több beteg szerepel, az új módosított családfá-
ra csak az általunk ismert családtagokat és betegeket vit-
tük fel. 

A tumor nagyon komoly lelki terhet jelent a betegek-
nek. A korai felismerés és kezelés nem oldja meg a prob-
lémát, mert hiába távolítjuk el a kezdeti tumorokat, újab-
bak jelentkeznek, melyek benövik, elfoglalják a már
megoperált területeket is. 

Az érintett számára nemcsak a betegség jelent súlyos
terhet, hanem az a tudat is, hogy utódain is bármikor meg-
jelenthetnek a bôrtünetek. A VI/1-es beteg férjezett volta
ellenére a félelem miatt nem vállalt gyereket, férje a be-
tegség súlyosbodásakor elhagyta. 

Az orvos is rendkívül nehéz helyzetben van, mert a
betegek egy része nem vállalja a nehéz mûtéti beavatko-
zást illetve a késôbbi kopaszságot. Ezek a betegek a tor-
zító bôrtünetekkel együtt, sokszor lakásaikba bezárva, a
külvilágtól elszigetelten élnek, szégyellnek az utcára ki-
lépni. 

A fenti okok miatt a betegek nagy része ellenôrzô vizs-
gálatra sem jelentkezik, utánkövetésük, elérésük egysze-
rûen lehetetlenné válik.

A cylindroma kezelésében elsôsorban a sebészi megol-
dást javasolják, de kezdeti stádiumban cryoterápia, Er-
bium Yag lézeres kezelés, dermabrázió, széndioxid lézer
és radiotherápia is szóba jön.

Elméleti lehetôség a szalicil és a prosztaglandin kezelés
is. A kutatások szerint a CYLD a TNF-α gátlásán keresz-
tül megemeli az NF κ-β-át, mely a bôr függelékek növe-
kedéséért felelôs. In vitro, ha aszpirin derivátummal vagy
prostaglandin A-1-el gátoljuk a nekrosis faktor κ-β-át, ez-
zel a tumorok növekedését lehet gátolni. 

Az aszpirin derivátumok hatnak az apoptózisra is (19, 20).
Fázis I. vizsgálatban helyi aspirin derivátummal próbál-

ják a tumorok növekedését meggátolni, eredményt még
nem közöltek.

Kiterjedt tumor sebészi kezelésénél a járható út az álta-
lunk is választott heroikus tumor eltávolítás, melyet csak
jól képzett plasztikai sebész tud elvégezni.

A jövô talán a génsebészet lehetne, bár a hozzá fûzött
remények nagyobbak, mint az eddig általunk ismert klini-
kai eredmények.

Rendkívül fontos, hogy amíg nem találunk hatásos
megelôzést illetve megfelelô kezelést, a Brooke-Spiegler
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12. ábra
A Brooke - Spiegler szindróma jellegzetes szövettani
képe. A dermisben basaliod sejtekbôl álló szigeteket,

lobulusokat lehet látni, melyeket pas pozitívan festôdô
basalmembrán határol. (100x nagyítás, HE festés)

13. ábra
Az esetismertetés 3. betegének (a családfán IV/2-es beteg)

gyógyult hajas bôre

14. ábra
Az esetismertetés 3. betegének (a családfán IV/2-es beteg)

parókás képe
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szindrómás betegek folyamatos, évtizedekig tartó ellenôr-
zése, lelki segítése, támogatása elsôsorban a bôrgyógyász
feladata marad. 
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ÖSSZEFOGLALÁS

A Hailey-Hailey betegség (familiaris benignus pemphi-
gus) ritka, változó expresszivitású betegség, amelynek
hátterében az ATP2C1 gén haploinsufficienciája áll. A fo-
lyamat a traumának kitett területeken jelentkezik, de köb-
nerezhetô kontakt szenzibilizáció útján is. A betegség
hosszú távú tünetmentesítése nem megoldott.

A szerzôk három beteg esetét mutatják be, ahol az egyik
leggyakoribb kontaktallergén, a nikkel mellett HgCl2 és
perubalzsam érzékenység, ill. cutan infectiok is szerepel-
nek a kiváltó tényezôk között. Tartós tünetmentességet
mindhárom betegnél szigorú nikkel diétával tudtunk elérni. 

A táplálkozás során elfogyasztott nikkel egyrészt az iz-
zadással és vizelettel eliminálódik, másrészt maga az izza-
dás korróziós hatása szabad nikkel ionok felszabadulásá-
hoz vezet, további percutan szenzibilizációhoz vezetve.
Betegeink tartós tünetmentessége alapján a nikkel diéta –
igazolt szenzibilizációnál – hasznos kiegészítô terápiának
bizonyult, mely a számos mellékhatással járó lokális vagy
parenteralis kezeléseket kiválthatja. 

Kulcsszavak: 
Hailey-Hailey - anogenital dermatitis -

kontakt szenzibilizáció

SUMMARY

Morbus Hailey-Hailey (chronic benign familial
pemphigus) is a rare genodermatosis with different
expressivity, caused by the haploinsufficiency of ATP2C1.
It develops typically at sites of trauma but can be
köbnerised by contact sensibility also. Therapies of the
condition are only ablative and have many side effects
with high recurrence rates. 

We present the case of three patient with Hailey-Hailey
disease where the provoking factors were contact
sensibilisation (with agents as: nickel, HgCl2 and balsam
of Peru) along with cutaneous infections. Nickel and
balsam free diet resulted complete recovery and no
relapses for a long term period.

Based on our patient’s long term symptom free period
we can assume that in case of proved nickel and balsam
of Peru sensibilisation, diet is a useful adjuvant treatment
for Hailey-Hailey disease, replacing traditional local or
parenteral treatment with numerous side effects. 

Key words: 
Hailey-Hailey - anogenital dermatitis -

contact sensibilisation

A familiaris benignus krónikus pemphigust (Morbus Hai-
ley-Hailey – MHH) elsônek 1939-ben a Hailey testvérek
(William Howard és Hugh Edward) írták le. 

A betegség hátterében az ATP2C1 gén haploinsufficien-
ciája áll. Az ún. MHH régió a 3q21-24 kromoszóma terü-
leten helyezkedik el, mutációja a Golgi asszociált kal-
cium-magnézium pumpa, a Ca2+/Mg2+ ATP-áz (hSPCA1)
diszfunkcióját okozza. A következményes intracellularis
kalcium szint csökkenés, posttranslációs modifikációkat
okoz a Golgiban a membrán asszociált és az epidermalis
sejt adhézióban szerepet játszó proteinekben, így pl. a

desmosomális komponensekben. Mindez a keratinocyta
terminális differenciációjához, abnormális adhéziós pro-
teinek produkciójához, csökkent sejt-sejt adhézióhoz és
acantholysishez vezet. A pumpa gyakorlatilag az összes
szövetben megtalálható, de megfelelô kompenzáló me-
chanizmus nélkül egyedül a keratinocytában van jelen (7,
9, 13, 15).

Az irodalom szerint a kor, recidíva arány, súlyosság
vagy progresszió tekintetében nincs összefüggés a geneti-
kai háttér, az egyes mutációk típusa és a klinikum között.
Mindez azt sugallja, hogy a genetikai modifikációk vala-
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mint a környezeti faktorok nagy szerepet játszanak a be-
tegség kialakulásában (15).

Külsô tényezôk, pl. UV fény, közvetlenül csökkentik az
hSPCA1 expressziót: IL-1, 6, 8, TNF alfa közvetítésével
az ATP2CA1 mRNS downregulációjával. A gén haploin-
sufficienciája miatt ennek köszönhetô, hogy egyes külsô
hatások, pl. dörzsölés, izzadás, vagy fény hatására jelent-
keznek elôször a tünetek, viszonylag késôn, a 3. 4. évti-
zedben (9, 15).

Elsô tünetként a predilekciós területeken (nyak, axilla,
inguina, perineum) viszketés kíséretében laza falú bul-
lák, vagy vesiculák alakulnak ki a reakciómentes bôrön.
A gyors erodálódás miatt macerált, vagy pörkkel fedett
erosiok alakulnak ki. A vaskos pörkképzôdés impetigo
klinikai képére emlékeztethet. A léziók nedvedzenek,
odorosusak, fájdalmas fissurákkal tarkítottak. Esetenként
aktív gyulladásos udvarral körülvett, száraz, varral fedett
circiner, bizarr alakú plakkok dominálják a klinikai ké-
pet (7, 8, 9).

A betegség expressziója változó, az enyhe ekzemától, a
kiterjedt, törzsre lokalizálódó, hypertrophiás, odorosus
plakkokkal és fájdalmas fissurákkal tarkított forma is
megjelenhet. Az expresszivitás és a genetikai háttér között
összefüggést eddig nem igazoltak (7, 9).

A léziók jellemzôen mindig ugyanazon a helyen jelent-
keznek. Az intertriginosus terültek (axilla, nyak, periana-
lis régió vagy lágyék) sokkal gyakrabban érintettek, rit-
kábban a fejbôr, a könyök, a térdhajlat vagy a törzs is.
Nôkben az elváltozások gyulladásra hajlamosabbak, de a
gyógyulás mindkét nemnél heggel, gyakran hiperpigmen-
tációval történik. A minimális klinikai formákat gyakran
kíséri, de csupán egyetlen tünetként is jelen lehet az ún.
longitudinalis paronychia, a körmök hosszanti irányú fe-
hér csíkozottsága (7, 11).

A betegségre fôként a bôr érintettsége jellemzô, de ext-
racutan manifesztációt (Burge, 1992) is közöltek, a nyál-
kahártya érintettség azonban nagyon ritka (conjunctiva,
oralis-, oesophagealis mucosa, vulva). Egy esetben beszá-
moltak disszeminált léziókhoz társultan kialakuló akut
májelégtelenségrôl is (9, 13, 15, 17).

A szövettani képre intraepidermalis acantholysis jellem-
zô: a suprabasalis keratinocyták adhéziója megszûnik, de
a statum basale intakt. Az érintetlen stratum basale kerati-
nocytái „omladozó téglafalként” („dilapidated brick
wall”) határolják az intraepidermalis rést a dermisben. Jel-
lemzô az enyhe dyskeratosis, ill. a superficialis dermisben
a perivascularis kereksejtes infiltráció (7). Elektronmik-
roszkóppal jól láthatóak a desmosomáktól visszahúzódó
perinuclearis keratin filamentum agregatumok (9).

A terápiában fôként a tüneti kezelés dominál. Elsôsor-
ban a másodlagos bakteriális felülfertôzôdés megoldása
szükséges. Antibiotikum választásnál javasolt a staphylo-
gen törzsek elleni kezelés. Terápiarezisztens esetekben lo-
kális, intralézionális vagy szükség esetén per os kortikosz-
teroid, cyclosporin, dapson, methotrexat, thalidomid, ale-
facept vagy retinoid terápia választandó. Az akut fellángo-
lás kezelése után jó fenntartó terápiának bizonyult a loká-
lis tacrolimus, ill. alternatív terápiaként az intralézionális

botulinum toxin A. Photodynamiás terápia mellett nem
észleltek megfelelô javulást, és a folyamat fájdalmassága
miatt a compliance sem megfelelô. Sebészi beavatkozás-
ként dermabrasio, CO2- vagy Erbium:YAG lézeres keze-
lés, skingrafting alkalmazásáról közöltek kedvezô tapasz-
talatokat (7, 10, 12, 14).

