BGRGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI =g

79. EVFOLYAM 2003. 5. SZAM

Dasa Piroska dr., Varga Erika dr., Korom Irma dr., Husz Sandor dr.,
Bagdi Eniké dr., Krendcs Laszlo dr., Dobozy Attila dr.

Panniculitis képében jelentkezo
T-sejtes lymphoma

1-2. abra:
A felkarokra
lokalizalodo szamos,

fajdalmas, lividvoros
subcutan csomo

3. abra:

A dermisben distalisan
erek és borfiggelékek
koriil, valamint a
subcutan zsirszovetben
elhelyezkedé massziv,
mononuclearis sejtes
besziirodeés

193-232 « 2003. oktéber — ISSN 0006—7768




w2 adho el

BORGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI SZEMLE

DERMATOLOGIAI TARSULAT HIVATALOS KOZLEMENYE
OFFICIAL JOURNAL OF THE HUNGARIAN DERMATOLOGICAL SOCIETY

Szerkesztdbizottsag elnoke:
Dobozy Attila dr.

Fészerkeszt6:
Temesvari Erzsébet dr. .

Szerkesztd:
Ablonczy Eva dr.

A szerkesztébizottsag tagjai:
Bal6 Matyas dr.  Nagy Endre dr.
Daréczy Juditdr.  Nagy Kéroly dr.
Farkas Beatrix dr.  Nebenfiihrer Laszl6 dr.
Hrabovszky Tamds dr.  Podanyi Beéta dr.
Horkay Irén dr. ~ Schneider Imre dr.
Horvith Attiladr. ~ Simon Mikl6s dr.
Hunyadi Janos dr.  Térok Eva dr.
Husz Séndor dr.  T&rok Ibolya dr.
Karpiti Sarolta dr.  Torok Laszl6 dr.
Kemény Lajos dr.  Vérkonyi Viktdria dr.
Korom Irma dr.  Zombai Erzsébet dr.

TARTALOM
79. évf. 2003. 5. szdm

Nagy Karoly dr., Marschalké Mdrta dr., Kemény Béla, Horvdth Attila dr.:
Eosinophilia dermato-immunolégiai kérképekben : lehetséges retrovirus hattér? ......... ... ... ... ... ... i

KAZUISZTIKA

Désa Piroska dr., Varga Erika dr., Korom Irma dr., Husz Sandor dr., Bagdi Eniké dr.,
Krendcs LaszIo dr., Dobozy Attila dr.:
Panniculitis képében jelentkezd T-sejtes lymphoma . .. ... ... ... i e

Kondorosi Ildiké dr., Torma Katalin dr., Molndr Katalin dr., Szabé Teréz dr.,
Kassai Mdria dr., Szalai Zsuzsanna dr.:
Antikonvulzivum hyperszenzitivitds szindréma gyermekkorban ......... ... ... L il

THERAPIA

Noll Judit dr., Torok Eva dr.:
Calcipotriol tartalmii kendcs alkalmazisa gyermek borgyogyaszati kérképekben .......... ... ... .. ... il

A Birzyvogyiszan &5 Venmerologa Szemle folydiratban megjelent valamenyi eredeti irdsos és képi anyag kozlési joga a szerkesztGséget
len A megelens amyagnak — vagy egy reszénck — barmely formédban valé mésoldsdhoz, felhaszndldséhoz, ismételt megjelentetéséhez a
szerkesziGség irasbeli hozzdjaruldsa sziikséges.

193




BORGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI SZEMLE 79. EVF. 5. 195-200.

Orszdgos Bor-Nemikortani Intézet Budapest (igazgato: Horvdth Attila dr., egyetemei tandr),
Semmelweis Egyetem, Bor- és Nemikortani Klinika (igazgato: Horvdth Attila dr.,
egyetemi tandr)*

Eosinophilia dermato-immunologiai korképekben: lehetséges
retrovirus hattér?

Eosinophilia in dermato-immunological disorders: a possible
retrovirus background?

NAGY KAROLY DR., MARSCHALKO MARTA DR %,
KEMENY BELA, HORVATH ATTILA DR.

OSSZEFOGLALAS

Szerzok 65 immunoldgiai elvaltozdsokkal jard, sajdtsdgos
bértiineteik miatt nehezen besorolhaté betegben vizsgal-
tdk az dltalanosan fenndllé eosinophilia kivaltdsaban sze-
repet jatszo tényezoket. A betegekben kvantitativ immun-
szerolégiai médszerekkel hatdroztdk meg az eosinifilotac-
tikus cytokinek mennyiségét. A lymphoprolifertiv betegek
33%-dban mutattak ki a granulocyta macrophag colonia
stimuldlé faktor (GM-CSF) emelkedését, a bullosus bete-
gekben a IL-5 (27%) és az eotaxin (30%), mig a gyulladd-
sos betegekben a GM-CSF (33%) és az eotaxin (46%) volt
emelkedett. IL-3 emelkedést egyik csoportban sem tudtak
kimutatni. Az eosinophilidval leginkdbb az eotaxin szint
mutatott pozitiv korreldciot. Két vagy hdrom cytokin
egyiittes emelkedése csak kevés betegben volt kimutatha-
10. A vizsgalt négy cytokin koziil egyik sem bizonyult don-
tden felelGsnek az eosinophilia kivaltdasaért. Vizsgalatai-
kat ezért kiterjesztették a humdn T-sejtes leukémia virus
(HTLV) detektdldsdra is. Néhdany lymphoproliferativ beteg
sejtjeiben HTLV-1 gag specifikus DNS szakaszokat mutat-
tak ki PCR-rel. Ennek alapjan felvetik a HTLV kozvetlen,
vagy chemotacticus cytokinek indukciojan keresztiil torté-
nd koroki szerepét.

Kulcsszavak:
eosinophilia - eotaxin - GM-CSF -
IL-5 - HTLV-1

SUMMARY

In 65 patients with immunological disorders associated
with unusual skin symptoms the factors possibly
involved in the induction of the observed eosinophilia
were investigated. Level of eosinophilotactic cytokines
in patients was quantitatively determined by immun-
serological methods. Increased level of granulocyte
macrophage colony stimulating factor (GM-CSF) was
detected in 33% of patients with lymphoproliferative
disorders, while in patients with bullous diseases IL-5
(27%) and eotaxin (30%), and in patients with
inflammatory diseases GM-CSF (33%) and eotaxin
(46%) levels were elevated. Eotaxin showed the highest
positive correlation with eosinophilia. Simultaneously
increased level of two or three cytokines were detected
only in few patients. Neither of the four cytokines
investigated seemed to be responsible for the induction
of eosinophilia. Study had been extended to detect the
possible involvement of human T-cell leukemia virus
(HTLV). HTLV-1 gag specific DNA was detected by
PCR in the cells of some patients with
lymphoproliferative disorders. Based on this finding the
direct role or through induction of chemotactic
cytokines of HTLV as possible etiological factor is
hypothesized.

Key words:
eosiophilia - eotaxin - GM-CSF -
IL-6 - HTLV-1

A periférias és/vagy szisztémds, lokdlis eosinophil granu-
locyta sejtszam emelkedésének (eosinophilia) sokféle oka
lehet (9). Leggyakrabban allergids megbetegedésekhez
(akut tilérzékenységi reakcid, rhinitis, asthma, gyogyszer-
érzékenység), parazitafertdzésekhez, infekciokhoz (amoe-
bidzis, toxoplasma, maldria, pneumocystis carinii) tiidébe-
regségekhez (pneumonitisek, tbc, Loeffler syndroma), ne-
oplasmdkhoz (lymphomdk, carcinoma, sarcoma, lympha-

denopathia, akut lymphoblastos lymphoma) és bdrbeteg-
ségekhez kapcsolddik (4, 22).

Az immunrendszer sejtjei dllandé kolcsonhatdsban all-
nak egymadssal, egyrészt kozvetlen sejt-sejt kontaktus,
masrészt olyan hatéanyagok (cytokinek) utjan, amelyeket
a lymphocytak (lymphokinek) vagy a monocytdk-macro-
phagok (monokinek) védlasztanak el. Egyes cytokinek az
éretlen fehérvérsejtek differencidlédasat és szaporoddsat
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Faktor Termel6i sejt meghatércfzésa élta}lét')‘an’heiemz’atolégiai) gytomatéva}l t}ért’ént, néhépy
GM-CSF Tha-1 ————— esetben vérkenetbdl torténo szamolds utjan. Normal értéknek tekin-
-~ -lymp OC}_' » COSINOP tettiik a 100-300/mm°* (2) kozotti eosinophil szamot, s ennek alapjdn
granulocyta, fibrocyta, macrophag vizsgélt betegeink négy csoportba voltak oszthatdk: normdl, enyhén
IL-5 Th2-lymphocyta, eosinophil emelkedett (500-1000/mm’), kozepesen (1000-150 mm®) és nagy-
ymphocyta, P
oranulocyta, fibrocyta hizéseit mértékben (<1500/mm?*) emelkedett szami eosinophilia. A legmaga-
Y, y, . - sabb (tranziens) érték 5360/mm’ volt.
IL-3 Th2-lymphocyta, epithelsejt, Klinikai tiineteik alapjan a betegeket hdrom nagy csoportba osz-
keratocyta tottuk:
Eotaxin bér fibroblast, eosinophil a) lymphoproliferativ kérképek: 20 eset, b) bullozus kérképek: 14
granulocyta, macrophag eset, és c) egyéb gyulladdsos betegségek: 31 eset (2. tablazat).
ECF-A hizdsejt
ESP T-lymphocyta Csoport Korkép
MCP-4 bor fibroblast Lymphoretikuldris
Hisztamin hizdsejt proliferativ kérképek
C3 (C567, C5a) | komplement (20 beteg) Sezary-syndroma
MIP-10 T-lymphocyta CD30+ cutan lymphoma
L Mycosis fungoides
_ ‘ 1. tablaia_t ALHP
Eosinophil chemotacticus faktorok .
B-sejtes lymphoma
Bullosus
segitik el6, ezeket colonia stimuldlé faktoroknak (CSF) | kérképek (14 beteg) Bullosus pemphigoid

nevezziik. Mésok az effektor sejtek migracidjat, homing-
jat, szoveti felhalmozdddsat okozzdk, ezek a chemotacti-
cus faktorok (1. tdbldzat).

A granulocyta/makrofdg colonia stimuldlé faktor (GM-
CSF), az interleukin 3 és 5 (IL-3, IL-5) az eosinophilek
érését, a chemotaxist, és a sejtek aktivacidjat medidlja (9,
11, 12). Az eotaxin a szdveti felhalmozédasért felelSs
(20). E négy faktornak van kiemelkedd jelentGsége a
szisztémas/lokalis eosinophilia kialakuldsaban.

A SE B6r- és Nemikoértani Klinikdjan kezelt eosinophi-
lids esetek kozott tobb angiolympoid hyperplasia eosino-
philidval (ALPHE vagy Kimura betegség) (6, 13) és Ofuji
syndroma (21) is volt. Felmeriilt a gyand, hogy ezen is-
meretlen eredet(i, eredetileg Japanban leirt betegségek
hatterében — amelyekben, sok esetben az ott gyakran eld-
fordul6 exogén human T-sejtes leukemia virus, a HTLV
hordozast is leirtdk — nem 4ll-e valamilyen humén retrovi-
rus kozvetleniil, vagy kozvetve, mivel egyre tobb irodalmi
leirds is beszamol a HTLV kozvetlen vagy eosinophil ke-
motaktikus citokinek indukciéjdn keresztiil valé eosino-
philiat kivalté hatdsarol.