A betegség kezelése, hosszú távú tünetmentesítése je-
lenleg nem megoldott: hónapokig, vagy akár évekig tartó
remisszió után hirtelen, rohamokban jelentkezô exacerba-
tio alakul ki (15). A Köbner jelenség miatt, nem specifi-
kus inger hatására (cutan infectio, trauma, UV expozíció,
izzadás, dörzsölés) specifikus bôrjelenség, MHH alakul ki
(2, 7, 8, 18, 19). A fentiek mellett – ugyancsak Köbner ha-
tásra – a kontakt szenzibilizáció szintén kiválthatja a tüne-
teket, amely MHH-ban a csökkent barrier funkciónak kö-
szönhetôen a kezelés során alkalmazott lokális szerekre is
kialakul, terápia rezisztenciához, vagy progresszióhoz ve-
zetve (1, 2, 7, 8, 9, 18, 19).

A kontakt szenzibilizáció ismert köbnerezô szerepe el-
lenére – amely egyéb autoimmun hólyagos bôrbetegsé-
geknél is ismert (formaldehid, methilchlor isothiazolino-
ne, fahéj aldehid, fahéj alkohol expozíció kiváltotta bullo-
sus pemphigoid; 1-3 dichlorpropene, benzoin tinctura, pe-
sticide, chromium sulphat expozíció kiváltotta pemphigus
vulgaris) – az epicutan tesztelést MHH esetén kevés klini-
kai esetben közölték (1, 8, 16, 18, 19).

Az epicutan tesztelést a szakirodalom csak súlyos klini-
kai indikáció esetén javasolja, tekintettel a teszt során po-
tenciálisan kialakuló súlyos akut exacerbatiora: a pozitív
reakciókban típusos MHH tünet alakul ki, mind klinikai-
lag mind szövettanilag mutatva a betegség jellemzôit. A
kórkép allergológiai tesztelése során a tesztsor felragasz-
tása kiváltotta irritáció nem specifikus Köbnerként is fel-
léphet. Ennek megfelelôen a lelet relevanciájának megíté-
lése csak megfelelô szakmai gyakorlattal lehetséges, az ir-
ritatív reakciók kizárása, ill. egyéb relevancia megítélése
szempontjából (1, 2, 8, 16).

Kontaktérzékenység igazolása esetén a kiváltó anyag
eliminációja szükséges. Amennyiben csak és kizárólag
percutan expozíció történik a kérdéses anyaggal, a követ-
kezetes elimináció megoldható, és tartós tünetmentesség-
hez vezet. Azonban egyes allergének – így a nikkel és a
perubalzsam is – nemcsak bôrön keresztül, hanem oráli-
san is felvételre kerülnek, és eliminációjukhoz alimentáris
megszorításokra is szükség van. 

Az alább bemutatott három betegünknél a kontakt szen-
zibilizáció következtében kialakuló, és szigorú eliminá-
cióra szûnô tünetekre kívánjuk felhívni a figyelmet. 

Esetismertetés

1. beteg:
A 38 éves nôbeteg 2008 augusztusában jelentkezett klinikánk

STD ambulanciáján, irritatív dermatitis beküldô diagnózissal. El-
mondása szerint a mons pubison és a törzsön kb. 6 éve recidiválnak
viszketô bôrtünetei, amelyre eddig csak lokális antiszeptikus, ill.
kortikoszteroid kezelést kapott, átmeneti eredménnyel. Családi
anamnézise negatív. Ambulanciánkon való megjelenését indokolta,
hogy a legutóbbi recidívára kapott lokális kortikoszteroid terápia
mellett a mons pubison lévô bôrtünetek fájdalmassá váltak, progre-
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diáltak, a labium majusokon erythemás alapon apró vesiculák jelen-
tek meg, a lágyéki nyirokcsomók fájdalmas megnagyobbodásával
kísérve (1. ábra). A látott klinikai kép alapján a beteget herpes simp-
lex anogenitalis diagnózissal kezelésbe vettük, napi 5 alkalommal
400mg acyclovir terápiában részesült. A vesiculák területérôl a ke-
zelés megkezdése elôtt vett HSV PCR pozitív eredményt adott. A
folyamat regrediált, és az érintett területeken maradványtünetként
fehéres, macerált plakkok jelentek meg (2. ábra). A klinikai kép fel-
vetette Morbus Hailey-Hailey (MHH) diagnózisát. Az elvégzett szö-
vettani vizsgálat során a hámban megfigyelhetô acantholysis, a

hámsejtek „omladozó téglafalhoz” hasonló illeszkedése, ill. a der-
misben jellemzô perivascularis kereksejtes beszûrôdés, egyértel-
mûen alátámasztotta a klinikai diagnózist. IF hisztológia kórjelzô
C3, IgM, IgG, IgA fluoreszcenciát nem jelzett. Epicutan tesztelés
során 48- és 72 órában nikkel, higany (II) amidochloratum, 72 órá-
ban higanyklorid, 24-, 48- és 72 órában amalgam szenzibilizáció
igazolódott. A pozitív reakció helyén a szenzibilizációnak megfele-
lôen típusos bôrtünet alakult ki, amelybôl az elvégzett szövettani
vizsgálat szintén igazolta az MHH diagnózisát. (3., 4. ábra). A beteg
amalgám töméseit szájsebészeti beavatkozás során eltávolították, e
mellett nikkel diétát vezettünk be. Lokálisan antimycotikus és inter-
mittens lokális kortikoszteroid kezelésben részesült. A nikkel diéta
mellett betegünk 6 hónapja tünetmentes.

2. beteg:
A 46 éves nôbeteg 2008 októberében jelentkezett klinikánk ambu-

lanciáján közel fél éve, az intermammalis ill. axillaris régióban
fennálló nedvedzô, terápia rezisztens plakkok miatt. A klinikai kép
alapján MHH merült fel, a diagnózist mind a szövettani kép, mind
az IF hisztológia alátámasztotta (5. ábra). Epicutan tesztelés során
korai perubalzsam, ill. 48- és 72 órában késôi nikkel szenzibilizáció
igazolódott. A pozitív nikkel reakció helyén típusos bôrtünet jelent
meg, amelybôl a szövettani vizsgálatot végeztünk, a látott acan-
tholysis, epidermalis résképzôdés és az „omladozó téglafalszerû”
hámsejtilleszkedés megerôsítette az MHH diagnózisát. A bôrtünetek
szárazon tartása, ill. a nikkel és perubalzsam elimináció és diéta
mellett a beteg per os lymecyclin terápiában részesült 2 hónapig. A
beteg 6 hónapja tünetmentes. 
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1. ábra
A labium maiusokon és a femorogenitalis hajlatban

erythemás alapon ülô vesikulák

2. ábra 
fehéres, macerált szélû, fájdalmas erosiók

4. ábra
A pozitív reakció helyérôl vett bioptátum

szövettani képe

5. ábra
Axillaris régióban nedvedzô erodált 

plakk

3. ábra
Az epicutan teszt a felhelyezés utáni 72h-ban
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3. beteg:
A 60 éves férfibeteg 31 éves korában észlelte elôször bôrtüneteit.

A családban, az egyenes ági rokonoknál ismert volt a MHH kialaku-
lása. A beteg tünetei a lokális kortikoszteroid és antibiotikus kezelés
mellett évekig csak minimális fellángolásokkal jelentkeztek. 30 év
helyi kezelés után észlelte elôször, hogy egyes kortikoszteroid ké-
szítmények használata után bôrtünetei fellángolnak, ill. bizonyos
kozmetikai készítmények szintén progressziót váltanak ki. Az MH
Központi Honvédkórház Ambulanciáján megjelenésekor az intertri-
ginosus területeken és a lábszárakon erythemás alapon ülô apró ve-
siculákat észleltek. Szövettani vizsgálat – acanthosis, hasadékképzô-
dés a stratum spinosumban ill. „omladozó téglafal” jelleg – alátá-
masztotta a MHH diagnózisát. Epicutan tesztelés során paraben mix,
colophonium késôi szenzibilizáció igazolódott: a pozitív tesztelési
helyeken, ill. a ragasztószalagnak megfelelôen bullosus reakció je-
lentkezett. A betegnél következetesen alkalmazott paraben eliminá-
ció – amely a lokális készítményekre is kiterjedt – tünetmentességet
eredményezett. 

Megbeszélés

A nikkel az egyik leggyakoribb kontaktallergén: kontakt
szenzibilizációja bôrbetegek tesztelésekor 14-21%-ig ter-
jedhet. Több allergiás reakciót okoz, mint az összes többi
fém együttvéve. Elsôsorban a vulkáni kôzetekben találha-
tó meg, ill. a talajban és ennek megfelelôen a természetes
vizekben. A legtöbb nikkelt a növények tartalmazzák, és
az ezt fogyasztó állatok húsa, azonban a növények nikkel
tartalma ötször magasabb. A talaj és következményesen a
növények nikkel tartalmát tekintve léteznek földrajzi, ill.
évszakhoz köthetô különbségek. Tavasszal és ôsszel pél-
dául a talaj nikkel szintje emelkedik (20, 21).

A nikkel szenzibilizáció kialakulhat percutan (ebben
fontos faktornak számít az egy egységnyi epidermiszre ju-
tó nikkel mennyisége, az érintkezô felület nagysága, és az
izzadság korróziós hatása), ill. nutritív módon. A gyako-
ribb hétköznapi nikkelforrást az elfogyasztott ételek jelen-
tik. Naponta átlagosan 300-600 µg nikkelt veszünk fel
táplálékkal, ennek 1-10% szívódik fel, majd a szérum al-
buminhoz kötôdik. Különösebb halmozást csak a pajzsmi-
rigy és a mellékvese mutat. Kiválasztása fôként vesén ke-
resztül és az epével történik, ill. – ami a MHH szempont-
jából a leglényegesebb- izzadtsággal (20, 21, 23).

A szakirodalom a nikkel diétát már javasolja perivulva-
ris dermatitis és pruritus vulvae terápiájában, amennyiben
a betegekben kontakt szenzibilizáció igazolható (3, 4, 5,
6). Ismert kéz-, ill. hajlati ekzemák, perivulvaris dermati-
tis p. o. nikkel-sulphat provokáció utáni fellobbanása, ko-
rábbi epicutan nikkel teszthely inflammatioja, Baboon
szindróma, vasculitis, erythema multiforme, vagy akár ur-
ticaria megjelenése. Ezekben a kórképekben a nikkel
megvonás klinikai tünetekre gyakorolt regressziós hatása
diéta vagy/és p.o. disulfiram – kelátképzô – adása után
mutatkozik meg (4, 5, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26).

Napi bevitelre számítva 25-35 µg nikkel a maximálisan
megengedett. A nikkel diéta elsô és legfontosabb lépése-
ként mellôzni kell a rozsdamentes acél konyhai felszere-
lést, fôként savas vegyhatású ételek fôzésekor. A reggeli
elsô csapvíz sem fôzésre, sem fogyasztásra nem alkalmas
az éjszaka során felhalmozódó nikkel tartalom miatt. Ma-
gas nikkel tartalmuk miatt kerülendôek a fémcsomagolá-
sú élelmiszerek (konzerv, margarin, tejpor, sütôpor, zse-

latin), zöldségfélék (spenót, leveszöldség, saláta, paradi-
csom, gomba, hagyma, spárga, bab, borsó, lencse, földi-
mogyoró, szójabab, csicseriborsó), a kakaóbab, csokolá-
dé, kávé és a tea. A malomipari termékek közül a korpa,
teljes kiôrlésû búza, gabona, rozs, zab nikkel tartalma
magas, illetve kerülni kell az aszalt gyümölcsöket, a
medvecukrot, és a multivitamin kiegészítôket is. Mérsé-
kelten fogyasztható az alkoholtartalmú italok közül: sör,
vörös bor, napraforgómag, mogyoró, marcipán, dió, para-
dicsom, hagyma, répa. Korlátlan mennyiségben fogyaszt-
ható a húsáru, fôként a baromfi, és a tojás, hal (kivéve:
tonhal, hering, kagyló), tej, ill. tejtermékek, rizs, finomí-
tott búza, kukorica, krumpli, káposzta, uborka, banán, al-
ma, citusfélék (maximum 3-4x hetente), ill. gyenge tea és
kávé (3, 4, 6, 20, 21).

A perubalzsam a Myroxylon pereirae fa természetes
gyanta balzsama, amelyet az elmúlt évekig antiszeptikus
és hámosító hatása miatt széles körben alkalmaztak se-
bek kezeléséhez, annak ellenére, hogy szenzibilizáló ha-
tását hámfosztott területen már az 1960-as évektôl leír-
ták. Manapság Európában a negyedik leggyakoribb kon-
takt allergénnek számít, a késôi típusú túlérzékenység
kiváltása mellett kontakt urticariát okozhat, allergiás és
irritatív alapon is. Növényi eredetû anyag, összetevôi kb.
60%-ban ismertek, önállóan is képesek kontakt szenzibi-
lizáció kiváltására. Legfontosabb összetevôi: benzoesav,
benzilalkohol, benzilcinnamat, benzilbenzoát, benzilfe-
rulát, fahéjsav, fahéjalkohol, koniferil-alkohol, koniferil-
benzoát, metilcinnamat, cisz/transz-neuridol és vanilin
(27, 28).

A szenzibilizáció kialakulhat kontakt expozícióval vagy
per os,  amelyet a perubalzsam széles körben történô fel-
használása is elôsegít. Egyrészt kozmetikai készítmények
illat- és konzerválószereként találkozhatunk vele, de szá-
mos élelmiszer is tartalmazza (27, 28, 29).

Perubalzsam szenzibilizáció esetén ismert a per os ex-
pozíció után fellobbanó szisztémás kontakt dermatitis,
Baboon szindróma, a korábbi pozitív epicutan teszt helyé-
nek ismételt inflammatioja, vesiculosus kéz ekzema, ano-
genitalis és axillaris ekzema, akár általános tünetekkel
(fejfájás, rossz közérzet, arthralgia, hasmenés, hányás) kí-
sérve (27, 28, 29).

A perubalzsam diéta eredményességét leírták krónikus
kéz ekzema, ill. ano-genitalis, axillaris dermatitisek ese-
tében, ill. ajánlják minden perubalzsam érzékenység
miatt kialakult dermatosisnál, ahol a perubalzsam kontakt
expozíció megszûnése nem hoz megfelelô terápiás ered-
ményt (28).

A diéta eredményességét átlagosan 1 hónap után írják
le, teljes tünetmentesség esetén a perubalzsam tartalmú
élelmiszereket egyenként, két-három nap különbséggel le-
het visszaállítani, szorosan követve a klinikai kép változá-
sát. Perubalzsam érzékenység esetén kerülendôek a követ-
kezô fogyasztási cikkek: citrus félék (gyümölcsök, lekvá-
rok, italok), ízesítôszerek (cukorkák, pékáruk, rágógumi,
fagylalt), fûszerek (fahéj, vanília, szegfûszeg, borsmenta,
ánizs, gyömbér, curry, ketchup, chili-szósz, barbecue
szósz, chutney), italok (bor, sör, gin, cola, vermouth, gyo-
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morkeserûk, illatosított tea), paradicsom, csokoládé, ka-
kaó, ecetes zöldség, fûszerezett hering, májpástétom, do-
hányáru, köptetôk és eugenol (27, 28, 29).

A MHH krónikus, recidívára hajlamos betegség,
amelynek hosszú távú tünetmentesítése egyelôre nem
megoldott. A folyamatra jellemzô izomorph bôrreakció
kontakt szenzibilizáció következtében a normál populá-
cióhoz képest gyakrabban alakul ki, a barrier funkció ká-
rosodásának köszönhetôen. 

A szenzibilizáló anyag eliminációja tünetmentességhez
és a recidívák ritkulásához vezethet, mint a 3. beteg eseté-
ben. Azonban egyes kontakt allergének nutritív allergén-
ként is szóba jönnek, szisztémásan provokálva a beteg tü-
neteit. Elsô két betegünknél két gyakori kontaktallergén, a
nikkel ill. perubalzsam érzékenység szerepel a kiváltó té-
nyezôk között, cutan superinfectiokkal társulva. Bete-
geinknél a nikkel és a perubalzsam szenzibilizáció rele-
váns voltát az allergének teljes eliminációja eredményezte
tünetmentesség is bizonyítja. 

Betegeink tartós tünetmentessége alapján kijelenthet-
jük, hogy a nikkel diéta – igazolt szenzibilizációnál –
hasznos kiegészítô terápia MHH-ben, és kiválthatja a
számos mellékhatással járó lokális vagy parenteralis ke-
zeléseket. 
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Nem-szelektív béta-blokkolók alkalmazása infantilis kapilláris
haemangiomákban

Treatment with non-selective beta blockers in infantile capillary
haemangiomas

SOLYMOSI ÁGNES DR.1, CSITOS ÁGNES DR.1, TASNÁDI GÉZA DR.2, 
KISS ANDRÁS DR.4, HARKÁNYI ZOLTÁN DR.3, SZALAI ZSUZSANNA DR.1

ÖSSZEFOGLALÁS

Az infantilis rapidan progrediáló haemangiomák sporadi-

kus vagy familiaris elôfordulású, viszonylag gyakori, jóin-

dulatú érdaganatok csecsemôkorban. Kezelésükben ezidáig

az elsôvonalbeli terápia az esetenként sok mellékhatással

bíró szteroidok alkalmazása volt.  2008 óta a terápiás pa-

letta egy új gyógyszercsoporttal, a béta-blokkoló szerekkel

bôvült. A Heim Pál Gyermekkórház Bôrgyógyászati Osztá-

lyán eddig 11 esetben került bevezetésre a propranolol ke-

zelés, melynek eredményét az alábbi beszámoló részletesen

ismerteti. Az eredmények alapján a nem szelektív béta-blok-

koló kezelés biztonságos, jó hatású terápiának bizonyult.

Kulcsszavak: 
infantilis haemangioma - nem-szelektív 

béta-blokkoló 

SUMMARY

The infantile rapid progression hemangiomas both

sporadic and familiar form exist. These often benign

vascular tumor are frequent in infancy. Corticosteroids

were the first line treatment with a lot of side-effects.

Beta-blockers as a new novel is arisen in the therapy

since 2008. Aim was to present 11 propranolol

administered patients by our department. According to

our result, the non-selective beta-blockers seem to be safe

and effective modality. 

Key words: 
infantile hemangioma - non-selective 

beta-blocker

Az elmúlt 50 évben a csecsemôkori súlyosan progrediáló
kapilláris haemangiomák kezelésében az elsôvonalbeli te-
rápia a szisztémás szteroidok alkalmazása volt.  Egyes
esetekben az α-interferon, illetve a vincristine is szerepelt
a terápiás palettán. A haemangiomák helyi kezelése, fô-
ként az anatómiailag nehezen hozzáférhetô, progresszíven
növekvô, bizonyos szerveket deformáló estekben alig le-
hetséges, és nem mindig eredményes.  A szisztémás szte-
roidok jól ismert súlyos mellékhatásait – ezen indikáció
kapcsán is – az alkalmazás kellô körültekintésének ellené-
re számos közlemény említi (8). A szteroidok egyik mel-
lékhatása kapcsán derült fény egy új gyógyszercsoport al-
kalmazása során a haemangiomákra kifejtett pozitív ered-
ményre.

2008-ban egy francia munkacsoport számolt be arról,
hogy egy nasalis lokalizációjú haemangioma 3mg/tkg
szisztémás prednisolon kezelése mellett az érintett újszü-
löttben a szteroid mellékhatásaként hypertrophiás obst-

ruktív cardiomyopathia alakult ki. Ennek kezelése céljá-
ból alkalmaztak egy nem-szelektív béta-blokkoló szert,
mely néhány nappal a bevezetését követôen a haemangio-
ma színének halványulását, feszességének oldódását ered-
ményezte. A szteroid kezelés a csecsemô 5,5 hónapos ko-
rára leépítésre került, míg a béta-blokkoló kezelést a cse-
csemô 14 hónapos koráig alkalmazták. A kezelés befeje-
zésekor a haemangioma teljesen ellapult, színében elhal-
ványult (7). Ezt követôen további 9 esetrôl számoltak be a
szerzôk, ahol a béta-blokkoló kezeléssel hasonlóan jó
eredményeket értek el. 

Módszer és eredmények

A propranolol kezelés a Heim Pál Gyermekkórház Bôr-
gyógyászati Osztályán, 2008 végén került bevezetésre ra-
pidan progrediáló csecsemôkori haemangiomás betegek-
nél. A propranolol alkalmazása 2 esetben befejezôdött, to-
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vábbi 9 csecsemônél már zajlik és a napokban további 5
csecsemônél kezdtük el a kivizsgálást a terápia beállítása
céljából. A kezelés beállításánál fontos szempont volt az
újszülött/csecsemô kora, a haemangioma lokalizációja,
mérete, és a progresszív növekedés. A kezelésbe bevont
legfiatalabb csecsemô 2 hónapos, a legidôsebb 10 hóna-
pos volt.  

A gyógyszer beállítását minden esetben részletes kar-
diológiai és laboratóriumi vizsgálat elôzte meg. A hae-
mangioma pontos méretének, kiterjedésének megállapítá-
sára képalkotó vizsgálatok (ultrahang, szükség esetén
CT/MR vizsgálat) történtek. A kezdô propranolol dózist
2mg/ttkg/nap mennyiségben határoztuk meg osztott por
formájában, két részletben elosztva, az irodalmi ajánlá-
soknak megfelelôen (3). A terápia bevezetése szigorúan
kórházi körülmények között történt. Minden esetben
szükséges volt a rendszeres pulzus, vérnyomás és vércu-
kor ellenôrzés az elsô 72-96 órában. A 2mg/ttkg/nap dó-
zist két esetben kellett 0,5mg/ttkg-al csökkentenünk a kór-
házi megfigyelés alatt észlelt bradycardia miatt. A kívánt
hatás elérése után a gyógyszer leépítése is fokozatosan
történt, a beállított dózis felezésével (2mg-1mg-0,5mg). 

Az 1. táblázat összefoglalóan mutatja be 7 eset életko-
rát, a haemangioma lokalizációját és méretét, a kezelés
idôtartamát, dózisát és a terápia mellett észlelt eredményt.

Az 1. esetben a lokalizáció miatti állandó mechanikai
irritáció és a késôbb kialakuló progresszió volt a viszony-
lag késôn elkezdett kezelés indoka (1. ábra). A hét hóna-
pos propranolol terápiát követôen közel 40%-os reg-
ressziót értünk el, mely lehetôvé tette a maradványtünetek
lézer kezelését (2., 3. ábra).