Vizsgélataink soran arra az tjonnan megfigyelt jelenség-
re kerestiik a valaszt, hogy immunoldgiai elvéltozdsokkal
jaré, az ismert borgyogyaszati korképek kozé egy vagy
tobb sajatsagos tiinet miatt nehezen besorolhaté dermato-
16giai megbetegedésekben — ahol a jellemzd koz0s tiinet a
periférids vagy szisztémds eosinophil sejtek szdmadnak
emelkedése — mi lehet az eosinophilia oka. Mik azok a
kéroki kivalté tényezdk, a cytokin reguldcié zavara, vagy
egyéb exogén — esetleg virdlis (18) — faktorok, amelynek-
nek a betegség kivaltdsdban etiolégiai szerepiik lehet, s
magyardzatot adhatnak az eosinophilia kialakuldsara is.

Beteganyag és modszerek

A SE Bérklinikdn kezelt 65 olyan beteg (30 férfi és 35 n6) keriilt
vizsgilatra, akinél az alapbetegség mellett az eosinophil granulocy-
tak szdma (a keringésben, és/vagy a borelviltozasok helyén, lokali-
san) a normdlis mértéktd] eltért. Az eosinophil granulocyta sejtszém

Pemphigus vulgaris

Gyulladasos betegségek
(31 beteg) Atdpids dermatitis
Dermatomyositis
Ekzema

Eosinophil cellulitis
Erythroderma
Lichen planus

Ofuji syndroma
Parapsoriasis
Scleroderma

2. tablazat
Eosinophilidval jér6 dermatoldgiai kérképek
csoportositdsa

Betegmintdk: A betegek alvaddsgétolt vérmintdibdl Ficoll gré-
diensen szepariltuk a lymphocytdkat, amelyeket DMSO-ban —85
°C-on térolunk feldolgozédsig. Nativ vérmintdbdl savét dllitottunk
el6, amelyet —20 °C-on térolunk. A betegség természetének megfele-
16en esetenként a szovettani vizsgélatra eltdvolitott bor €s szdvet
(tumor) mintak paraffin blokkjait is feldolgozzuk. A betegekt6l soro-
zatmintdkat gydjtottiink, lehetGség szerint a kezelés el6tti és kezelés
utani id6szakokbdl.

Immunszerolégiai eljarasok. Cytokin meghatdrozdsok: A bete-
gek savéiban, ill. tenyésztett sejtjeik tdpkozegében az eosinofilo-
tactikus cytokinek: a humén GM-CSF, IL-3, IL-5 és Eotaxin ki-
mutatdsit és mennyiségi meghatdrozasat a megfelel6 cytokinre
specifikus quantitativ ELISA reakci6val végeztiik el. A GM-CSF
Elisa (Genzyme, Cambridge, MA, USA) érzékenysége 2,5 pg/ml,
IL-5 Elisaé (Genzyme, Cambridge, MA, USA) 4 pg/ml, az IL-3
Elis4é (Quantikine, R&D, Anglia) 7,4 pg/ml, és az eotaxin Elisa
(Biotrak, Amersham, Anglia) érzékenysége 19 pg/ml volt. A ki-
mutatdsi érzékenységet a kalibraci6s gorbék zéré standardja felet-
ti kétszeres standard devidcié alapjan hatdroztdk meg. Minden
mintét legaldbb kétszeres higitasban és két pirhuzamos mintaként
mértiink.

Sejttenyésztési eljardsok: A betegektl szepardlt lymphocytdk (r6-
vid tavii) sejtkultirdit 10% fetélis borji szérumot tartalmaz6 RPMI
1640 tapfolyadékban tenyésztettiik 6t napig, 24 lyukd sejttenyésztd
tdlcdkon (5x10° sejt/2 ml/mélyedés, 37 °C, 5% CO, atmoszféraban).
A sejtkultirdk cytokin indukciéja 10 IU/ml human rekombindns IL-
2 egyszeri addséval tortént.
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Beteg | Nem | Diagnosis eosinohilia | GM-CSF Eotaxin: az eotaxin kimutathat6sdg
(<500/uL) (pg/mL) nagymértékben fiigg a vérvétel modja-

1 n6 Sezary syndroma + 740 tol és az esetleges alvaddsgatlé anya-
2 né | Ofuji-syndroma + 673 gok alkalmazésdtdl, ennek figyelembe-
3. férfi | Ofuji-syndroma + 613 vételével emelkedett szintnek a serum-
4. nd Bullosus pemphigoid + 575 ban csak a 210 pg/ml feletti értékeket
o tekintettiik. Mégis az eotaxin volt az a

3 ) 3 rabiaEm ) o aafs cytokin, amely a legtobb betegben, az

Reaktiv GM-CSF szint és emelkedett eosinophil sejtszam Bsszes eset 323%-dban emelkeditt

szintet mutatott. A limphoretikuléris

Beteg | Nem | Diagnosis Eosinophil szam/uL csoport 21%-ban, a bullosus betegek
1. nd Atbpids dermatitis 2354 30%-4nal és a gyulladdsos csoport
2 nd | Dermatomyositis 976 46%-4anal mértiink 210 pg/ml feletti ér-
3. nd | Ofuji-syndroma 950 téket. A legmagasabb eotaxin szintet
4. férfi | Bullosus pemphigoid 573 (1681 pg/ml) egy erythrodermids beteg-
5. férfi | Bullosus pemphigoid <500 ben (L. Gy.) mértiink. Az emelkedett
6. né | Mycosis fungoides <500 eotaxin szint mutatta a legjobb korrela-
1. né | Sézary-syndroma <500 ciét az eosinophil szdm emelkedéssel:
8. né | Dermatomyositis <500 azok kozott, akiknél valamilyen mér-

4. tablazat

Emelkedett (>16 pg/ml) IL-5 szint és eosinophil szdm egyes dermatolégiai

kérképekben

Molekularis biolégiai eljdrdsok

DNS eldallitas: A vérsejtekbsl és szovetmintdkb6l fenol-chloro-
form mddszerrel, ill. az alvadasgatolt vérbsl kozvetleniil (Gentra
kit) genomidlis DNS-t tisztitottunk.

PCR: A tisztitott DNS mintdkban a HTLV-1 strukturélis protein-
jeit k6dol6 gag gén 1323-1442 bp kozotti régiéjat amplifikdltuk, az
erre a régiora altalunk megtervezett szenz és antiszenz primer parok-
kal: a PCR termék (amplikon) egy 120 bp hosszisagu szakasz. Ez a
régio tartalmazza a HTLV-1 p24 core proteint (CA) kédol6 gén egy
részét. Kontrollként human permanens T-sejtekben (C91/PL, MT-2)
tenyésztett HTLV-1 torzset alkalmaztunk (17), (National Cancer
Inst., Chester Beatty Labs, London, Anglia).

Eredmények

GM-CSF: Magas GM-CSF szintet két beteg (ALHPE
betegség és CD30+ cutdn lymphoma) esetében mértiink,
a tobbi beteg szérumdban 95-290 pg/ml kozott véltozott,
ami megfelel a normal értékeknek. Amikor azonban a
betegektSl szepardlt lmyphocytdkat sejttenyészetben
egyszeri 10 IU/ml humdan rekombindns IL-2 vel stimu-
laltuk, akkor az esetek 26,3%-dban emelkedett reaktiv
GM-CSF szintet mértiink: a limphoretikuldris csoport
33%-4ban, a bullosus betegek 13%-4ndl és a gyulladdsos
csoport 33%-4ndl. A 3. tdbldzat 4 ilyen reprezentativ
esetet tiintet fel az eosinophilidval 6sszefiiggésben.

Interleukin-5: az IL-5 szint az Osszes vizsgdlt eset
23,5%-ban volt emelkedett (nagyobb mint 16 pg/ml). Az
egyes betegségcsoportok kozotti megoszlds azonban a
GM-CSF megoszlastol eltér6 volt: a limphoretikuldris
csoportban csak 14%-ban, mig a bullosus betegek 27%-4-
nal és a gyulladdsos csoport 30%-4ndl mutattunk ki emel-
kedett IL-5-6t. Az IL-5 emelkedés a betegek csak egy ré-
sz€énél tarsult eosinophilidval (4. tdbldzat).

Interleukin-3: A 65 beteg tobb idGpontban gy(jtott sa-
vomintdinak egyikében sem volt kimutathaté emelkedett
IL-3 szint.
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tékben emelkedett volt az eosinophil
sejtszdm, dtlagosan 40%-ban (25-66%)
taldltunk eotaxin emelkedést. Mig
azokndl, akiknek nem volt eosinphili4-
Juk, ez az ardny csak 16% volt. Lokalis
eosinophilids betegek 33%-ndl volt eotaxin emelkedés,
mig a szoveti eosinophilidt nem mutat6 betegségeknél
csak 18,7-ban lehetett fokozott eotaxin termelést kimutat-
ni (5. tabldzat).

Eosinophilszam (sejt/uL) | eotaxin szint (>210 pg/ml)
1500 felett +++ 35,7%
1000-1500 ++ 66%

500-1000 + 25%

500 felett 33%

500 alatt 16%

Lokalis eosinophilia

Van 33%

Nincs 18,7%

5. tablazat
Emelkedett eotaxin szint és az eosinophilia

Betegségcsoport |GM-CSF| IL-5 |eotaxin | IL-3
Lymphoproliferativ| 33% 14% | 21% <1%
Bullosus 13% 27% | 30% <1%
Gyulladésos 33% 30% | 46% <1%

6. tablazat
Emelkedett GM-CSF, IL-5 és eotaxin szintek megoszldsa
a vizsgalt betegekben

A 6. tabldzat foglalja 6ssze a 64 dermatoldgiai beteg sa-
véjdban kimutathaté emelkedett szintd eosinophilotacti-
cus cytokinek megoszldsat a vizsgélt betegségcsoportok
kozott.

Nem volt olyan beteg, akiben mind a hdrom cytokin
szintje emelkedett volt, és azoknak a szdma is alacsony,
akikben két cytokin egyiittes emelkedése figyelhetd
meg. Hat betegben (9,2%) a GM-CSF és az IL-5, 3 be-




tegben (4,6%) a GM-CSF ¢és az eotaxin, 3 betegben
(4,6%) az IL-5 és az eotaxin szintje volt magasabb a
normaél értéknél.

HTLV-1 kimutatds. Mivel a vizsgélt négy cytokin
(GM-CSF, IL-5, IL-3 és eotaxin) koziil egyik sem bizo-
nyult dontéen felelSsnek az eosinophilia kivaltasdért, né-
hany beteg izoldlt DNS mintdjéban megprobalkoztunk a
humadn T-sejtes leukemia virus, a HTLV-1 DNS kimutata-
saval gag specifikus primereket alkalmazé PCR segitségé-
vel. Meglepetésiinkre néhany — elsGsorban a lymphoproli-
ferativ csoportba tartozé — beteg lymphocyta sejtjeiben
HTLV-1 specifikus DNS jelenlétét tudtuk kimutatni (/.
dbra). HTLV-1 gag specifikus DNS szakaszt tudtunk ki-
mutatni egy ALPHE betegségben szenvedd és egy CD30+
cutdn lymphomds beteg lymphocytdiban, azon két beteg-
ben, akik szérumaban emelkedett GM-CSF szintet is mér-
tiink.

4 2.3 4 6 6 7 8B 9 10 11

298— ==

120 - -

1. abra
HTLV specifikus DNS (120 bp) kimutatdsa gag
specifikus PCR-al lymphoproliferativ és egy€b
dermatozisokban
1-DNS marker, 2-iires, 3-ALPHE, 4-CD30+ cutén
lymphoma, 5-cutan lymphoma, 6-Sezary sy.,
7-pemphigoid, 8-erythroderma, 9-dermatomyositis,
10-bullosus pemphigus, 11-HTLV-1 DNS kontrol

Megbeszélés

Az eosinophil granulocytdk szdma szamos betegségben
lehet emelkedett. Ezeknek a betegségeknek egy részében
mar sikeriilt bizonyitani az eosinophilidt kozvetleniil
el6idéz6 cytokin szerepét, €s néhany esetben a pathome-
chanizmus, a cytokin termel&dés tobb lépése is ismert.