A 2. esetben nagy kiterjedésû, de regresszióban lévô
haemangiomát észleltünk. Az eddigi szakirodalmak aján-
lásai alapján a propranolol kezelést az aktív növekedési
stádiumban kell elkezdeni, a regresszió állapotában a ke-
zeléstôl javulás nem várható. A mechanikai irritáció kap-
csán kialakult, makacs, a kezelés mellett is progrediáló ul-
ceráció miatt azonban a terápia megkezdése mellett dön-
töttünk. A fél éves kezelés alatt a haemangioma kezdeti
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Eset Életkor Lokalizáció   Méret Kezelés idôtartama Dózis Eredmény
1. 10 hó felsô ajak 4cm ø 7 hónap 2mg/kg/nap dekolorizáció, felpuhulás, 

regresszió

2. 5 hó bal váll 12x10 cm ø, 6 hónap 1mg/kg/nap dekolorizáció, regresszió
regresszióban

3. 5 hó Jobb medialis  2cm ø 3,5 hónap, 1,5mg/kg/nap dekolorizáció, felpuhulás, 
szemzug (intraorbitalis regresszió
terjedéssel)

4. 3 hó jobb preauriculrais 4cm-4cm- 5 hónap, 2mg/kg/nap dekolorizáció, felpuhulás, 
régió, alsó ajak, 1cm-1cm folyamatban regresszió
buccalis nyh., nyelvgyök

5. 5 hó bal orca, 8cm ø 3 hónap, 2mg/kg/nap mérsékelt dekolorizáció, 
orbita zsírszövetébe folyamatban felpuhulás, jelentôs regresszió
terjedve

6. 2 hó jobb preauricularis régió 4cm ø 2 hónap, 2mg/kg/nap dekolorizáció, felpuhulás,
folyamatban kezdôdô regresszió

7. 2 hó jobb preauricularis régió 4,5cm ø 1,5 hónap, 2mg/kg/nap dekolorizáció, felpuhulás,
folyamatban vastagság csökkenése

1. táblázat

1. ábra

1. eset: A felsô ajakról induló, az orrbemenetbe terjedô
haemangioma propranolol kezelés elôtt, az aktív

növekedési fázisban

2. ábra

1. eset: A propranolol kezelés 2. hónapja után
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dekolorizációját követôen látványos méretbeli csökkenést
értünk el az ulcerált terület ugyancsak látványos gyógyu-
lása mellett.  

A további esetekben a propranolol kezelést a haemangi-
oma aktív növekedési fázisában kezdtük el. A lokalizáció
minden esetben a fej valamely régiója volt. A kezelés
megkezdését követô néhány nap után már észlelhetô volt

a haemangioma dekolorizációja, majd a két hetes kontroll
során tapintható volt a feszesség oldódása, egy-másfél hó-
nap elteltével pedig egyértelmûen látható volt a haeman-
gioma méretbeli csökkenése is (4., 5. ábra).

Az 5. esetet az orbitába terjedô és az egész orcát érintô,
exulceráció szempontjából kifejezetten veszélyes lokali-
záció miatt érdemes még kiemelni. Az öt hónapos csecse-
mônél a születést követôen a bal orrszárny mellett csak
halványan látható érrajzolat intenzív növekedésnek indult.
Az élénk málnaszínû haemangioma a teljes bal orcát el-
fedte, a bal szem nyitását akadályozva, a bal bulbust
komprimálva CT vizsgálattal is igazolva az orbita zsírszö-
vetébe történô terjedést mutatott (6. ábra). A kezelés má-
sodik hetében már észlelhetô volt a kezdeti dekolorizáció,
majd a következô két hétben a haemangioma felpuhult. A
harmadik hónapra látható volt a közel 30%-os méretbeli
csökkenés, mely a bal szem szabad kinyitását eredmé-
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3. ábra

1. eset: A propranolol kezelés 7. hónapja után, 
lézer kezelés elôtt

5. ábra

6. eset: A propranolol kezelés 4.hónapja után,
dekolorizáció, regresszió

4. ábra

6. eset:  A jobb preauricularis régióra és fülcimpára
lokalizálódó haemangioma propranolol 

kezelés elôtt

6. ábra

5. eset: Bal arcfélre lokalizálódó, a szemnyitást
akadályozó, bulbust komprimáló haemangioma

propranolol kezelés elôtt
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nyezte (7. ábra). Ezzel nemcsak esztétikai javulást értünk
el, de a bal szemet veszélyeztetô amblyopia kialakulását
is meggátoltuk.

Megbeszélés

A haemangiomák kialakulásának oka a mai napig nem
tisztázott. A legtöbb haemangioma sporadikus elôfordulá-
sú, de ismert autoszómális dominánsan öröklôdô familiá-
ris forma is, amelynek génjét az 5q31-33 lókuszon azono-
sították (2). Egy hipotézis szerint a haemangiomák kiala-
kulásában szerepet játszó endothel sejtek gyors osztódása
szomatikus mutáció következménye, mely a tumor szup-
resszor gén mûködésének elvesztését eredményezi.
Ugyanaz a génlókusz felelôs a fenti sporadikus mutáció
létrejöttéért is mint a familiáris öröklôdésért.

Az infantilis kapilláris haemangioma (ICH) jól ismert
klinikopatológiai entitiás, mely esetenként spontán reg-
resszióra hajlamos. Emellett fontos megemlíteni a gyors
visszahúzódásra képes congenitalis haemangiomákat
(RICH), melyek már in utero növekednek és születéskor a
már végleges nagyságuk látható (9). Ezek a haemangio-
mák két éves korra képesek jelentôsen visszahúzódni,
mely tulajdonságuknál fogva a propranolol kezelés szem-
pontjából fontos csoportot képviselnek, bár lényegesen
ritkábban találkozunk velük. A kezelés szempontjából el-
hanyagolható csoport a visszahúzódásra nem hajlamos ka-
pilláris haemangiomák (NICH) csoportja. 

Az infantilis haemangiomák aktívan osztódó endothel
sejtekbôl állnak. A proliferáció kezdeti fázisában a sejtek
rendezetlen halmaza figyelhetô meg, majd idôvel ezek a
sejtek létrehozzák a vascularis tereket és az alakos ele-
mekben gazdag véredényeket. A haemangiomák lebenyes
szerkezetet kialakítva lassítják és befejezik a proliferáció
fázisát. A hízósejtek hozzájárulnak a lebenyes szerkezetû
haemangiomák artériás és vénás táplálásához. Az involu-
tio fázisában a hízósejtek nagy számban vannak jelen.

Egyes feltételezések szerint, a magzati fejlôdés utolsó
trimeszterén túl a postnatalis szak bizonyos periódusáig

az éretlen endothel sejtek és az éretlen pericyták megtart-
ják aktív osztódó képességüket (11). Az angiogenesisre
ható peptidek, úgy, mint a béta-fibroblast növekedési fak-
tor (β-FGF), a vascularis endothelialis növekedési faktor
(VEGF) az éretlen sejtek proliferációját idézik elô létre-
hozva ezzel a haemangiomák kialakulását. Az endothel
sejtek differenciálódása során hízósejtek és különbözô
myeloid sejtek áramlanak be és a szöveti metalloproteiná-
zok gátlása jön létre. A szöveti metalloproteinázok, a hí-
zósejtek által termelt interferonnal és transzformáló növe-
kedési faktorral (TGF) együtt megállítják az endothel sej-
tek proliferációját létrehozva ezzel a haemangioma
visszahúzódását (10).

Az infantilis haemangiomák az érett újszülöttek kb.
10%-nál fordulnak elô. Az 1000 grammnál kisebb súlyú
koraszülöttekben az incidencia magasabb, 22-30% körüli.
Az 1500 gramm fölötti koraszülöttekben a haemangiomák
kialakulásának valószínûsége az érett újszülöttekre jel-
lemzô érték, kb.10% (1). Az elôfordulás gyakorisága nô
az anyai életkor elôrehaladtával, placenta previa illetve
preeclampsia kialakulása esetén. Néhány felmérés beszá-
mol arról is, hogy szintén nagyobb a haemangiomák elô-
fordulása a chorionboholy biopszián átesett anyák újszü-
löttjeinél (6).

Az újszülöttkori haemangiomák legtöbbje jóindulatú,
esetenként azonban, lokalizációtól és mérettôl függôen az
életfontos szervek mûködését (légzés, keringés, nyelés,
hallás, látás) veszélyeztethetik. A szegmentális haemangi-
omák felhívhatják a figyelmet az alattuk elhelyezkedô
szervek, szervrendszerek társuló fejlôdési rendellenessé-
geire. Két jól ismert, haemangiomákhoz társult szindróma
a PHACES és a PELVIS szindróma, melyek a betegségek
angol elnevezésébôl képzett mozaikszavakként váltak is-
mertté. Az elôbbi esetében Arnold-Chiari és Dandy-Wal-
ker malformáció, cervicofacialis vagy laryngeális lokali-
zációjú haemangiomák, cerebrális, vertebrális artériák, il-
letve a carotis fejlôdési rendellenessége, szívfejlôdési
rendellenesség (coartatio aortae), szemeltérések és a ster-
num fejlôdési rendellenessége fordul elô. Az utóbbinál a
gáttájékra lokalizálódó haemangioma mellett a külsô ge-
nitáliák fejlôdési rendellenességeit, lipomyelomeningoke-
let, a húgyhólyagot és vesét érintô malformációkat és
anus atresiát láthatunk (4, 5).   

Multiplex megjelenésû haemangiomák esetén szûrô
képalkotó vizsgálatokkal kell kizárni, illetve igazolni a
parenchymás belsô szervek (máj, lép) lehetséges haeman-
giomáit, és az intracraniális lokalizációjú haemangiomá-
kat. Emellett ki kell zárni az esetleges fent említett társuló
fejlôdési rendellenességeket is.

A jóindulatú érdaganatok már csecsemôkorban is szá-
mos esetben súlyos kozmetikai problémát jelentenek,
emellett egyes lokalizációkban szerveket komprimálhat-
nak. Elsôsorban ezen esetekben fontos egy gyors és ke-
vés mellékhatással bíró terápia megválasztása.  Az el-
múlt évekig a szisztémás szteroid terápia bizonyult leg-
hatásosabbnak, illetve ez volt a leggyakrabban elérhetô
lehetséges kezelés a számos ismert mellékhatása ellenére
is. Az anti-angiogén hatású vincristine, cyclophosphami-
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7. ábra

5. eset: A propranolol kezelés 3. hónapja után, jelentôs
regresszió
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de és interferon alfa-2a egyes esetekben szintén szerepet
kapott a kezelésben. A fenti gyógyszeres terápiák mellett
lehetôség van egyéb kiegészítô kezelések alkalmazására
is. Bizonyos jól hozzáférhetô lokalizációkban, (elsôsor-
ban végtagok) ép felszínû haemangiomák esetében al-
kalmazható a kompressziós kezelés. A késôi regressziós
vagy nyugalmi fázisban, kisebb kiterjedésû kapillaris ha-
emangiomák esetében jó eredmények érhetôk el  lézer
kezeléssel is. 

A 2008 óta ismert és sikerrel alkalmazott nem szelektív
béta-blokkoló terápia csecsemôkori haemangiomák eseté-
ben egyelôre csak „off label” indikációban adható. Ezért
minden egyes esetben az Országos Gyógyszerészeti Inté-
zettôl kért egyedi engedély után került a terápia beveze-
tésre.

A béta-blokkoló gyógyszereket az 1950-es évek végén
fedezték fel. Szerkezetüket N-alkil-oxi-propanol-amin
lánc alkotja. Egyik csoportjuk a nem szelektív béta-blok-
kolók, melyek mind a β1-, és β2-receptorokra hatással
vannak, másik csoportba a szelektív, csak a β1-recepto-
rokra ható gyógyszerek tartoznak. β1-receptor található a
szívizomban, a vesék juxtaglomeruláris apparátusában,
míg β2-receptorokat az erek falában, bronchusok és az
uterus simaizmaiban találhatunk.  A β2-receptor hatás va-
sodilatatiót, gátlása vasonconstrictiót idéz elô. Ez utóbbi
hatás lehet felelôs a gyorsan bekövetkezô színbeli válto-
zásért (halványodás). A propranolol által elôidézett VEGF
és βFGF gének expressziójának csökkenése, illetve az ér
endothelsejtjeire gyakorolt apoptotikus hatása áll feltéte-
lezhetôen a haemangioma további tartós méretbeli csök-
kenésének a hátterében.

Lehetséges mellékhatásai közül a hypotonia, bradycar-
dia, bronchusconstrictio, hypoglikaemia, fáradtság eme-
lendô ki. Ennek megfelelôen alkalmazása kontraindikált
asthma bronchialéban, labilis diabetesben, hypotoniában,
nagyfokú bradycardiában, atrioventricularis blokkban. A
gyógyszer a májban metabolizálódik, veséken keresztül
választódik ki, így veleszületett májbetegségekben az adá-
sa szintén kontraindikált. 

A propranolol 11 esetben történô alkalmazása során 2
esetben lehetett megfigyelni mellékhatásként bradycardiát,
mely a gyógyszer fentiekben részletezett dózisának csök-

kentése mellett normalizálódott. Más mellékhatást az al-
kalmazás során nem lehetett detektálni.

A fenti eredmények alapján az eddigi munkacsoportok
– beleértve intézményünket is – kevés mellékhatással bí-
ró, megfelelôen kontrollálva biztonságos, eredményes ke-
zelésnek tartja a propranolol terápiát, amely kiváló alter-
natívát jelent a rapidan progresszív haemangiomák keze-
lésében. A megfelelô terápiás tartomány meghatározása, a
mellékhatások teljes körû rögzítése, illetve összehasonlító
tanulmányok, amelyek a kezelés nélküli progresszió fo-
lyamatát, illetve a szteroid kezeléssel történô összehason-
lítását célozzák, a jövôben szükségesek. 
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Semmelweis Egyetem Bôr, Nemikórtani és Bôronkológiai Klinika
(igazgató: Kárpáti Sarolta dr., egyetemi tanár)

Súlyos psoriasisos beteg tartós infliximab kezelése*

Long term infliximab treatment of a patient with severe psoriasis

HOLLÓ PÉTER DR.

ÖSSZEFOGLALÁS

Az elmúlt évtized alapvetô változást hozott a psoriasis ke-

zelésében. A ma alkalmazott biológiai válaszmódosító ke-

zelések révén reális céllá vált a súlyos psoriasisos betegek

esetében is a tünetmentesség elérése, és hosszútávú fenn-

tartása. A szerzô egy 57 éves psoriasis miatt tartósan inf-

liximabbal kezelt beteg esetének ismertetésén keresztül

mutatja be a komplikált psoriasisos esetek kezelésének

szempontjait, és szemlélteti a hosszútávú betegségkontroll

elérésének lehetôségét. Irodalmi adatok alapján áttekinti

az infliximab  hosszútávú alkalmazásának biztonságossá-

gi szempontjait. 

Kulcsszavak: 
psoriasis - infliximab - hosszútávú

betegségkontroll

SUMMARY

The last decade resulted basic changes in the treatment of

psoriasis. Using the novel biologic response modifyer

drugs getting symptomfree and long-term disease control

became realistic target even in cases of severe psoriasis.

Through the case of a 57-year-old psoriatic male patient

on long-term infliximab therapy author is showing the

aspects of treating severe psoriatic patients, and presents

a succecful long-term disease control. Based on literature

data discusses the safety profile of long-term biologic

treatment. 

Key words: 
psoriasis - infliximab - long-term disease

control

Ma már jól ismert tény, hogy az immunrendszer által me-
diált kórképek, így a psoriasis bôr és ízületi tüneteinek
kialakulásához vezetô immunpatológiai mechanizmusok
egyik központi szereplôje a TNFα, mely az új terápiás
beavatkozások, a biológiai válaszmódosító kezelések ezi-
dáig legfontosabb célpontja egyben (1, 2, 3).

Az infliximab egy monoklonális immunglobulin,
mely specifikusan kötôdik a humán TNFα-hoz, a szolu-
bilis mono- illetve trimerhez és a sejtfelszínen exp-
resszálódó transzmembrán formához egyaránt, így a
sejtfelszínen keresztkötéseket is képezhet. Ennek révén
igen hatásosan fejti ki hatását a TNFα által közvetített
immunfolyamatok gátlásában. 2005 óta van törzsköny-
vezve Európában a középsúlyos és súlyos psoriasisos
felnôttek kezelésére. A kezelés indukciós szakát köve-
tôen, megfelelô terápiás válasz esetén a betegek hosszú
távon kezelés alá kerülnek. A betegek körültekintô kivá-
lasztásával, a kezelés elôtti és kezelés alatti betegköve-
tés során szükséges kivizsgálási séma szem elôtt tartá-
sával számos olyan betegnél érhetô el hosszú távú tü-
netmentesség és az életminôség nagyfokú javulása,
akiknél a biológiai szerek korát megelôzô hagyományos
szerekkel nem volt esély jelentôs változás elérésére 
(4, 5, 6).

Esetismertetésünk során egy infliximabbal kezelt beteg
kapcsán szemléltetjük a hosszú távú TNFalfa gátló keze-
lés hatásosságát. 

Esetismertetés

57 éves férfi psoriasisa 1975 óta ismert. Ízületi panaszai 1989 óta
egyre súlyosabb formában jelentkeztek, kétoldali combfej necrosis
alakult ki. TEP mûtét elvégzése vált volna indokolttá, de azt a bôrál-
lapot miatt nem volt lehetséges elvégezni. Ezen idôszak alatt elôször
0,5 mg/tskg acitretin majd késôbb 12,5 mg/hét dózisú methotrexát
kezelésben részesült, azonban mindkét szer hatástalanság miatt elha-
gyásra került. Ezt követôen 10 évig nem járt szakorvosnál, mind
bôrállapota, mind ízületi tünetei fokozatosan progrediáltak. 

Bôrgyógyászati státusz: testszerte nagy felületen konfluáló, kife-
jezetten erythemás, hámló plakkok, erythrodermába hajló állapot.
PASI: 28.6 DLQI:28

Rheumatologiai státusz: Térd és könyökízületek kifejezetten duz-
zadtak, fájdalmasak, extrém mértékû ízületi deformitás kéz, boka,
lábízületekben. Nagyfokú mozgáskorlátozottság.

Biológiai kezelés feltétlenül indokolt. BASDAI:62.6, DAS28:
6.2, BASFI:58.6

Kezelés, kórlefolyás:
2007. januárban Remicade kúrát kezdtünk. Egy alkalommal

2008-ban 4 hónapig megszakadt a kezelés, ez alatt kismértékû rom-
lás következett be, folytatva ismét teljesen tünetmentes lett. 19 Re-
micade infuzión van túl. A kezelésnek szövôdményét eddig nem
észleltük. 2007 május óta fájdalomcsillapítót nem szed. Jelenleg is
tünetmentes. Ízületi panaszai nincsenek (1-6 ábra).

PASI: 0   DLQI:3
BASDAI: 26.4,  DAS28:1.8,   BASFI: 22.4
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Megbeszélés

A psoriasis modern szisztémás kezelésének legfôbb cél-
kitûzése a hosszú távú, folyamatos betegségkontroll. A
ma használatos biológiai válaszmódosító szerek alkal-
mazásának határt leggyakrabban infekciók fellépése,
esetleges mellékhatások jelentkezése vagy hatásvesztés
szabhat. A hagyományos szisztémás antipsoriatikus ke-
zelések során elsô sorban a toxikus mellékhatások ké-
pezték a gátját az elhúzódó, éveken át tartó kezelések-
nek. A TNFα gátló biológiai válaszmódosító kezelések-
nél ilyen mellékhatásokkal nem kell számolni (7, 8, 9,
10).

A legfrissebb közlemények már hosszabb, 3 éve tartó
folyamatos kezelésrôl is beszámolnak igen jó eredmé-
nyekkel. Ezen tanulmányok tanúbizonysága szerint a ké-
szítmények hosszú idôn keresztül alkalmazva is hatáso-
sak, a tartós adagolás mellett a nem kívánt mellékhatások,
elsô sorban az infekciók gyakorisága nem mutatott szigni-
fikáns növekedést (11, 12, 13).

Tartósan elhúzódó, akár több éves infliximab kezelés
alatt számos olyan ok léphet fel, mely az infliximab hatá-
sossága ellenére a kezelés megszakítását indokolhatja
idôszakosan vagy akár véglegesen. Igen lényeges a bete-
gek megfelelô kivizsgálása a kezelés megkezdése elôtt
különös tekintettel a látens fertôzésekre. A tuberkulosis

mellett egyéb lappangó infekciók, gócok aktivizálódásá-
nak lehetôségével is számolni kell. A beteg nem szenved-
het akut vagy bizonyítottan fennálló krónikus infekció-
ban, gennykeltô baktérium okozta fertôzését legalább 6
hónappal a biológiai terápia megkezdése elôtt dokumen-
táltan meg kell gyógyítani. Egyéb akut fertôzések eseté-
ben, hasonlóan más immunszuppresszív kezelésekhez,
azok súlyosabb lezajlása valószínû. A kezelés alatt fellé-
pô infekciók esetén a kezelést meg kell szakítani, azon-
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1. ábra 

Kiterjedt bôrtünetek az arcon és a hajas fejbôrön kezelés
elôtt

2. ábra 

3 év Infliximab kezelés után is tünetmentes arc és hajas
fejbôr

3. ábra

Kiterjedt bôr és aktív ízületi tünetek a kezeken, súlyos
deformáló arthritis 
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ban annak gyógyulása után a kezelés folytatható. Ugyan-
csak a kezelés megszakítása javasolt sebészeti beavatko-
zások esetén a teljes gyógyulásig. Kezelés mellett kiala-
kuló terhesség esetén a terápia megszakítása a lactatio
befejezéséig indokolt. Elölt kórokozókat tartalmazó vak-
cinát kaphatnak a betegek, élô attenuált kórokozókkal
történô vakcináció a biológiai kezelés mellett nem végez-
hetô. Ilyen esetben a kezelést szintén javasolt megszakí-

tani. Hám eredetû bôrdaganatok kialakulása esetén a gyó-
gyulásig szintén javasolt a kezelés idôszakos szünetelte-
tése. Enyhe infúzios reakciót követôen a kezelés folytat-
ható, azonban hyperszenzitivitási rekaciót követôen a ke-
zelést végleg meg kell szakítani. Malignus daganat –
lymphoma, melanoma, egyéb rosszindulatú daganat –
kialakulása a kezelés végleges megszakítását indokolja
(14).