Betegeink esetében az eosinophilia megjelenése szokat-
lan volt. Mivel e folyamat hatterében mér szdmos beteg-
ségben bizonyitottdk valamilyen immunvalasz sordn fel-
szabadul6 cytokin hatdsat, ezeknek a szerepét vizsgaltuk.
A négy legfontosabb cytokin, az IL-5, IL-3, GM-CSF és
az eotaxin kimutatdsat végeztiik el ELISA médszerrel.

Az eosinofil sejtek mds granulocytakhoz hasonléan a
csontveldben fejlédnek precursor sejtekbdl. A progenitor

sejtekre a GM-CSF és az IL-3 hat, tovébbi fejlédésiiket eo-
sinofil-specifikus faktorok irdnyitjak. Az eosinofilia kiala-
kuldsdhoz T-lymphocytdk is sziikségesek (22). Az eosino-
phil granulocytdk fontos szerepet jatszanak a szervezet vé-
delmében. Szamos esetben bizonyitottdk, hogy az eosino-
phil sejtek cytotoxikusak. A lokalis akkumuldciéhoz az €p
T-lymphocyta rendszer elengedhetetleniil sziikséges (19).

Az eosinophil sejtek a szoveti gyulladasos folyamat
fontos effector sejtjei. Szdmos betegségben, példdul
atopids dermatitisben, allergidkban és féregfertGzésekben
eosinophil sejtek vandorolnak a dermisbe (15). Felszapo-
roddsuk és aktivaciéjuk mds sejtektdl, mint T-lymphocy-
takt6l, és az altaluk termelt cytokinekt6l fiigg (9, 25).

Az eosinophilek infiltraciéjukat, aktivdlodasukat kove-
téen szovetsériilést okoznak toxicus granulum proteinek
(MBP, ECP, eosinophil-neurotoxin, eosinophil peroxidaz),
lipid mediétorok és cytokinek felszabaditasdval. Erre utal,
hogy az eosinophil kationos protein szérumszintje korreldl
a borbetegségek silyossagdval (1, 9, 26). Folyamatosan
IL-5-6t termeld transzgenomikus egérben allando €osino-
philia 41l fenn. Ennek ellenére az egerek normalisak, ami
arra utal, hogy az eosinophilia 6nmagdban nem karos,
csak ha valamilyen hatds degranuldciot idéz el6 (24).

A cytokinek rovid ideig szekretdlédnak, mivel mRNS-
iik rovid élettartamd, és a szintetizdlt cytokint a sejtek
nem téroljik, hanem azonnal kivalasztjak (12). A kiilon-
boz6 cytokineket kiilonbdzd sejttipusok termelik (12,20).
Hatdsukat kiilonboz6 célsejtekre fejtik ki, specifikus re-
ceptoraikhoz kotédve (12).

Interleukin-5 (IL-5):

Az interleukon-5 115 aminosavbdl 4ll6 monomer
(Mr:12 kDa) vagy dimmer (24 kDa) polipeptidmolekula.
Az IL-5, az IL-3 és a GM-CSF receptor ko6zos B-alegység-
gel rendelkezik. Az o-ldnc felelgs a ligandspecifitdsért,
azonban 6nélléan alacsony affinitdssal kot, a megndveke-
dett affinitdst a B-14nc biztositja. Az IL-5 receptort ember-
ben csak az eosinophileken, basophileken ¢és néhany
lymphomas sejt felszinén lehet kimutatni, ami magyaraz-
za, hogy az IL-5 miért specifikus az eosinophil sejtvonal-
ra (8, 24). Az IL-5 receptor o-alegysége felelGs az eosino-
philek végsd differrencialodasaért.

Az IL-5, az IL-3 és a GM-CSF génjei egymdéshoz kozel
helyezkednek el az egér 11. kromoszéméjén, illetve a hu-
man 5. kromoszéma hosszi karjan (14, 23, 24).

Granulocyta-macrophag colonia stimulalé faktor
(GM-CSF):

A GM-CSF mds haemopoeticus ndvekedési faktorok-
hoz hasonléan, 2 par anti-parallel o-helixbdl 4ll, amit di-
szulfid hidak kotnek ossze (24). A GM-CSF-et SZamos
sejt (T-lymphocyta, macrophag, stromasejt, endothelsejt
és fibroblas) termeli kiilonb6z6 koriilmények kozott (12,
24). A GM-CSF termel6déséhez a termeld sejtnek aktivalt
dllapotba kell jutni. A GM-CSF és az IL-3 receptor o.-ldn-
cénak a génjei a pseudo-autoszomalis régidban helyez-
kednek el, a humén szex kromoszomaék cstcsan. A cytoki-
nekeket, és receptor alegységeiket k6dol6 gének kozelsé-
ge arra utal, hogy az evoldcioban egy 8si duplikécios ese-
mény tortént (24).
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Interleukin-3 (IL-3):

A humadn IL-3 gén 133 aminosavbdél 4ll6 peptidet kédol,
becsiilt molekulatomege 14,600 Da. Az IL-3 a humén ge-
nom 5. kromoszomdjan taldlhat, az IL-4, az IL-5 és a
GM-CSF génjeivel kapcsoltan. Az egér és a human ami-
nosav szekvencia kozott csak 29% homoldg, igy species-
specifikusak (7). Az IL-3-nak a legszélesebb a célsejt
spektruma. Més, sziikebb sejtvonalak faktorai, mint az IL-
5, az M-CSF, és az erythropoetin az IL-3 aktivalta proge-
nitor sjetek végsd differencidléddsdhoz sziikségesek. A
haemopoeticus sejteken kiviil fokozza a bél és a bér epi-
thelium, CD4-CD8- T-sejtek, hizdsejtek/basophilek proli-
ferdcigjat. Az IL-3 védi a hizésejteket az apoptosis ellen
(7).

Eotaxin:

Az eotaxin bizonyos foku azonossdgot mutat a humén
eosinophileket in vitro stimuldldé RANTES-szel és MIP-
lo-val (4). Folyamatosan magas szinten termelddik a vé-
konybélben €s a colonban, és alacsony szinten mas szve-

tekben (10). Az eotaxint sokféle sejt termeli: eosinophil.

granulocyta, lymphocytdk, macrophagok, és egyéb sejtek.
Az eosinophil chemotacticus cytokinek, igy az eotaxin
autokrin termelése is megfigyelhetd.

Az eotaxin gén a 17-es kromoszéman helyezkedik el
(10). Mind az eotaxin, mind az MCP4 génje 3 exont és 2
intront tartalmaz, melyeknek a struktiraja jellemzé a che-
mokin receptorokra (CCR). A gyulladasos cytokinek, az
IL-10a és a TNF-o fokozza, az IFN-y modulélja az eotaxin
géndtirdst a dermalis fibroblastokban, az endothelialis és
légiiti epithelialis sejtben (15).

Az exotaxin chemoattractans, €s aktivédlja az eosinophil
(10) a basophil és a Th-2 sejteket a CCR-3-on keresztiil
(19, 26). A humdn eotaxin in vitro és in vivo is az eosino-
philek szelektiv vandorldsat medidlja, bar nagy koncentra-
cidéban mas sejtekre is hat (20). Az IL-5 indukdlja a CCR3
receptort az eosinophil sejteken. Ugy tiinik, ez a pozitiv
kor fokozza a Th-2 lymphocytdk chemotacticus valaszat
(26).

Az interleukin-5, az interleukin-3 és a GM-CSF igen
sok k6z0s vonast mutat. Hasonl6 a fehérjék és receptoraik
szerkezeti felépitése, génjeik pedig egymashoz kozel he-
lyezkednek el. Mig a GM-CSF és az IL-3 mds csontvelSi
sejtvonalakra is hatnak, az IL-5 dgy tlnik, specifikus az
eosinophil sejtekre (51). Az eotaxin a szoveti infiltraciot
medidlja. A faktorok egymas képz&désére is hatnak. Mind
a négy cytokin fontos szerepet jatszik az immunvélasz
kialakuldsaban, és ennek részeként a szisztémas és lokélis
eosinophilia megjelenésében.

Eredményeink azt mutatjak, hogy a vizsgalt betegcso-
port igen heterogén, nem lehet egy kivalté faktort kimu-
tatni. E betegek egy részében emelkedett valamely faktor
termelése, €s ez az eosinophil szdmmal és a klinikai tiine-
tekkel korrelal, de mds résziikben a faktorok és az eosino-
philia ilyen kapcsolata nem volt kimutathat6. Az a tény,
hogy a kiilonbozd faktorok mas-mds betegekben voltak
emelkedettek, arra utal, hogy a sokszor egyiitt expressza-
16do, illetve egymadsra haté cytokinek ezekben az esetek-
ben bonyolultabb kapcsolatban dllnak egymassal. Feltéte-

lezhet6, hogy az eosinophilia kialakuldsdban a vizsgilt ci-
tokineken kiviil mds ismert eosinophilotacticus faktorok-
nak, tumorsejtek dltal termelt, ma még ismeretlen anya-
goknak, esetleg valamilyen lymphotrop virusnak (18) le-
het jelent6sége. Vizsgdlatainkat ebben az irdnyban folytat-
juk, s az eredményekr6l a késGbbiekben szdmolunk be
(Nagy K. és mtsai, el6késziiletben).

Az eosinofilidt okozd celluldris, molekuldris alapme-
chanizmus néhdny részletének feltirdsa hozzdjarulhat az
emlitett kérképek jobb megértéséhez és a hatékonyabb
kezeléséhez, esetleges megel6zéséhez is. A folyamatban
szerepet jatszo cytokinek diagnosztikus meghatarozdsaval
pedig a betegség lefolydsa, a progresszié megitélése, ill.
az alkalmazott terdpia eredményessége is jobban kovethe-
tové, ill. kimutathatéva valik.

Koszonetnyilvanitas

Koszonet illeti Kovacs Erika VI. éves orvostanhallgatét (Semmel-
weis Egyetem), a cytokin Elisa vizsgalatok kivitelezéséért, és a be-
tegstatisztikai adatok Osszedllitasaért.
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Szegedi Tudomdnyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert Orvos- és Gydgyszerésztudomdnyi Centrum
Altaldnos Orvostudomdnyi Kar, Bérgyodgyaszati és Allergologiai Klinika
(igazgato: Dobozy Attila dr., egyetemi tandr)' és Bay Zoltdn Alkalmazott Kutatdsi Alapitvdny,
Biomedicindlis csoport, Szeged.’

Panniculitis képében jelentkezo T-sejtes lymphoma
Panniculitis-like T-cell lymphoma

DOSA PIROSKA DR.', VARGA ERIKA DR.', KOROM IRMA DR.', HUSZ SANDOR DR.,
BAGDI ENIKO DR.?, KRENACS LASZLO DR.?, DOBOZY ATTILA DR.'

OSSZEFOGLALAS

A szerzok kozleményiikben egy 26 éves férfibeteget ismer-
tetnek, akinek 2 év é6ta idénként recidivalé subcutan, faj-
dalmas, erythemas nodusai jelentkeztek a felkarok teriile-
tén. Az ismételt szovettani vizsgdlatok és a csontveldi, va-
lamint az immunmorfoldgiai kép alapjan a panniculitis-
szerii T-sejtes lymphoma diagnézisanak  feldllitasa
megalapozottnak bizonyult annak ellenére, hogy a T-sejt
receptor gamma géndtrendezddés PCR-alapii vizsgdlata
nem mutatott monoclonalitast. A bortiinetek a bevezetett
Prednisolon kezelés hatdsdra 3 hét alatt visszahizédtak,
dltaldnos tiinetei megsziintek, a subcutan csomék felpu-
hultak és vildgosbarna hyperpigmentdcié hdtrahagydsd-
val gyogyultak. Jelenleg a beteg fenntarté steroid és Dela-
gil kezelés mellett tiinetmentes.