Mindezen javaslatok figyelembe vételével a megfele-
lôen kivizsgált és a beválasztási kritériumoknak (súlyos-
ság, megelôzô hagyományos antipsoriatikus szerek) meg-
felelô betegek tartós infliximab kezelése biztonsággal vé-
gezhetô. 
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Semmelweis Egyetem ÁOK Bôr-, Nemikórtani és Bôronkológiai Klinika
(igazgató: Kárpáti Sarolta dr., egyetemi tanár)

A köröm psoriasis kezelése infliximabbal*

Use of infliximab for the treatment of nail psoriasis

WIKONKÁL NORBERT DR., KÁRPÁTI SAROLTA DR.

ÖSSZEFOGLALÁS

A biológiai terápiás szerek elterjedésével olyan korábban

igen nehezen kezelhetô psoriasisos eltérések, mint a

köröm psoriasis is sikeresen tünetmentesíthetôek. Ezen át-

tekintéssel a köröm psoriasis új szemléletének ismertetése

mellett az infliximab kezelés során a köröm psoriasisban

elért eredményeket tárgyaljuk.

Kulcsszavak: 
köröm - psoriasis - infliximab, áttekintés

SUMMARY
The use of biologics opened an era of success in the

therapy of those hard-to-treat cases such as nail

psoriasis. Here we provide an overview on the novel view

of nail psoriasis and the therapeutic effect of infliximab

on psoriatic involvement of the nails.

Key words: 
nail - psoriasis - infliximab, review

A köröm felépítése miatt speciális kapcsolatban van a
bôrrel és az ujjvégeken lévô csonttal és ízülettel. Koráb-
ban a körmöt csupán a bôr függelékszervének tekintettük,
ami érthetô, hiszen fejlôdéstanilag a bôrbôl származik
(1). Újabb vizsgálati adatok szerint azonban mind a szö-
vettani, mind mikroanatómiai viszonyok elemzése azt
igazolja, hogy a köröm a vázizomrendszer funkcionális
része. Kimutatható, hogy funkcionális kapcsolat áll fenn
a disztális ujjperc és a disztális és a középsô ujjperc kö-
zötti ízület (DIP) valamint a köröm között (2). 

A körömpsoriasis elôfordulása
Ha elfogadjuk az adatokat, hogy a régi 15 tagú Európai

Unióban mintegy 5,1 millió psoriasisos beteg (3), míg az
USA-ban közel 7 millió beteg található (4), és a psoriasi-
sos betegek 15%–50%-ánál van jelen körömérintettség(5),
akkor látható, hogy a probléma kiemelt jelentôségû igen
sok páciens számára. A fenti 15-50%-os adat mellett
egyes szerzôk korábban akár 80%-os érintettséget (6), il-
letve a betegség egész élet során való viselkedését nézve
90%-os érintettséget vélelmeztek (5). Ezen igen magas
számokhoz képest azon psoriasisos betegek aránya, akik-
nek csak körömtüneteik – vannak bôrtünetek nélkül – 
1-5%-ra tehetô (7). 

Kiemelendô, hogy a psoriasisos arthropathiában szen-
vedôk kb. 80%-ánál észlelhetô egyidejû körömérintett-
ség(8).

Hasonlóan természetesen a bôrérintettséghez, a köröm-
tünetek súlyossága is széles skálán mozoghat, így ennek
objektivizálása, egy jól követhetô mérôszám megalkotása

vált idôszerûvé. Számos kezdeményezés közül végül a
NAPSI (Nail Psoriasis Severity Index) (9) érték terjedt el
a gyakorlatban.

A NAPSI érték
A körömtünetek értékelése a PASI kiszámításához ké-

pest sem bonyolult, bár a gyakorlatban lényegesen ke-
vésbé elterjedt. Elônyös, hogy megfelelô minôségû fo-
todokumentáció esetén könnyen elvégezhetô a számítás
utólag, a páciens távozása után is. A NAPSI értéket
olyan módon határozzuk meg, hogy a mátrix és a kö-
römágy, a köröm kialakulása szempontjából meghatáro-
zó két anatómiai régió érintettségére jellegzetes elvál-
tozásokat keressük. A lehetséges elváltozások jelleg-
zetes morfológiával bírnak, az 1. táblázatban tüntettük
fel a vizsgálat során felismerhetô morfológiai eltéré-
seket.
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* Szponzorált közlemény

Köröm matrix psoriasis 
l Felszíni lyuggatottság – pitting 
l Leukonychia 
l Körömlemez morzsalékonyság
l Lunula vörös foltjai

Körömágy psoriasis 
l Onycholysis 
l Olajcsepp tünet 
l Körömágy hyperkeratosis 
l Szálka bevérzése

1. táblázat

A köröm psoriasisos tüneteinek formái
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A vizsgálat a köröm lemezének négy részre osztását kö-
vetôen egy-egy kvadráns elemzésével történik. Minden
kvadránsban keressük az eltéréseket, ha csak matrix, vagy
csak körömágyi eredetû elváltozást észlelünk, akkor 1, ha
mindkettôt, akkor 2 pontot adunk, tehát mind a négy kvad-
ráns vizsgálata esetén egy köröm esetében a maximális
pontszám 8 lehet. A vizsgálat szorítkozhat a 10 kézköröm-
re, de emellett a 10 lábköröm értékelését is végezhetjük.

Aluldiagnosztizált arthropathia psoriatica
Reich 2009-es közleménye hívta fel a figyelmet a pikkely-

sömörhöz társuló arthropathia aluldiagnosztizált jellegére.
Ezen multicentrikus vizsgálat során 48 centrumban összesen
1511 plakk psoriasis miatt kezelt pácienst vizsgáltak Né-
metországban (10). A páciensek mind gondosan dokumentált
PASI és DLQI értékekkel álltak plakk psoriasis diagnózisá-
val kezelés alatt. A vizsgálatot ezen betegeknél az ízületekre
kiterjesztve kiderült, hogy az esetek 20,6%-ánál volt arthro-
pathia is észlelhetô, és meglepô módon az esetek 85%-ában
ez újonnan került felismerésre. Az ezt követô reumatológiai
vizsgálat során az így észlelt betegek 95%-ában a szakorvos
is gyulladt, fájdalmas, duzzadt ízületeket észlelt. 41%-ban
DIP ízületet érintett a folyamat, 23,7%-ban dactylitis volt
észlelhetô. A cikk tehát igen magas arányban találta egyidejû
psoriasisos arthropathia fennállását a bôrgyógyászok által ke-
zelt psoriasisos betegek között, ami ilyen irányú fokozottabb
odafigyelés szükségességét veti fel.

A körömérintettség jelentôsége psoriasisban
A páciensek számára nem közömbös hogy az arthropathia

mikor kerül felismerésre, hiszen – szemben a bôrtünetekkel
– az ízületi gyulladás szanálódása után nem alakul ki tökéle-
tes restitúció. Ismert, hogy a psoriasisos bôrtünetek az ese-
tek háromnegyedében elôbb jelennek meg, mint az arthtopa-
thia (11), így a bôrgyógyászok felelôssége kiemelt a páciens
ízületi tüneteinek felismerése és kezelése szempontjából is.
A fentiek ismeretében tehát érhetô, hogy amikor pikkelysö-
mörös beteg kezelésérôl döntünk, a bôrtünetek mellett vizs-
gálnunk kell az ízületi érintettség meglétét vagy hiányát, il-
letve különös gondossággal kell a köröm érintettséget vizs-
gálnunk. Mivel a bôrtünetek után az ízületi érintettség meg-
jelenése akár 10 évet is késhet, így a köröm vizsgálata felér-
tékelôdik. A kifejezett körömérintettséget olyan jelzôrend-
szerként értékeljük, amely azt mutatja, hogy a gyulladásos
folyamatokat az alkalmazott kezelés nem tartja teljes fék
alatt, így az ízületi gyulladás progressziórja várható (12). Az
észlelhetô ízületi eltérések mellett további kiemelt jelentô-
séggel bír az ín tapadási pontjának gyulladása, az enthesitis
megléte, amely szubjektív panaszokat okoz leginkább. Köz-
lemények szerint entesitishez gyakrabban társul köröm érin-
tettség, illetve ezen két tényezô fennállása esetén sokkal ko-
rábban indul kéz kisízületeire lokalizálódó arthritis (2). 

A bôrgyógyászati vizsgálat során tehát a körömtünetek
vizsgálatával a manifeszt ízületi panaszok elôtt van lehe-
tôségünk kezdôdô arthritis felismerésére, így bár bôrgyó-
gyászként nyilvánvalóan elsôdleges a bôr tünetmentesíté-
se, a terápiás választást nagyban kell a köröm érintettsé-
gének befolyásolnia.

Fentiek alapján érthetô, hogy a köröm psoriasis mint
döntési tényezô került be a páciens ellátási algoritmusába. 

A körömtünetek kezelés psoriasisban
A psoriasisos beteg kezelésénél egy másik aspektusból

is speciális jelentôséggel bír a köröm tünetek megléte. A
fentiekben vázolt ízületi gyulladást jelzô jellege mellett
nagyon jelentôs az életminôségre gyakorolt hatása is. A
DLQI felvételénél a kérdések jelentôs részében rosszabb
válaszokat kapunk kifejezett körömérintettség mellett,
ami szintén a kezelés ilyen irányú kiterjesztésére kell sar-
kallja a szakorvost. A köröm psoriasis kezelési lehetôségei
a biológiai terápiás éra elôtt nagyon korlátozottak voltak.
A 2. táblázatban ábrázoltuk az elméleti lehetséges terápiás
megközelítéseket, amelyek eredményessége és a fájdal-
mas kezelések pácienssel való elfogadtatásának lehetôsé-
ge esetenként igen korlátozott volt. Fontos felismerni,
hogy a köröm érintettség javulásának dinamikája bôrtüne-
tekétôl jelentôsen lassabban jelentkezik, ami a kényelmet-
lenség mellett szintén a rosszabb együttmûködési készség
irányába hat. A lokális kezelés nehézségét pusztán a meg-
felelô penetráció hiánya, a hatóanyag bejuttatásának kor-
látozott jellege önmagában fokozza. A körömtünetek javí-
tására a lokális alkalmazott kortikoszteroid, D-vitamin
analóg készítmények emiatt szerény hatásfokkal bírnak. A
fototerápiával és radioterápiával elérhetô javulás sem je-
lent az esetek jelentôs részében megfelelô szintet. Egyéb
lehetôségekként leírják tazarotene, 5-fluorouracil, calci-
potriol és dithranol hatékonyságát is (8), de kevés adat
származik jól dokumentált klinikai vizsgálatokból, inkább
anekdotikus eredményekre támaszkodhatunk (5). A kör-
mök intrafokális szteroid injekciós kezelése a fentiekkel
szemben sokkal hatékonyabb, de igen fájdalmas, amellett
technikailag is nehezen kivitelezhetô módja. 
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Helyi kezelés 
ê Kortikoszteroidok (önmagukban v. 

szalicilsavval) 
ê D-vitamin analógok 
ê Tazarotene 
ê 5-fluorouracil 
ê Calcipotriol 
ê Dithranol

Intrafokális injekciók 
ê kortikoszteroidok 

Fototerápia
ê PUVA terápia

Radioterápia

Szisztémás kezelés 
ê cyclosporin A
ê acitretin 
ê nimesulid

Szisztémás biológiai terápia 
ê infliximab

2. táblázat 

Bizonyítékokon alapuló kezelési lehetôségek köröm
psoriasisban
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A hagyományos szisztémás terápiák esetenként hatéko-
nyak a körömtünetekre is, azonban a toxicitásuk és poten-
ciális mellékhatásaik jelentôs volta miatt nem alkalmaz-
zuk ôket olyan esetekben, amikor a körömérintettség do-
minálja a klinikai képet (13). 