Kulcsszavak:
Panniculitis-szerii T-sejtes lymphoma -
steroid

SUMMARY

A 26-year-old male patient presented with a 2-year
history of recurrent multiple erythematosus, painful,
subcutaneous nodules on the upper arms, fever and
malaise. However, the bone marrow biopsy and the main
histopathological  features repeatedly suggested the
diagnosis  of subcutaneous panniculitis-like  T-cell
lymphoma, the assesment of the T-cell receptor gene
rearrangement could not show clonality. Three weeks
after the begining of the peroral steroid therapy fever,
malaise and the subcutaneous infiltrates became smaller
and softer. The patient is now well and inflammation-free
on maintenance steroid dose and Delagil therapy.

Key words:
Panniculitis-like T-cell lymphoma -
steroid

A panniculitisek eredetiik alapjan tobb csoportba osztha-
tok. Legtobb esetben héttérben 4ll6 gyulladdsos folyamat
kovetkeztében jonnek létre; igy kisérhetnek fert6zéseket,
SLE-t, alfa-1-antitripszin hidnyt, pancreas betegséget. Van
azonban egy olyan csoportja a panniculitiseknek, ahol inf-
lammatio nem mutathaté ki. 1980-ban Winkelmann és
Bowie irtdk le el6szor a korképet histiocytds cytophag
panniculitis néven (1). Azéta kozel 100 esetet kozoltek az
irodalomban e témdaban. A diagnosztikus lehetGségek fej-
16désével és retrospektiv tanulmanyok alapjan ma madr is-
meretes, hogy a kordbban diagnosztizdlt histiocytas pan-
niculitis estek nagy része egy cytotoxicus fenotipusi T-
sejtes lymphomadnak felel meg. A subcutan panniculitis-
szerli T-sejtes lymphoma (SPTL) a periférids T-sejtes
lymphomdk ritka tipusat képezi. A klinikai kép itt is ha-
sonl6 a szokvanyos panniculitisekhez, a diagnézist a sz6-
vettani kép és immunmorfoldgiai vizsgédlatok alapjan le-
het feldllitani. Az SPTL diagnosztikdjdban ma méar az im-
munhisztokémiai vizsgalatok mellett a molekuldris biol6-
gia technikdi is nélkiilozhetetlenek. Kozleményiinkben
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egy ilyen, bértiinetekkel jard, recidivadlé kérformat ismer-
tetiink. A 26 éves férfibetegnél 2 év Gta idénként recidiva-
16 panniculitis a csontvel6i kép és az djabb szovettani
vizsgalatok alapjan T-sejtes lymphomanak bizonyult.

Esetismertetés

Korlefolyas és terdpia

Elsd észlelés: A 26 éves férfibeteg anamnézisében kordbban 1énye-
ges betegség nem szerepelt. Klinikdnkat 2000-ben kereste fel el6-
szor, a felkarokra és a torzs laterdlis részeire lokalizald6, mintegy
fél éve fennall6 szamos, igen fdjdalmas, lividvords, subcutan csomé
kialakuldsa miatt (/-2. dbra). A klinikai kép alapjan panniculitis me-
riilt fel.

Els6 bérbiopszia: A dermisben erek és borfiiggelékek koré lokali-
z416d6 mononuclearis beszlirddés igazolddott (3. dbra). Ez az infilt-
ratum immunhisztokémiailag tilnyomérészt CD3 és CD4 pozitiv T-
sejtekbdl épiilt fel. CD30 pozitivitds, epidermotropizmus nem volt.
PCR vizsgélattal nem tudtunk T-sejt receptor gamma génatrendez6-
dést igazolni. Rutin laboratériumi vizsgalatokkal ekkor a leukocyto-
penidn kiviil lényeges koros eltérést nem taldltunk. A bedllitott stero-
id kezelés utdn (napi 30 mg Prednisolon) javulds nem volt, ezért 2x1
tabletta Colchicinnel egészitettiik ki gy6gyszereit. Ezt kovetSen a
beteg kontrollvizsgalatokon nem vett részt, gyégyszereit elhagyta.




1-2. dbra

A felkarokra lokalizalédé szamos, fajdalmas, lividvords, subcutan csomé

Msodik észlelés: 2002-ben hivasunkra jelentkezett ismét nagyfokd  pylori pozitiv antrum gastritis, prostatitis és bal arciiregi polypus iga-
progressziéval: a felkarok mellett mér a torzson és a fiilek el6tt is vol-  zolédott. Altaldnos tiinete ekkor nem volt. Rutin laboratériumi €s au-
tak bértiinetei. Az id6kozben elvégzett géckutatas sordn Helicobacter — toimmun szeroldgiai vizsgélataiban a kordbban is észlelt leukocytope-

A dermisben distalisan erek és bérfiiggelékek koriil, valamint a subcutan zsirszdvetben

elhelyezkedd massziv, mononuclearis sejtes beszlirédés
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nia mellett, enyhe ANF, dsDNS és
PANCA  pozitivitdst ~ észleltiink.
Mantoux-prébdja hyperergids volt.
Madsodik borbiopszia: Az ismé-
telt hisztolégia lupus panniculitis
lehetségét vetette fel. A szovetta-
ni anyagban a dermisben distalisan
kifejezett, erek és borfiiggelékek
koriil elhelyezked6 massziv, mo-
nonuclearis besziirédés helyezke-
dett el. Ez lymphocytakbdl, histio-
cytdkb6l, kevés plazmasejtbdl
épiilt fel. Néhol a gyulladds kissé
granulomatosus jellegi volt. Az
erek falaban, féként a zsirszovet-
ben hyalinos necrosis latszott. DIF
vizsgdlat kifejezett vasculitist ta-
1alt C3-mal. Szembeotlé cytophag
jelenségek nem voltak. 50 mg
Prednisolon és 2x1 tabletta Dela-
gil bevezetése utdn jelentds javu-
las kovetkezett be, viszont a fehér-
vérsejtszdm tovédbbra sem emelke-
dett. Gybgyszereit néhany hénap
utdn ismételten elhagyta.
Harmadik észlelés: Két hénappal
kés6bb ldzas éllapotban keriilt fel-
vételre. Tiinetei felldngoltak, kis-
mértékl fogyds jelentkezett. Friss
laboratériumi vizsgdlataiban rend-



4. abra
A) Az érfalakban enyhe lymphocytés infiltratio, ami diszkrét angiocentricitdsnak felel meg
B) A zsirszdvetben elszértan enyhe cytophag jelenségek C) A zsirszovetben kissé atipusos lymphocytak,
melyek a zsirsejtek membréanjidba nyomdédtak (Gn. rimming jelenség)

kiviil alacsony fehérvérsejtszamot taldltunk (1,72 G/1). Emiatt Jam-
shidi biopszia tortént. Hasi és mellkasi szervei koros eltérést nem
mutattak, szemészeti kivizsgdldsa benignus iivegtesti homadlyokat
véleményezett. Steroid és Delagil kezelését visszadllitottuk és az ad-
dig elmaradt Helicobacter pylori eradikdciéjat elvégeztiik.

Csontveld és immunmorfolégiai vizsgadlat: a csontvelében diszk-
rét T-lymphocytosist és enyhe interstitialis macrophag szaporulatot
taldltunk. A borbiopszidbol késGbb elvégzett immunhisztokémiai
vizsgélatok igazoltak elvétve a zsirszovetben kissé atipusos lympho-
cytakat, melyek a zsirsejtek membréanjaba nyomédtak (in. rimming
jelenség). Ezek CD3/CD8/TIA-1/granzim B pozitiv fenotipust mu-
tattak. Az érfalakban ldtott enyhe lymphocytas infiltratio diszkrét
angiocentricitdsnak felelt meg (4. dbra). A zsirsejtek koriil
CD8/granzim B pozitivitdst mutaté sejtek helyezkedtek el. Bér ek-
kor sem tudtunk PCR vizsgélattal T-sejt monoclonalitast igazolni, a
meggy6z6 immunmorfolégiai kép alapjan a panniculitis-szer( T-sej-
tes lymphoma diagnézisa megalapozottnak tiint. A bdrtiinetek a be-
vezetett gydgykezelés hatdsdra regredidltak, laza megsziint, kdzérze-
te jelentSsen javult. Rutin laboratériumi értékei normalizalodtak.

2003 elején, majd tavaszén djabb progressziokat észleltiink, mint
steroid, mind Delagil d6zisat megemeltiik. Ezt kovet6en konszolidé-
l6dtak tiinetei. Jelenleg masnaponta 40 mg Prednisolont és napi 2x1
tabletta Delagilt kap. A subcutan nodusuk felpuhultak és enyhe bar-
nas hyperpigmentatio hitrahagyasaval tiinetmentesedtek.

Megbeszélés

A cutan lymphomak ma hasznaélt dj beosztdsat 1996-ban
alkotta meg az EORTC (European Organization for Re-
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search and Treatment of Cancer) Cutan Lymphoma
Munkacsoportja (6, 17, 18). A primer cutan lymphoma-
kat osztdlyoztdk a hisztoldgiai, immunhisztokémiai és
genetikai jellemzGk, a klinikai kép és lefolyds, valamint
a prognozis alapjan. A T-sejtes lymphomadk un. provizo-
rikus csoportjdban kapott helyet a subcutan panniculi-
tis-szerd T-sejtes lymphoma (17). Ebbe a csoportba azo-
kat az entitdsokat soroltdk, melyek hisztolégiai képe jol
definiélt, azonban a klinikai kép, vagy a lefolyds még
nem jo6l meghatdrozott. Igy ide tartozik még a granulo-
matosus laza bér és a pleomorph kis/kozepes sejtes
CTCL (Cutan T-cell Lymphoma). Az SPTL elsédlege-
sen a subcutan zsirszovetet érintd, panniculitist utdnzo,
cytotoxicus T lymphocyta eredetti korkép (12). Kapcso-
lata a régebben ismert cytophag histiocytds panniculitis-
sel még nem teljesen tisztdzott, de retrospektiv tanulma-
nyok alapjdn ugy ttinik, hogy a kordbban diagnosztizalt
cytophag panniculitisek nagy része ennek a lymphoma-
nak felel meg (12). Ugyanakkor olyan megfontoldsok is
megjelennek az irodalomban, melyek egy betegség kli-
nikopatolégiai spektrumédnak két végpontjat 14tjdk a két
koérképben (13). Klinikailag nodusok, plakkok jellemzik
a betegséget, melyek mélyen subcutan helyezkednek el,
elsGsorban az als6 végtagon €s a torzson. Az infiltratu-




mot a lobulusokra lokalizdlt, valtozé méretii pleomorph
T-sejtekbdl és macrophagokbdl 4116, hdlézatos besziird-
dés alkotja. Megfigyelhet6, hogy a daganatsejtek az
egyes zsirsejtek koriil csoportosulnak, annak membran-
jdba benyomddnak: ez a rimming jelenség. A histiocy-
tak kiterjedten sejttérmeléket fagocitdlnak. Jellemzd a
tumorsejtek necrosisa, karyorrhexis, és az erythropha-
gocytosis. A tumorsejtek altaldban CD3, CD8, granzim
B és TIA-1 pozitivak. Ezen szovettani és immunhiszto-
kémiai adatok alapjan dllitottuk fel betegiinknél az
SPTL diagnézisat. Tobbek kozt ez utébbi két granularis
fehérje (granzym B és TIA-1), mely az aktivlt cytoto-
xikus lymphocytdkbdl nagy mennyiségben szabadul fel,
12, 15, 16, 21). A betegséghez az un. haemophagocyta
syndroma tarsulhat. Ez klinikailag gyengeséggel, 1dzzal
jar, fizikélisan lymphadenomegalia, hepatosplenomega-
lia jellemzi. Laboratériumi vizsgdlatokkal anaemidt,
leukopenidt és thrombocytopaenidt taldlunk (1, 2, 7,
10). A korkép lefolyédsdra jellemzd a kezdetben indo-
lens, lassu progresszié, mely azonban gyakran, de nem
minden esetben fatdlis kimeneteld, és dltaldban termina-
lisan alakul ki a haemophagocytosis. Fontos, de sokszor
igen nehéz elkiiloniteni a kérképet az egyéb panniculiti-
sekt6l. Az sem zédrhaté ki, hogy a lupus panniculitis
transzformdl6ddsarél van sz6. A diagndzisban kiemelt
szerepet jatszik az immunfenotipizdlds és emellett a
PCR diagnosztika, mely a T-sejt monoclonalitds meglé-
tét kutatja. Bar ennek jelenléte egyértelmien a betegség
neoplasztikus eredetét bizonyitja, ismeretes, hogy van-
nak olyan esetek is, melyekben monoclonalitdst nem si-
ke-riil kimutatni. Ez egyrészt a technika relativ inszen-
zitivitdsabol adédhat (4, 5), masrészt azonban megfi-
gyelték, hogy a betegség lefolydsa alatt végzett tobb-
szd-r6s biopszidk sordn a monoclonalitds a rosszabb
progndézist mutaté esetekben jelent meg (4, 13). Klini-
kankrol Csaté és Szekeres kozolt el6szor cytophag pan-
niculitisrél sz6l6 esetet (3), majd Molndar—Kemény—Ko-
rom—-Dobozy kozléseként taldlkozhattunk e betegség és
a dermatomyositis kapcsolt eléforduldsaval (14). Hazai
szerz8k tgyszintén kozzétettek a témdban esetismerte-
tést (15).

A betegség kezelése a kiterjedtségét6l, a stddiumtdl és
a beteg dllapotatdl fiigg. Mindig a legkevésbé agressziv
terapia ajanlott. Kis kiterjedésii folyamat esetén locali-
san hat6 kezelésfajta vdlasztdsa javasolt (steroid).
Amennyiben sok a bdrtiinet, illetve dltaldnos panaszok
és laboratériumi eltérések is tarsulnak, akkor irradidcié
is megkisérelhetS, valamint systemds szerek sziiksége-
sek: steroidkezelés, ciklosporin A, kemoterapia (8, 9, 15,
18). Esetbemutatdsunk kapcsan e ritka, de differencidl-
diagnosztikai nehézséget jelent6 korképre szerettiik vol-
na felhivni a figyelmet. Feltétleniil fontos hangsiilyozni,
hogy a betegek szoros utankovetése hosszi idén keresz-
tiil javasolt, mert a betegség hosszu évekig fenndllhat 1é-
nyeges progresszié nélkiil, de a silyos, dltaldban fatdlis
kimeneteli haemophagocyta syndroma barmikor megje-
lenhet.
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Antikonvulzivum hyperszenzitivitas szindroma gyermekkorban
Anticonvulsant hypersensitivity syndrome in childhood
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OSSZEFOGLALAS

Az antikonvulzivum hyperszenzitivitas szindréma ritka, de
potencidlisan az életet veszélyeztetd, aromds antiepilepti-
kumok altal kivaltott allergias reakcio, mely tobb szerv-
rendszert érint. Altaldban 2-8 héttel a terdpia megkezdé-
sét kovetden lazzal, generalizdlt lymphadenopathiaval,
mucocutan exanthemdkkal, hepatosplenomegalidval, mdj-
miikodési zavarokkal jelentkezik. A laborparaméterekben
eosinophyliat, atypusos monocytdkat lehet megfigyelni. A
szindréma kapcsan a szerzok egy esetet mutatnak be, ahol
a rendkiviil osszetett, differencidaldiagnosztikai probléma-
kat felvetd klinikai kép utélag in vitro bizonyitott carba-
mazepin érzékenységnek felelt meg.

Kulcsszavak:
carbamazepin - toxicoderma -
antikonvulzivum hyperszenzitivitas
szindroma - Sezary-sejt

SUMMARY

Anticonvulsant hypersensitivity syndrome is a rare, but
acute, life-threatening, idiosyncratic drug reaction after
using aromatic antiepileptic drugs, causing multiorgan
failure. Usually it occurs after 2-8 weeks initiation of
therapy, with the following clinical features: fever,
generalized lymphadenopathy, mococutan exanthems,
hepato-splenomegaly, liver disfunction. Haematologic
abnormalities: eosinophilia, atypical monocytes are
caracteristic. The authors present one case with certified
carbamazepin-sensitivity.

Key words:
carbamazepine - toxicoderm -
anticonvulsant hypersensitivity syndrome -
Sezary-cell

Az antikonvulzivum hyperszenzitivitds szindréma, me-
lyet DRESS-szindrémaként is ismernek (drug rash, eosi-
nophilia, szisztémads tiinetek), potencialis az életet veszé-
lyeztetS, idioszinkrazids gydgyszerreakcié. Gyakorlatilag
egy klasszikus tridszbol all: 1az, kiiités €s belszervi, f6leg
mdj érintettség. A harom f6 tiinet mellett diagnosztikus
kritériumként emlitik a facialis oedema fennalldsat is.
Gyakorisdga az antikonvulziv szereket szedSk kozott
1:1000 és 1:10000 ko6zott van (5). Id6ben torténd felisme-
rése rendkiviil fontos, mivel mortalitasa kb. 10% (3, 5).

Torténelmileg az els6 leirds az 1930-as évekre nyiilik
vissza. Azéta alkalmazzdk a phenytoint terdpidsan (6).
Shear és Spielberg 1988-ban ajanlotta az elnevezést, mi-
vel a szindrémat leggyakrabban az aromas antiepileptiku-
mok okozzdk, bar a sulfonamidok koroki szerepe is fel-
mertil (5) (1. tablazat).

Az aromds antiepileptikumok pontos toxicitdsa nem is-
mert. A gyégyszer metabolizmusa sordn az aromds ben-
zolgy(rd arén-oxiddd bomlik. Feltételezik, hogy az arén-
oxid lebontdsdban fontos szerepet bet6lté epoxid-hidrolaz

aromds antiepileptikumok | carbamazepin
phenobarbital
phenytoin
primidone
lamotrigine
valproatsav
ethosuximid
dapson
sulfasalasin
sulfonamidok
allopurinol
diltiazem
mexiletin
minocyclin
sorbinil
terbinafin
zalcitabin

mds antiepileptikumok

sulfonamid

egyéb

1. tablazat
Hyperszenzitivitds szindrémat okozé hatéanyagok (2)
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genetikailag determindlt hibdjarél van sz6, a metaboliz-
mus megakad. Az igy felszaporod6 arén-oxidok vagy di-
rekt médon toxikusak, vagy hapténként vesznek részt a
mdsodlagos immunvilasz kivaltdsiban (2, 3).

Esetismertetés

A 10 éves gyermek anamnaesisében varicella, tobbszéri pneumonia,
asthma bronchiale, 2002. szeptembere Gta ismert epilepszia szere-
pel. Epilepszids rohamai komplex partialis roham form4jaban jelent-
keztek, mely kezelésére 2002. december 18-dn allitottak be carba-
mazepint.

A terdpia megkezdését kovetGen két héttel kezdGdott testszerte je-
lentkezd, viszketS, 2-3 mm 4atmérGjd, helyenként tobb tenyérnyi fe-
lilleten 6sszefolyd, hyperaemids, maculopapulosos exanthemdja (/.
dbra). Felvételekor lazas, az ajkak berepedezettek, porkkel fedettek

1. abra
1.5-2 cm 4tmér6jt, helyenként konflualé maculosus
exanthema a combokon

2. dbra
Bevérzett tiinetek a kemény szdjpadon

voltak, a kemény szdjpadon haemorrhagids enanthemékat lttunk (2.
dbra), a vulva fehér lepedékkel boritott. Generalizalt, fdjdalmas
lymphadenopathiat észleltiink. Apoldsa kezdetén a gyermeknél ma-
gas ldzas dllapotot — idGszakos lazkiugrdssal — észleltiink (38,2-39,2
°C). Kezdetben, az adekvat terdpia mellett is, tiinetei progredialtak
(3, 4. abra), arca oedemassa valt (5. dbra).

Klinikailag a carbamazepin okozta toxicoderma diagnézisa me-
riilt fel, ezért az antikonvulziv szert elhagytuk. Mellkas rontgen fel-

3. dbra
A felszinbél kiemelkedd, erdsen viszketd papuldk
a kézhdton

fa

4. abra
Osszefoly6 erythema, vonalas excoridciok a glutealis
régiéban

vételen bronchitis, bilaterdlis pneumonia jelei latszottak. Hasi ultra-
hang hepatosplenomegalit irt le, a higyh6lyagban echogén képlete-
ket ldtott. Laborparamétereiben emelkedett majenzimeket (GOT:
119; 78; 73; 51; 42 TU/I; GGT: 46; 160; 264; 217; 202; 161; 63 IU/;
GPT: 86; 96; 108; 92; 77; 72; 19 TU/1), LDH-t (1280; 1177; 1194;
848 IU/1), emelkedett B2-mikroglobulint (2888; 2359 ng/l), vérké-
pében nagyszdmi atypusos lymphocytat (28; 34; 28; 2%) észlel-
tink. A gyermeknél extrém foku eosinophilidt nem észleltiink (12;
12; 12; 10; 2,5%). A generalizalt lymphadenopathia, a garatképletek
belovelltsége és a vérképben észlelhetd nagyszdamu atypusos mono-
cyta miatt felvet6dott mononucleosis lehetsége is. Az elvégzett vi-
russzerol6giai (EBV, CMV, enterovirus, adenovirus) negativ ered-
ménnyel zdrult. Erythrodermdja csticsdn qualitativ vérképében Seza-
ry-sejtekre emlékeztets formdkat (6. dbra), sok sériilt, necrotikus
sejtet lehetett megfigyelni. Autoimmun paraméterek negativak. A
haemorrhagids bortiinetek miatt szemészeti vizsgalat is tortént, ko-
rosat nem taldlt, vérzési, alvadasi idé normal hatdrokon beliil volt.
EKG-gorbéjén és kardiolégiai ECHO vizsgélata sordn kérosat nem
lattunk, bentfekvése 14. napjén észlelt szivzoreje akcidentalisnak
mindsiilt.

Ordlisan alkalmazott 1,5 mg/ttkg kortikoszteroid és kombinalt an-
tihisztamin terdpia hatdsdra a gyermek tiinetei regredidltak, laborpa-
raméterei normalizdlédtak. A kortikoszteroid lassu leépitése mellett
a gyermek tiinetmentesedett.

A lymphocyta transzformécids teszt elvégzése sordn a carbamaze-
pin irdnti érzékenység fenndlldsa igazolédott.
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5. dbra
Az arc erythemdja, oedemdja, bevérzett tiinetek az orrhét
és a nasolabialis redd teriiletén

6. dbra
Atypusos mononuclearis sejt, Sezary-sejtre emlékeztetd
formaval

Megbeszélés

Az epilepszia kezelése sordn sokszor vilik elkeriilhetet-
lenné az aromds antiepileptikumok terdpids alkalmazasa.
Az antiepileptikumokat kb. 60 éve hasznéljuk. Az uj sze-
rek terdpids hatékonysdganak novekedésével parhuzamo-
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san né az adverz reakcidok szdma is. Az antikonvulzivum
hyperszenzitivitds szindréma nem fiigg a gyégyszer dézi-
satol, illetve annak szérum koncentraci6jatol (6).