A biológia terápia hatása a köröm psoriasisra
A biológiai terápia elterjedésével nyilvánvalóvá váltak

annak elônyei a körömtünetekre is. Itt is megfigyelhetô,
hogy amíg általában a biológiai terápia bôr tünetekre
gyakorolt haszna már a kezelés 12-14. hetére nyilvánva-
lóvá válik, addig a köröm érintettség javulásához
legalább 24 hét szükséges. Ezzel együtt, ahogy a bôrtü-
neteknél a PASI 90 könnyebben elérhetô, ma már a kör-
mök esetén is a teljes feltisztulást, a NAPSI 0 elérését
tûzhetjük ki célként. Az EXPRESS vizsgálat tûzte ki cél-
ként a Remicade körömérintettségre gyakorolt hatásának
részletes vizsgálatát(14). A vizsgálat kiterjesztett volt, az
50 hetes, fázis III, randomizált, kettôs vak klinikai vizs-
gálatba összesen 373 páciens került bevonásra. A study
során az igazolódott, hogy az infliximab igen hatéko-
nyan javította a bôrtünetek mellett a körömtüneteket is.
A NAPSI érték átlagos javulása 24 hét alatt 56,3%-os
volt, és az egyéb más vizsgálatban használt biológiai te-
rápiás szerekhez képest itt esetenként teljes feltisztulását
lehetett észlelni a vizsgált körmöknek a páciensek közel
felénél.

Összefoglalva elmondhatjuk, hogy a Remicade nagy
hatékonysággal alkalmazható nem csak a bôrtünetek, ha-
nem a köröm érintettség kezelése esetén is. A többi bio-
lógiai terápiás szerrel összehasonlítva az figyelhetô meg,
hogy az infliximab gyors és jelentôs javulást eredmé-
nyez a köröm psoriasis különbözô típusainál ezzel felül-
múlja az egyéb anti-TNF szerek által elérhetô terápiás
effektust. Saját tapasztalatunkban is azt észleljük, hogy a
pácienseinknél igen jelentôs javulást, esetenként teljes
feltisztulást tudunk elérni infliximab használatával (1.

ábra). Összefoglalva elmondhatjuk, hogy amennyiben a
páciens bôrtünetei kellôen súlyosak és az elôzetes keze-
lések sikertelenségei ezt szükségessé teszik, a biológiai

terápia rendkívül hatékony választás a páciensek tünet-
mentesítésére nem csak a bôrtünetek, de a köröm esetén
is. A bôrgyógyász felelôssége a psoriasishoz társuló arth-
topathiás panaszok felismerésére igen nagy, hiszen so-
káig a páciens a panaszaival nem fordul reumatológus-
hoz, nekünk kell a vizitek során erre figyelnünk és szük-
ség esetén reumatológiai konzultációt kezdeményez-
nünk. A köröm súlyos psoriasisos érintettsége olyan ko-
moly figyelemfelhívó jel, amelyet észlelnünk kell a ké-
sôbbi deformitások kivédésére. Jelentôs köröm psoriasi-
sos esetekben az egyes anti-TNF biológiai terápiás ké-
szítmények közötti választáskor a körömre gyakorolt
kedvezô hatást döntési tényezôként is célszerû figyelem-
be venni. 

IRODALOM

1. Baran, R., and Dawber, R. P .R.: Baran and Dawber’s diseases of
the nails and their management. 3rd ed. 2001, Malden, MA:
Blackwell Science. viii, 644 p.

2. McGonagle D.,  Tan A. L. and Benjamin M.: The nail as a muscu-
loskeletal appendage—implications for an improved understand-
ing of the link between psoriasis and arthritis. Dermatology,
(2009) 218, 97-102.

3. Christophers, E.: Psoriasis—epidemiology and clinical spec-
trum. Clin Exp Dermatol, (2001) 26, 314-20.

4. AAD. 2009 [cited 2009 March 17]; Available from:
http://www.skincarephysicians.com/psoriasisnet/FAQs.html.

5. Jiaravuthisan, M.M., és mtsai.: Psoriasis of the nail: anatomy,
pathology, clinical presentation, and a review of the literature on
therapy. J Am Acad Dermatol, (2007) 57, 1-27.

6. de Jong, E.M., és mtsai.: Psoriasis of the nails associated with
disability in a large number of patients: results of a recent inter-
view with 1,728 patients. Dermatology, (1996) 193, 300-3.

7. Van Laborde, S., Scher, R. K.: Developments in the treatment of
nail psoriasis, melanonychia striata, and onychomycosis. A
review of the literature. Dermatol Clin, (2000) 18, 37-46.

8. Lawry, M.: Biological therapy and nail psoriasis. Dermatol Ther,
(2007) 20, 60-7.

9. Rich, P., Scher, R. K.: Nail Psoriasis Severity Index: a useful tool
for evaluation of nail psoriasis. J Am Acad Dermatol, (2003) 49,
206-12.

10. Reich, K., és mtsai.: Epidemiology and clinical pattern of psoriat-
ic arthritis in Germany: a prospective interdisciplinary epidemio-
logical study of 1511 patients with plaque-type psoriasis. Br J
Dermatol, (2009) 160, 1040-7.

63

1. ábra 

Súlyos körömérintettségre gyakorolt kedvezô hatás 
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okozta, kétoldali tüdôgyulladásban elhunyt.

Emlékét örökre megôrizzük.

Dr. Papp Malvina Erika 
Zalaegerszeg, BNG fôorvos
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KÖNYVISMERTETÉS
./. Bogottsslavskv. M. G.l Hennerici: 
NEUROLOGICAL DISORDERS IN FAMOUS 
ARTISTS-PART 2
FRONTIERS OF NEUROLOGY AND 
NEUROSCIENCEVOL. 22
S. Karger AG. Basel 2010
ISBN 978-3-8055-8265-0

./. Bogoussavsky. és M. G. Hennerici neurológusok szerkesztette ki
váló tanulmánysorozat, amely bár tankönyv, egyben szórakoztató 
irodalom is. a fogalom legjobb értelmében.

A 60 fekete-fehér. 23 színes ábrával, és 6 táblázattal tarkított 
könyv a legnagyobb művészek, irodalmárok, zenészek kreativitása 
mögött kívánja megkeres
ni azokat az agyi diszfunk- 
ciókat, amelyek újabb és 
újabb művek megszületé
sére sarkallták az alkotót.

A könyv híres festők, 
írók, költők, zenészek, és 
filozófusok neurológiai za
varait (stroke, meningitis. 
Tourette szindróma vagy 
neurosyphilis) mutatja be 
ill., hogy ezek milyen befo
lyással bírtak alkotói mun
kájukra. kreativitásukra.

Mozart. Baudelaire, de 
Kooning. Proust. Heine, 
von Billow. Reuterswdrd. 
Corinth. Füssli. Fellini. 
Visconti külön külön feje
zetekben tárgyalt élete és 
munkássága mind meg
döbbentő példa arra, ho
gyan képes egy ember kreativitását befolyásolni, akár negatív akár 
pozitív irányban egy-egy neurológiai betegség.

Természetesen található magyar vonatkozás is. Henrich Heine ke
zelőorvosai között, egy akkor Párizsban praktizáló felkapott orvos 
Gruhy David személyében, aki már csak a neurosyphilis tüneteinek 
kezelését végezhette, páciense nagy megelégedettségére.

Pónyai Katinka de

J. Buckingham. K. H. Baggaley. A. D. Roberts. L. F. Szabó: 
DICTION ARY OF ALKALOIDS
Second edition.with CD-ROM
CRC-Press Taylor & Francis Group 2010-02-18
ISBN 978-1-4200-7769-8

Az alkaloida tartalmú növények ősidők óta szolgálják az emberisé
get. A gyógynövények kereskedelmi tranzakcióit megörökítő legré
gebbi írásos feljegyzések alkaloid tartalmú növényeket említenek. 
Népcsoportok szerte a világon, évezredeken keresztül a helyileg hoz
záférhető növényi kivonatokkal történő kísérletezésekkel fedezték 
fel. a vadászathoz, ételek ízesítéséhez, betegségek gyógyításához, 
fájdalom csillapításhoz felhasználható növényi anyagokat. Ezek az 
ismeretek e népcsoportok túléléséhez is hozzájárultak. Ugyanez a fo
lyamat. sok növényt is megismert, melyeket viszont a toxikus hatású 
alkaloida tartalmuk miatt ajánlott volt el kerülni. Ezen tapasztalati 
adatok a mai napig fennmaradt szóbeli és írásos feljegyzései, melyek 
a klinikai ellátás és a jelenlegi gyógyszerkutatás alapját képezik.

A növényi alkaloidák modem kutatása, a növényi anyagok feldolgo
zásával 19. sz. elején indult el (pl. ópium, ipecacuana. belladonna stb.). 
További vizsgálatok a növények izolátumainak strukturális vonatkozá
sait tárták fel megalapozva a heterociklikus kémia új területét. A spekt- 
roszkópos és kromatográfiás technikákban történő előrelépések ered

ményeként. lehetőség adódott a növényi alkaloidák pontos sztereoké
miái szerkezetének megismerésére, lehetővé téve további következte
tések kialakítását a biológiai hatásmehanizmusok bizonyítására és fel
térképezésére. melyek lehetővé tettették a szintetikus előállítási is.

Fenti kutatás sorozat eredményeként számos alkaloida került, ko
moly terápiás eredményekhez vezetve a gyógyszerészeti arzenál 
komponensévé a klinikai alkalmazásban. Az alkaloidák a mindenna
pi élet alapvető komponenseként is megtalálhatók pl. koffein, kap- 
szaicin. nikotin, teobromin. adreanalin. dopamin. szerotonin stb.

Az alkaloidák hatalmas és hatékony biológiai erőt képviselnek 
ezek lehetnek gyógyító hatásúak mint pl. az. ergot alkaloidák, mor
fium. atropin ill. más esetekben feltétlen elkerülendő toxikus anya
gok. Ugyanakkor az alkaloidáknak „sötét" oldala is ismert, a függő
ség kiváltotta komoly szociális-társadalmi konfliktusokkal (mor
fium. kokain, nikotin).

Az elmúlt évtizedek vizsgálatai alapján úgy tűnik, hogy a növé
nyeken kívül majdnem minden organizmus pl. rovarok, hüllők, ma
darak. gombák, baktériumok, tengeri élőlények továbbá az emlősök 
is (beleértve az embereket) mind állítanak elő alkaloidákat. A kémiai 
vizsgálatok alapján kiderült hogy a növény i, a gombák és a tengeri al
kaloidák szerkezeti diverzitásában nincs átfedés, közülük mindegy ik 
egy kémiailag briliáns világ önmagában.

Az alkaloidák lenyűgözően csodálatos komplexitása és diverzitá- 
sa az embert körülvevő természet integrált és alapvető aspektusát 
képezik, mellyel életben maradás érdekében együtt kell élni és mű
ködni.