A kér az aromds antiepileptikum bedallitdsat kovetd 2-8
héten beliil jelentkezik. Phenytoin esetében az atlagos lap-
pangasi id6 17-21 nap, mig a carbamazepinnél ez 21-28
nap is lehet (6). Az elsé tiinet gyakran a rossz kozérzet és
a pharyngitis, ezt 1-2 nappal kés6bb koveti a borkiiités, il-
letve a generalizalt lymphadenopathia. Az altaldban ma-
gas, 38—40 °C-os /dz infektiv hatteret sejtet, de mint ese-
tiink is mutatja, az elvégzett szeroldgiai vizsgalatok nem
tamasztjdk ald a fert6zéses eredet fennallasat.

A betegek 90%-4ndl dllnak fenn bdrtiinetek. Ezek alta-
laban exanthemadk, de silyosabb esetben Stevens-Johnson
szindroma, illetve toxikus epidermadlis necrolysis is el§-
fordulhat. Utébbi leginkdbb adverz reakcién 4tesett bete-
gek re-expozicidja sordn, vagy a hyperszenzitivitds kiala-
kuldsa utdn is tovabb szedett antikonvulziv szerek kap-
csdan fordul elé (6). Az enyhén viszket§, morbilliform
exanthema dltaldban az arcon, a felsStesten és a végtagok
proximalis részén kezddodik sotétvoros papuldkkal, macu-
lakkal, melyek lassan konfluilnak, illetve fokozatosan
erythodermdaba mennek at. Vesiculdk, steril pustuldk is
kialakulhatnak. A talpakon €s a tenyereken piszkossziirke
haml4s figyelhetd meg (2). Jellemzd az arci, f6leg a peri-
orbitalis oedema, mely megneheziti a korrekt diagnézis
feldllitdsat (1). Nydlkahértya érintettség is el6fordulhat:
conjunctivitis, vagindlis vagy buccalis ulcerdci6é, malna-
nyelv.

A lymphadenopathia lehet lokalizalt vagy generalizalt,
de mindig szimmetrikus. A legkifejezettebb a submandi-
buldris régidban. A betegség korai stddiumdban szovetta-
nilag benignus hyperplasiat latunk, de a hisztoldgiai elval-
tozdsok az atypusos lymphoid sejtek megjelenése felé
progredidlnak. Nagyon ritkdn, ha a gyégyszer kéroki sze-
repét nem ismerik fel, pseudolymphoma is kialakulhat
(6). A lymphomadra emlékeztetd specifikus szoveti kép
miatt nevezik a kérképet pseudolymphomdénak (4). Szo-
vettanilag a pseudolymphoma két tipusat kiilonboztetjiik
meg: T-sejtes pseudolymphoma (szalagszeri minta, ha-
sonlé a mycosis fungoideshez) és a B sejtes nodularis
minta. Vannak szerzdk, akik dgy tartjak, hogy a carbama-
zepin antigénként viselkedik, igy idézve el6 a T-lympho-
cytdk blastos transzformaciéjat (4). Mas szerzok vélemé-
nye szerint a gydgyszer indukdlta pseudolymphoma és az
antikonvulzivum hyperszenzitivitds szindréma kiilonallé
entitas klinikai viselkedését, valamint a kérkép kimenetét
illetGen (6). Egyre tobb kozlemény jelenik meg a carba-
mazepin okozta hyperszenzitivitds szindrémaval kapcso-
latban, mely aldtdmasztani l4tszik a pseudolymphoma el-
nevezést. Betegiink esetében észleltiink a nagyszdmu aty-
pusos monocyta mellett Sezary-sejtekre emlékeztet for-
makat is.

A belszervi érintertség altaldban mdjfunkciés zavarok-
ban nyilvanul meg. Gyakori a hepatomegalia, néha el6for-
dul splenomegalia is. Nagyfoku varidbilitdst lehet megfi-
gyelni. A m4j érintettsége az enyhén emelkedett transza-
mindz szintektdl a granulomatosus hepatitisen 4t a fulmi-




nans majnekrozisig terjedhet. A hepatitis leggyakrabban
icterus nélkiil zajlik. Amennyiben sargasag jelentkezik, az
a mortalitds rizikdéjat noveli. A hepatitis sulyossdga szoros
korrelaciét mutat a kérkép kialakuldsa és az antiepilepti-
kum elhagydsa kozott eltelt id6vel (6). A maj érintettségén
kiviil meg kell emliteniink még, hogy jelentkezhet nephri-
tis (haematuria, proteinuria), pancreatitis, pneumonitis,
pulmonaris oedema, myositis, myocarditis is (2). Néhdny
betegnél az akut szakban el6fordulhat hyperthyreosis,
mely az antikonvulzivum hyperszenzitivitds szindréma
tiineteiként értékelt laz, tachycardia, rossz kozérzet miatt
nehezen diagnosztizdlhaté. A tiinetek lezajldsa utdn két
hénappal autoimmun thyreoditis részjelenségeként hypo-
thyreosis jelenhet meg (6).

Laboratoriumi eltérések a kovetkezSk lehetnek: leuko-
cytosis, lymphocytosis, mononucleosis-szerii atypusos
lymphocytdkkal, eosinophilia, mely a tiinetek megjelené-
se utan 1-2 héttel jelentkezik (5). Az eosinophilia jelents-
sége abban dll, hogy egyes szerzOk szerint a belszervi
érintettséget, mint az interstitialis nephritist, tiiddinfiltra-
ciot, eosinophil myocarditist, pericarditist, pajzsmirigy €s
agyi tiinetek silyossdgit tudjuk véltoztatdsaval monito-
rozni (5). A lymphocytosist elsGsorban a megemelkedett
T-lymphocytdk szdma okozza. Néhdny esetben rheuma
faktor, ANA, hideg agglutinin pozitivitast, hypo-, vagy
hypergammaglobulinaemidt észlelhetiink (6).

A korkép differencidldiagnozisa bakterialis, illetve vira-
lis fert6zések esetében az egyik legnagyobb kihivas a ke-
zelés soran. Bemutatott esetiink is mutatja, hogy a mono-
nucleosis kizardsa a legnehezebb, mivel mind a klinikai
kép, mind a laboratériumi eltérések aldtdmasztandk az
EBYV, illetve a CMV fert6zés lehetGségét. Az elvégzett
szeroldgia negativ eredménnyel zarul. Differencidldiag-
nosztikai szempontbdl felmeriil még Kawasaki betegség,
szérumbetegség, akut lymphoma is (2).

Az antikonvulzivum hyperszenzitivitds szindréma keze-
lésében els6rendi a kivalt6 gyogyszer azonnali elhagydsa.
Nagy szerepe van a szupportiv terdpidnak. A beteg adek-
vat folyadékpo6tlasa, ionhaztartasanak rendezése, antihisz-
tamin bedllitdsa mellett per os, silyosabb esetben intravé-
nas kortikoszteroid kezelést igényel. A szteroid ddzisa 1-2
mg/ttkg/nap (2). Fontos, hogy a bedllitott kortikoszteroi-

dot lassan épitsiik le, mivel a gyors elhagyds relapszust
okozhat (5). Silyos esetekben intravénas immunglobulin,
vagy ciklosporin addsa is széba jon (6).

Osszefoglaldsként kiemelnénk, hogy e ritka és az életet
veszélyeztetd szindroma felismerése, infekcidktél vald
elkiilonitése, azonnali adekvat terdpidja, a kivalté gyogy-
szer elhagyasa rendkiviil fontos, mivel a nem megfelel6
kezelése toxikus epidermalis necrolysishez vezethet.
Gyermekek esetében a kérkép lefolydsa nem kiilonbozik
a felnéttkori formatdél. Ami a kiilonlegességét adja, hogy
gyermekkorban a 14z és a bdrkiiités, nem specifikus tii-
netként, tobbféle korkép esetében is elSfordulhat (2).
Gyakori, hogy az els6 diagndzis nem gyégyszerexanthe-
ma, f6leg akkor, ha az antikonvulziv szer mar legaldbb
egy hénapja bedllitdsra keriilt, hanem virusos fertdzés.
Amennyiben ehhez tarsul a pharyngitis, hepatosplenome-
galia, illetve a generalizalt lymphadenomegalia, még a
mononucleosis infectiosa is felmeriil elsédleges diagné-
zisként.

A korképet az aromas antiepileptikumok mellett a fenti
tdbldzatban kiemelt gyégyszerek is okozhatjdk, leggyak-
rabban az antikonvulziv szereknél latjuk megjelenését. Az
epilepszia kezelése sordn, ha a fent részletezett tiineteket
észleljiik, gondoljunk a gydgyszer okozta allergids reak-
cidra.
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Févdrosi Onkormdnyzat Heim Pdl Gyermekkérhdza Bérgyégydszati Osztdly
(osztdlyvezetd foorvos: Szalai Zsuzsanna dr.)

Calcipotriol tartalmi kendcs alkalmazasa gyermek borgyogyaszati
korképekben

The application of a calcipotriol - containing ointment in pediatric
dermatological diseases

NOLL JUDIT DR., TOROK EVA DR.

OSSZEFOGLALAS

A 18 éve elddllitott szintetikus D-vitamin készitmény, a
calcipotriol kiilsé kezelésként sikerrel alkalmazhato bizo-
nyos elszarusoddsi rendellenességekben, vitiligoban, li-
chen sclerosus et atrophicusban stb. Kombindciéban adva
a bdrbetegségek hatékonyabban kezelhetdk, az alkalma-
zott  dézisok  csokkenthet6k. Sajat  tapasztalataink
megegyeznek a nemzetkozi vizsgdlatok kedvezd eredmé-
nyeivel.

Kulcsszavak:
szintetikus D-vitamin szarmazék -
elszarusodasi rendellenességek - vitiligio -
megbizhatosag

SUMMARY

Calcipotriol, a synthetic vitamin D analogue first
manufactured 18 years ago can be used successfully as
external therapy in certain dyskeratoses, vitiligo, lichen
sclerosus et atrophicus, etc. Skin disorders are treatable
more effectively in combination with other drugs and the
administered doses can be decreased. Our own
experiences are similar to the favourable results of the
international studies.

Key words:
synthetic vitamin D analogue -
diskeratotic disorders - vitiligo -
reliability

A calcipotriol egy szintetikus D-vitamin szdrmazék (ter-
mindlis ciklopropil gyiriivel és 24 OH csoporttal rendel-
kezik), amit a Leo Pharmaceuticals 1985-ben allitott eld.
Hatdsa megegyezik az lo, 25-dihidroxi-D;-vitaminéval
(calcitriol), mely alapvetSen a D-vitaminra reagdlé gének
aktivitdsanak szabalyozéja. A calcipotriol hatdsara csok-
ken a keratinocytdk proliferacidja, fokozodik differencia-
l6dasuk, tovabba a szer fontos immunmoduldtor is. A cal-
cipotriol fél €letideje sokkkal rovidebb, mint a calcitriolé
s bomlastermékei inaktivak. A kalcium-foszfor hiztartas-
ra kisebb mértékben hat, mint a calcitriol. A calcipotriol
az elszarusodés bizonyos rendellenességeiben, pl. psoria-
sisban, inchthyosisban, valamint lokalizalt scleroderma-
ban és vitiligoban hatdsos, bar ez utébbi allapotokban ha-
tisa gyengébb. Fototerapidval, cyclosporinnal vagy reti-
noidokkal kombindlva a bdrbetegségek hatékonyabban
kezelhetSk €s a kummulativ terdpids dozis is csokkenthe-
16. Toxicus hatds, vagyis a kalcium-foszfor hdztartds zava-
ra (hypercalcaemia, hypercalciuria) csak az ajanlott dézis
millépésekor észlelhets. Az esetek egyotodében a mellék-
hatdsok a laesio vagy a laesio koriili borteriilet, az arc és a
hajas fejbdr irriticidjara korlatozodnak; kontakt dermatitis
ritkdn alakul ki. Calcipotriol jelenleg hdaromféle formdban
hozzaférhet6 (krém, kendces és oldat): alkalmazasa napon-

ta 2x, helyi szteroiddal kombinaciéban vagy a szisztémds
kezelést kiegészitve (1, 5, 15, 16).

Alkalmazdsa psoriasisban

A psoriasis eléforduldsa a népesség korében atlagosan
1-3%, de a 16 évnél fiatalabb gyermekek bérbetegségei-
nek 4,1%-ért felelés. A betegség barmely életkorban
megjelenhet, azonban rendszerint 10 év felett jelentke-
zik. Csecsemd&kori formdja sokkal nagyobb terdpids ki-
hivast jelent, mint az atopids vagy seborrhoeds dermati-
tis. Kiterjedt korképekben a nagy feliiletre alkalmazott
szteroid externa ellenjavallt. FelnStteken végzett szam-
talan vizsgdlat azt mutatta, hogy a calcipotriol psoriasis-
ban effektiv és biztonsdgos. Hatdsossdga psoriasisban a
génregulacion alapul. A calcipotriol a keratinocytdkra
kifejtett hatdsdn tilmenden a psoriasis kialakuldsdban
vélhetGen szerepet jatsz6 immunolégiai markereket is
befolyasolja.

Gyermekkori alkalmazadsat Kanaddban, Hollandidban,
Svédorszdgban és Danidban, tobb centrumban is tanul-
manyoztdk. A prospektiv, kettés vak, randomizalt, pla-
cebo kontrollélt, 8 hetes, parhuzamos vizsgélat eredmé-
nyér8l Oranje szamolt be 1997-ben. A vizsgdlatba 77,
2—-14 év kozotti gyermeket vontak be, akik psoriasisa a
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bérfelzin <30%-4t érintette. 33 gyermek részesiilt cal-
ciptriol, mig 34 gyerek placebo kezelésben. A terdpidra
adott vélaszt a psoriasis Kiterjedése és stlyossagi indexe
(Psoriasis Area and Severity Index, PASI) alapjén érté-
kelték. Megillapitottdk, hogy a pir €s a hdmlés tekinte-
tében a calcipotriol krém statisztikailag szignifikdnsan
hat4asosabbnak bizonyult, mint vivéanyaga (placebo). A
PASI score 8 hét elteltével a kiindulasi érték tobb, mint
80%-4val csokkent és nem észleltek silyos mellékha-
tést, beleértve a kalcium és a csonthdztartdsra vonatko-
z6t. Egy miasik pilot study gyermekeken a calcipotriol
hosszd tavd (106 hét) alkalmazédsénak biztonsdgossagat
és hatdsossagét vizsgdlta, kiilonds tekintettel a kalcium
homeosztizisra. A vizsgalat eredményeit értékelve el-
mondhatd, hogy gyermekkori psoriasisban a calcipotriol
hatdsos, hosszi ideig alkalmazhaté terdpids eszkoz.
Nem csokkenti a szérium kalcium és foszfat €rt€keket,
de hosszi tavi alkalmazasakor eléfordulhatnak alacso-
nyabb endogén D-vitamin szintek (2, 3, 4, 8, 10, 12,
13, 14).

Alkalmazdsa morpheaban

A morphea ismeretlen eredet(i, az immunrendszert, a fib-
roblastokat, valamint kisebb mértékben a bér vérereit
érint6 megbetegedés. A morphea legfobb jellegzetessége
a bér scelrosisa, ami lehet generalizdlt vagy lokalizalt
(koriilirt plakkok, linearis plakkok, subcutan besziir6dés,
frontoparietalis lesiok — en coup de sabre —, illetve facia-
lis hemiatrophia). Elsésorban gyermekkori formdi pro-
gesszivek, melyek a bor és a lagyrészek tartds induratio-
javal, novekedési retardatioval, izomatrophidval és su-
lyos esetekben akdr flexios deformitdsokkal, tovdbba
rosszul gyégyuld fekélyekkel jarnak. A betegség kiala-
kuldsdnak kockazati tényezGit ez ideig nem sikeriilt tel-
jes biztonsdggal azonositani. Morphea sokkal gyakrab-
ban fordul el nékben, mint férfiakban (3:1) és az esetek
15%-4ban gyermekkorban jelentkezik. Kezelésére sza-
mos terdpids prébélkozas tortént, pl. penicillinnel, peni-
cillaminnal, interferonnal (IFN-g), methotrexattal, pla-
quenillel és szteroidokkal, de egyikiik sem viltotta be a
hozzaftizott reményeket. Német szerz6k UVAI fénytera-
pia (20 J/cm2, hetente 4x) €s egyideji calcipotriol krém
(0,005%-os, naponta 2x) sikeres alkalmazasardl szamol-
tak be. 10 hét elteltével az elézetesen érintett borteriilet
hatdrozottan felpuhult és repigmentdlédott. Az UVA
fénykezelés + calcipotriol lokalis alkalmazdsa a gyer-
mekkori morphea hatésos kezelésének tlinik, azonban
annak eldontése, hogy vajon feliilmilja-e az 6nmagaban
alkalmazott fényterapiat, még tovabbi vizsgalatokat igé-
nyel (6).

Alkalmazdsa vitiligoban

A vitiligo poligénes 6roklddésd, valtozé el6fordulast
mutaté kérkép, mely a melanocytak valdszintileg auto-
immun karosoddsénak kovetkeztében alakul ki. Elsodle-
ges terdpidjanak a PUVA szémit, amit azonban gyerme-

keknél csak kivételesen alkalmaznak. PUVA refrakter
esetekben prébalkoztak PUVA + calcipotriol alkalmazé-
saval, melynek sordn a terdpia befejezésével 29%-ban
észleltek kozmetikailag értékelhetd repigmentdciot. Mi-
sik lehetséges kezelési mod szteroid externaval kombi-
nélva (naponta valtva), mely szintén sikeresnek mondha-
t6 (7, 11).

Alkalmazdsa ILVEN-ben

Az inflammélt linearis verrucosus epidermalis naevus
psoriasiform jellegi vonalas elvaltozas. Calcipotriollal
torténd kezelésének alapja psoriasissal valo patogenetikai
rokonséga. Az irodalomban eddig 6 sikeres calcipotriol
kezelésrél szamoltak be (9).

Sajat tapasztalataink

Az eltelt hénapokban tobb mint 25 betegiink kapott calci-
potriol externdt vitiligo, psoriasis, valamint lichen sclero-
sis et atrophicus kezelésére.

Vitiligos betegeink dltalaban szteroid krémmel kombi-
nélva alkalmaztdk a készitményt, azaz egyik nap calci-
potriol, mésik nap szteroid externat hasznaltak. Né-
hdny kis szdmu elvdltozdssal rendelkezd betegnek
csupan lokdlis calciportiolt adtunk. A megfigyelés 3-4
hénapja alatt a betegek tobbségénél jo iitem repigmen-
taciét tapasztaltunk, a kezelést nem kivant mellékhaté-
sok miatt egyetlen betegnél sem kellett felfiiggeszte-
niink.

ElsGsorban azon psoriasisban szenvedd betegeinknél
alkalmaztunk calcipotriol hatéanyagd kendcsot, akik tii-
netei tenyéren-talpon, hajas fejbdron, illetve a kormokon
jelentkeztek. A kezelést minden esetben kombindciéban
végeztik, alkalmilag hamlaszto, szteroid, vagy dithranol
kiegészitéssel. Kifejezett viszketés, ertyhema miatt a cal-
cipotriol alkalmazisit egyetlen betegnél kellett megsza-
kitani, aki kiterjedt, makacs psoriasisban szenvedett. A
vizsgalat id6tartama alatt a betegek fele tiinetmentes lett,
mig fennmaradé hanyaduk 80%-os javuldst mutatott.

Lichen slcerosus et atrophicus miatt két esetben alkal-
maztunk calcipotriol kendcsot. Az a betegiink, akinek
tiinetei a vulva tdjra korldtozodtak, ©nmagédban a
készitmény addsdra gyogyult. Masik betegiinknél, kinek
elviltozasai a torzson, a csuklékon, a bokakon és a vulva-
tdjon jelentkeztek, lényeges regressziOt tapasztaltunk a
kombinalt kezeléssel.

Osszefoglalas

Sajat tapasztalataink alapjan elmondhaté, hogy a calcipot-
riol kiilsé kezelés psoriasisban, vitiligoban, lichen sclero-
sus et atrophicusban biztonsdgosan alkalmazhat6, haté-
kony készitmény. Mellékhatds az esetek csupdn csekély
sz4zalékaban jelentkezik: elsGsorban bérszérazsag, pruri-
tus, erythema. Betegeink fele tiinetmentes lett, fenn-
marad6 hanyaduknal 80%-os javuldst tapasztaltunk (ldsd
1. tablazat).
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Indikécié Kérkép Esetszdm Terdpia Javulds Mellékhatds
kiterjedtsége onmagaban vagy (%-ban)
sulyossdga kombindciéban
Psoriasis Testfeliilet >30 1 Szteroid Nem javult, Erythema
vulgaris Jo-a externaval a kezelést nem
kombindlva toleralta
Testfeliilet 8 Szteroid 80%-o0s Boérszdrazsag
5-10%-a externaval javulés 1 esetben
kombindlva
Testfeliilet 10 6 beteg Tiinetmentes
<5%-a onmagaban, 4
szteroid
externaval
kombindlva
Vitiligo Testfeliilet 3 Szteroid J6 Enyhe
>30%-a externaval repigmentdcio borszdrazsag,
kombindlva 2 esetben, pruritus
1 beteg nem
javult
Testfeliilet 2 Szteroid Jo
<5-10%-a externaval repigmentacié
kombindlva
Testfeliilet 2 Onmagéban Jo
<5%-a repigmentacio
LSAV Testfeliilet 1 Neotigazonnal 80%-0s
>30%-a kombindlva javulas
Testfeliilet 1 Onmagéban Gyégyult
<5%-a
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Szegedi Tudoméanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar Gyogyszertudomanyi
Centrum Borgyogyaszati és Allergologiai Klinika 2003. majus 28. Nyilvanos Referalas
eléadasanak és beteghemutatasainak osszefoglaléi

Oldh Judit dr.:

Kemoprevencié

(SZTE Szent-Gyorgyi A. Orvos- és Gydgyszertudomdnyi Centrum
Bdorgyogydszati és Allergolégiai Klinika)

A sziv- és érrendszeri betegségek terjedése, valamint a daganatos
betegségek el6forduldsdban tapasztalhaté ugrdsszerli novekedés
miatt egyre tobb figyelmet forditanak vildgszerte a betegségek
megeldzésére, azaz a prevenciora.

A prevencié tobb lépcsébdl dll, érintheti a mar beteg egyént,
azonban kiterjedhet azon egyénekre is akiknek az adott betegségre
csak nagyobb a kockdzata.