A növényi alkaloidák részletes adatbázisát nyújtó 2290 oldalas kiad
vány bevezető fejezetei a köny v (és a CD) használatára adnak instruk
ciókat. A szerzők továbbá a 
megközelítését, a nomenk
latúra osztályozás szem
pontjait. az irodalmi hivat
kozások felhasználási lehe
tőségeit. valamint az össze
tevők kémiai klasszifiká- 
ciójának szempontjait elem
zik. További fejezetek az 
alkaloidák adatait részlete
zik. irodalmi hivatkozásaik 
naprakészek.

Bőrgy ógyász szemszög
ből informatív adatokhoz 
lehet jutni, számos hatásá
ban mellékhatásában is
mert alkaloidáról így töb
bek között a szteroid alka
loidák. a nikotinsav deri
vált alkaloidák, az isoqui- 
nolonok, colhicin. vala
mint az allergiás mellék
hatásairól is ismert sesqu- 
terpen lacton. oxazolon és
imidasol alkaloidák (pilocarpin) vonatkozásában.

A könyv adatainak ismerete gyógynövény és gyógyszer mellék
hatással jelentkező betegek orvosainak, toxikológusoknak. gyógy
szerkutatóknak kézikönyvként ajánlott.

7?íw.míí í Erzsébet dr.

z alkaloidák definícióját, bioszintetikus

Alkaloids
SECOND EDITION

with CD-ROM

EIHTEI» H\ 
John Buckifigliuni 
Krilli II. Baggulry 
Andrew I). Rolwrts 

14szló F. Szálló

benzooxazolon alkaloidák, továbbá az

Hans Sitter:
PAUL KLEE AND HIS ILLNESS
S. Karger AG. Basel 2010.
ISBN 978-3-8055-9381-6

A műgyűjtő író. Hans Suter svájci bőrgyógy ász professzor, a berni 
egyetem oktatója és díszdoktora feleségével együtt megrendezett, a 
XX. századi svájci művészek alkotásaiból álló tárlatát a publikum
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Oberhofen am Thunersee- 
ben megtekintheti. Suter 
rajongását Klee iránt a kö
vetkezőképpen foglalja 
össze könyve zárszavában: 
..... Klee művészete misz
tikus. titokzatos és költői, 
mely mégis oly emberi". 
Paul Klee 1940-ben. 60 
évesen hunyt el egy akkor 
még pontosan nem megha
tározott betegségben. A ha
lál okaként myocarditist 
jelöltek meg. 10 évvel a 
festő halála után nevezték 
nevén a kórt, mely oly sok 
szenvedést okozott a mű
vésznek: .....a nyálkahár
tyák kiszáradásával és a 
bőr sclerosisával járó ször
nyű betegség támadta meg.

mely 5 év leforgása alatt a szívét is elérte, s a festő halálát okozta" - 
írja a monográfus Grohmann. A szerző korabeli dokumentumok alap
ján meglepő részletességgel rekonstruálta a festőóriás mindennapjait, 
betegségének lefolyását. Az ifjú Klee a rajzolás mellen kiválóan he
gedült és a színészetet is kedvelte. 1935-ben kezdődött betegsége 
perzisztáló bronchitis, láz. pleuritis, állandó fáradékonyság, szívpa
naszok formájában. Antibiotikum, megfelelő diagnosztikai módsze
rek és hatásos therapeutikumok híján theobromin-barbiturát szárma
zék kombinációját kapta, melytől morbilliform toxicoderma alakult 
ki. 3 hónapi ágynyugalomra ítélve a festőt. A későbbiekben is több
ször volt hőemelkedése, láza, dyspnoés panaszai, orvosai szívmegna
gyobbodást állapítottak meg. Bórtüneteiról 1936-ból állnak rendelke
zésre először adatok. A könyv szerzője általánosságban kiemeli, hogy 
Kaposi Mór ..bécsi bőrgyógyász" adta a facies sclerodermica első, 
pontos leírását: ..Ha az arc érintett, a vonások merevek, teljesen moz
dulatlanok. képtelenek bármely érzelem kifejezésére. Az arc már
ványból fonnák, mintha kőbe vésett volna, sem fájdalmat, sem örö
möt nem mutat." Klee utolsó éveiben microstomiája miatt fogászati 
kezelést is csak sok nehézséggel kaphatott. Nyelési zavar, dyspnoe. 
dyskomfortérzést okozó arci és ny aki bőrmerevség kínozta, emészté
si zavarok, gyomorvérzés, fogyás és anaemia mellett. Mindez utódai, 
kortársai, illetve orvosi leleteinek birtokában volt megállapítható. 
Egy 1988-as Lancet cikkben L. Milling Pedersen és Permin Rubens. 
Renoir és Duffy reumatoid arthritisét, illetve Klee sclerodermájál to
xikus nehézfém tartalmú festékalapanyagokkal hozta összefüggésbe. 
A Klec állal kedvelt vörös és ibolyaszín a festékek mangán és kobalt 
tartalmának köszönhető. Művei elemzése során kiderült, hogy anti
mon. arzén, ólom, kadmium. króm, kobalt, réz. mangán, higany és ón 
tartalmú festékeket használt. Akkoriban a nedves ecsetvéget a festők 
gyakran a nyelvükkel érintették a szebb, pontosabb kidolgozás érde
kében. Emellett szerves oldószer expozíció (pl. terpentin, benzol), 
mint precipitáló faktor is szóba jöhet Klee cselében. Az olajfestékek 
hígítására használt oldószerek mellett Klee katonai szolgálati ideje 
alatt repülőgép alkatrészek festésével is foglalkozott évekig, protek
tiv maszk nélkül. Mindezek szintén hozzájárulhattak a művész scle- 
rosisának kialakulásához. A könyv szerzője számos fotót, portrét és a 
művész képeit vonultatja fel illusztrációként. Részletes jellemrajzot 
közöl Klecról. beszámol orvosai feljegyzéseiről, a korabeli művészeti 

élet jeles képviselőinek visszaemlékezéseiről, majd önálló véleményt 
alkot rekonstruálva a festő mindennapjait, érzéseit, gondolatvilágát. 
Suter könyve egy karizmatikus művész életének rejtelmeibe kalau
zolja az olvasót, ébren tartva bennünk, orvosokban a szakmai perfek- 
cionizmus mellett az egy üttérzés és a betegeink iránti felelősségérzet 
fontosságát.

Ottó Iringó Ágnes dr.

Bradley F.. Marple. RichardL. Mahlv:
QLAM I ! ATI\ E SKIN TESTING FOR ALLERGY 
IDT and MQT
Thieme Medical Publishers. New York. Stuttgart. 2006
ISBN-13:978-1 -58890-430-0

¥ Thieme

A fül-orr-gégész-allergológus szerzők kézikönyve elsősorban a 
szakmájukat érintő aerogen allergének kiváltotta klinikai tünetek 
diagnosztikájának pontosítását tűzte ki célul.

Az aero allergénekkel végzett in vivo tesztek standardizálását. a 
pontos diagnózis felállítására történő törekvés, a későbbi immunte
rápia dózisainak preventív beállítása, valamint az immunterápia 
mellékhatásainak kivédése tette szükségessé. Ezen gyakorlati céllal 
standardizálták az ..intradermal dilutional testing ( IDT)” és a ..modi
fied quantitative testing (MQT)” metodikáit. A rutin alkalmazású 
Prick tesztek elvégzése 
mellett az immunterápia 
dózisainak beállításához 
ezen allergének intracutan 
tesztelése további adatokat 
nyújt, mely a megfelelő 
allergén oldat koncentrá
ciók beállítását bizton sza
vatolja.

A 113 oldalas kézi
könyv ezen metodikák 
pontos leírása mellett, szá
mos gyakorlati tanácsot 
felsorolva, az aeroallergé- 
nek immunterápiájának 
metodikai kérdéseit is 
részleteiben tárgy alja.

Önálló fejezet ismerteti 
meg az olvasót az immun
terápia várható mellékha
tásaival. elsősorban az 
anaphylaxia lehetőségeit 
részletezve. E fejezetben a mellékhatások kezelésében alkalmazandó 
terápiás megoldások ütemterve is megtalálható.

Az aerogen panelek csoportosítását az Egyesült Államok egyes 
államaira jellemző allergének szerint ismerhetjük meg.

A könyv a szerzői gárda nagy gyakorlati tapasztalatát tükrözve, 
elsősorban az aeroallergének allergiás tüneteinek fül-orr-gégészeti 
vonatkozásait tárgyalja, de a mindennapi gyakorlatra vonatkozó 
megszívlelendő tanácsai miatt, bátran ajánlható más szakmák 
aerogen allergén tesztelést, és -immunterápiát végző allergológusai- 
nak is.

Temesvári Erzsébet dr.

A Bőrgyógyászati és Venerológiai Szemle Szerkesztősége fenntart ja magának a jogot 
a hirdetések elfogadására, 

de a hirdetések tartalmáért nem vállal felelősséget.
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KONGRESSZUSI NAPTÁR 2010

MDT Gyermekbőrgyógyászati Szekció
Továbbképző Napok
Helyszín: Budapest, Magyarország
Időpont: 2010. május 6-8.
Szervező: MDT Gyermekbőrgyógyászati Szekció, 
Dr. Szalai Zsuzsanna PhD
Információ: Bagdi Károly,
Convention Budapest Kft, 
kbagdi@convention.hu, 
www.convention.hu

7th EADV Spring Symposium
Helyszín: Cavtat, Horvátország
Időpont: 2010. május 13-16.
Szervező: EADV
Információ: www.eadv.org

Magyar Dermatológiai Társulat
és a Magánbőrgyógyászok Egyesületének
X. Kozmetológiai Kongresszusa
Helyszín: Magyarország, Eger
Időpont: 2010. június 17-19.
Szervező: Chemol Travel Kft.
Információ: Prof. Dr. Remenyik Éva, DE OEC
Bőrklinika, dermatologia@dote.hu

Psoriasis 2010 „Congress of the Psoriasis International 
Network”
Helyszín: Párizs, Franciaország
Időpont: 2010. július 1-4.
Információ: www.pso2010.com

40th Annual ESDR Meeting
Helyszín: Helsinki, Finnország
Időpont: 2010. szeptember 8-11.
Szervező: ESDR
Információ: www.esdr.org

19th EADV Congress
Időpont: 2010. október 6-10.
Helyszín: Göteborg. Svédország
Szervező: EADV
Információ: www.eadv.org

Magyar STD Társaság XV. Nagygyűlése
Időpont: 2010. október 14-16.
Helyszín: Magyarország, Budapest
Szervező: Magyar STD Társaság, dr. Várkonyi Viktória, 
dr. Tisza Tímea
Információ: Bagdi Károly,
Convention Budapest Kft, 
kbagdi@convention.hu, 
www.convention.hu

Főv. Önk. Egy. Szt. István és Szt. László Kh.
Bőrgyógyászati Osztály és Lymphoedema 
Rehabilitációs osztálya által rendezett Bőrgyógyászati 
Tudományos Ülés
Helyszín: Magyarország
Időpont: 2010. november 12.
Szervező: Prof. Dr. Daróczy Judit
Információ: daroczy@istvankorhaz.hu
Tel.: 1/280-13-68

Magyar Dermatológiai Társulat 83. Nagygyűlése és
IX. Dermato-Pharma Szakkiállítás
Helyszín: Magyarország- Budapest Nagyvárad tér 4. NET
Időpont: 2010. december 09-11.
Szervező: Prof. Dr. Kemény Lajos
Információ: SZTE AOK Bőrgyógyászati és Allergológiai 
Klinika
6720 Szeged. Korányi fasor 6.
office@ derma.hu
www.derma.hu
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