A kiilonb6z6 kémiai anyagokkal létrehozott kemoprevencid
célja valamely koéros allapot kialakuldsinak megakaddlyozasa,
késleltetése, illetve a mar megindult koros szabédlyozasok norma-
lizal4asa, alkalmanként visszaforditdsa. A kémiai beavatkozdsunk
elofeltétele olyan biomarkerek azonositdsa, melyek az egészséges
egyénen az egészségi dllapot romldsat még visszafordithaté fazis-
ban karakterizdljak. Kimutatdsukban igen fontos szerepiik van a
modern molekuldris biolégiai médszereknek. Ezek kozé tartoznak
bizonyos genetikai paraméterek azonositdsa, pl. a mitdzis és/vagy
apoptosis gatlas/késés, a kromoszoma aberraciok szamanak emel-
kedése, a DNS-repair enzimek kapacitdsianak csokkenése, a szer-
vezet védekezési reakciéjat meghatdrozé immunolégiai folyama-
tok (pl. NK-sejtek aktivitdsdnak csokkenése) €s a citokin termelés
viltozasa.

Mindenféle megel6zésnek, igy a kemoprevencionak is els6 és
legfontosabb eleme a kockazat felismerése, jellemzése. A kockazat-
jellemzés tobb 1épcsds, igen Osszetett folyamat, mely kockdzatanali-
zisbol, kockdzatbecslésbdl €s kockazatkezelésbdl all. A kockédzatke-
zelés részeként jelenik meg a kemoprevencid. A rizikéfaktorok fel-
tarasaban €s az altaluk okozott negativ hatasok analizisében szintén
fontos szerepet kapnak a kiilonféle, elsGsorban molekuldris biolégiai
modszerekkel jellemezhet6 biomarkerek.

A rizikétényezdk elimindldsan til, alapvetd fontossdgud a szerve-
zet védekez6 rendszerének erdsitése (pl. bioldgiai vdlaszmédositok),
a toxikus anyagok lebomldsanak és kiiiritésének eldsegitése (pl. a
szabad oxigéngyokok altal a makromolekuldkon okozott denaturaci-
os kdrosodasok kivédése antioxidansokkal).

A kemopreventiv dgensek hatastanilag igen szertedgazéak. Tobb-
ségiik antioxidans hatassal bir. Els6sorban nvényi eredetii anyagok,
glikozidok, flavonoidok, kiilonb6zd vitaminok, karotinoidok, né-
hiany mikroelem, mint pl. a kobalt, krém €és a szelén tartozik kozé-
juk. Rendkiviil fontos emiatt betegeink felvilagositasa (kiemelten a
kemoterdpidban részesiilok, immunszuppressziv kezelés alatt allok)
2 mennyiségileg és mindségileg megfeleld, antioxiddnsokban gaz-
dag étrendrdl.

Hatdstanilag mds vegyiiletcsoportok gétoljak a sejtproliferaciot,
serkentik a apoptozist. Kiilon csoportot képeznek azok a szerek,
amelyek a terminalis differencidlédésra és a vascularizaciéra hat-
nak. Vannak olyan biolégiailag aktiv anyagok, melyek kemopre-
ventiv 4dgensként képesek befolydsolni a megbetegité dgens
metabolizmusit, kiiiriilését, valamint az immunrendszer funkcidit
is erdsitik. Szamos kemoprevencids jellegi klinikai vizsgdlat fo-
Iyik kiilonboz6 dsvdnyi anyagokkal, nyomelemekkel, a terapidban
mar egy€éb hatdsukban j6l bevdlt gyoégyszerekkel (pl. pentoxy-
phyllin).

A kemoprevenci6 biztaté példdi az orvosi gyakorlatban a tamoxi-
fen alkalmazdsa az ellenoldali emldrak kialakuldsanak gétldsara, az
ordlis és helyi retinoidok haszndlata multiplex praecancerosisokat
hordozé egyének (kiterjedt soldris keratosisok) esetén a bdr invasiv
laphamrédkjanak megel&zésére, az aspirin €s a sulindac preventiv ha-

tdsa a hamilidris atipusos polyposisban szenvedé betegek vastagbél-
rdkjdnak kivédésére.

Morvay Madrta dr., Bencsik Krisztina dr.*:

Angiokeratoma diffusum corporis Fabry

(SZTE Szent-Gyorgyi A. Orvos- €s Gyégyszertudomanyi Centrum,
Borgyogyaszati és Allergologiai Klinika, SZTE Szent-Gyorgyi A.
Orvos- és Gyogyszertudomanyi Centrum, Neuroldgiai Klinika*)

A Fabry-kér genetikus, X-hez kotott, ritka tdroldsi betegség, melyet
az alfa-galaktoziddz hidny miatt a kiilonboz6 szervekben lerak6dé
ceramid trihexozidaz okozta tiinetek jellemeznek.

A 44 éves férfi panaszai 2 éve kezdddtek valtozatos neuroldgiai
tiinetekkel. A borgyogyaszati konzilium soran a torzs, inquindlis haj-
latokban észlelt jellegzetes, hyperkeratotikus felszinti 1-3 mm nagy-
sdgl angioma-szert képletek vetették fel elGszor a M. Fabry diagn6-
zisdt, melyet a szovettani vizsgélat is igazolt (1. dbra).

A vér alfa-galaktoziddz-A aktivitdsa csokkent, vizelet iiledékben
.mdltai kereszt” alakid kristadlyokat mutattunk ki, a koponya MRI
multiplex fehérallomdnyi vaszkuldris 1ézidkat, az agytorzsben és ba-
salis ganglionokan lacunaris infarctust mutatott.

A siilyos neuroldgiai tiinetekkel kezd6dé ritka betegséget a késGb-
biekben, k6zlemény formajaban kivanjuk részletesen ismertetni.

1. abra
Multiplex angiokeratomdk a bal inguinalis hajlatban

Varga Erika dr.:

Cutan leiomyomatosis (piloleiomyomatosis)

(SZTE Szent-Gyorgyi A., Orvos- és Gyodgyszerésztudomanyi Cent-
rum, Bérgydgydszati és Allergoldgiai Klinika)

Esetismertetés:
A 35 éves férfibeteg jobb alkarjan 5-6 éve fokozatosan alakultak ki
kéttenyérnyi teriileten multiplex, tomott, fényls, sargasvords papu-
ldk (2. dbra). Ezek enyhe nyomdsérzékenységen kiviil egyéb pa-
naszt nem okoztak. Sériilése nem volt kordbban ezen a teriileten, ed-
dig kezelést sem kapott. Klinikailag differencidldiagnosztikai szem-
pontbdl heg, nem tipusos mollusca, pseudosarcomatosus dermato-
fibroma, leiomyoma, angiofibroma meriilt fel.

Egy papuldt diagnosztikus céllal punch biopsidval eltavolitot-
tunk.
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A dermis fels6 harmadéban leiomyoma (HE)

A szovettani vizsgélat a dermis felsé harmaddban leiomyoma
jelenlétét igazolta (3. dbra). Tobb iilésben a meglévé csomok
CO2 1ézeres terdpiajat kezdtiik meg, mely jelenleg is folyamatban
van.

Megbeszélés:

A cutan leiomyomatosist 1854-ben Virchow irta le el6szor. Ritkédn
el6fordulé benignus bérdaganatrdl van sz6, mely 4ltaldban a méso-
dik, harmadik évtizedben jelentkezik. Leggyakrabban a végtagok
extensor felszine, a torzs, a nyak érintett. Az elvéltozasok ritkdn na-
gyobbak 15 mm-nél, és a nyomésérzékenység mellett gyakran kife-
jezetten fjdalmasak lehetnek. Ezen utébbi tiinetet a hémérséklet
véltozdsa, nyomas valthatja ki. Nem pontosan tisztdzott, hogy a
béridegek kompresszidja, vagy a kis izomkotegek 6sszehiizédasa fe-
lels a fajdalomért, de ez olykor az életminGséget €s a normdlis €let-

vitelt komolyan befolydsolé tényezd
lehet. A cutan leiomyomatosist tobbfé-
leképpen osztdlyozhatjuk. Eredet sze-
rint megkiilonboztetiink piloleiomyo-
mat, angioleiomyomat és genitalis lei-
omyomat.

Elhelyezkedés szerint lehet soliter
vagy csoportos, unilateralis, linearis,
segmentalis (zosteriform/dermatoma
szerinti), vagy disseminalt (myomato-
sis cutis miliaris). Ezeken kiviil meg-
kiilonboztethetiink sporadikus és fa-
miliaris (1958 Kloepfer) formét is. Ez
utébbi autoszomadlis domindns Orok-
lésmenetet mutat inkomplett penet-
rancidaval. Térsulé korkép lehet:
egyéb leiomyoma (uterus, oesopha-
gus) dermatitis herpetiformis, MEN
I., epidermoid cysta, osteoma, CLL,
polyposis.

A terdpias lehetdségek korldtozot-
tak, a betegség kiterjedésétdl, a laesi-
6k szamatdl, elhelyezkedésétdl fiigg
az alkalmazhat6sdaguk. Sebészi exci-
si6, kryoterépia, coagulatio, CO2 1é-
zer roncsolds jon széba. A fdjdalom
csokkentésére kiilonbozé gyogysze-
rek (nifedipin, nitroglicerin, izomre-
laxansok, alfa-adrenerg gatlo), illet-
ve ezek kombindci6éi prébalhaték
meg, sajnos nem minden esetben si-
kerrel.

Kovdcs Réka dr.:

Zoon vulvitis

(SZTE Szent-Gyorgyi A. Orvos- és
Gyobgyszertudoméanyi Centrum Bor-
gybgyaszati és Allergologiai Klinika)

Az 51 éves nébeteg tiinetei egy éve
kezdddtek a kisajkak gyulladdsaval,
oedemdjdval, majd béséges fluorral,
multiplex erdziokkal, ulcerdcidkkal.
Subjektive ég6 érzésrdl, fijdalomrol
szdmolt be. NGogydgydszati kezelései
sordn antibiotikum, antimycotikum
tartalmid kupokkal, externdkkal kezel-
ték, 1-2 alkalommal leoltési lelet alap-
jén célzott antibiotikumokat is kapott.
Tiinetei nem multak, recidivaltak. A
terdpiarezisztencia miatt prébabiop-
szia tortént. A szovettani vizsgdlat vul-
vitis chronica granulomatosit vélemé-
nyezett, plazmasejtes vasculitis jelei-
vel (4. dbra). Az elvégzett specidlis
festésekkel kérokozot nem tudtak Ki-
mutatni. Kivizsgaldsa sordn a védladék
tenyésztésével Staphylococcus aureust, E. colit mutattunk ki. A be-
tegnek hypertonidn kiviil més belgyégydszati betegsége, gastointe-
stinalis panasza nem volt.

A klinikai kép, szovettan és a vizsgélatok alapjan Zoon vulvitis
lett a diagnézisunk. Célzott antibiotikumot, helyileg Betadine iil§-
fiird6ket és Tetran-Hydrocortison kendcsot kapott. Az utolsé
kontrollvizsgélatkor minimalis maradvénytiineteket; régebbi ulce-
raciok helyeit, lencsényi, éles széldi, voros plakkokat észleltiink
(5. dbra).

A Zoon balanitist, ill. ennek néi megfelelgjét, a vulvitist, 1952-
ben Zoon irta le: balanoposthitis chronica circumscripta benigna
plasocellularis néven. Relative ritka betegség. Id8sebb, circumcisi-
6n 4t nem esett férfiak betegsége. Aszimptomds, krénikus, de nem
premalignus betegség. Terdpiarezisztencia jellemzi. Etiolégidja
nem teljesen ismert, valésziniileg a nyirkos kornyezetd, alig kerati-
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Krénikus granulomatosus gyulladds
plazmasejtekkel

nizalt bért éré irritdciénak, minor traumdnak lehet szerepe a kiala-
kuldsban. Differencial diagnosztikailag az erythroplasia Queyrat
jon széba. A differencidldsban segit a histologia: mely a diagnézis
alapja.

Kezelése nehézkes. Terdpidsan lokdlis alacsony-kozepes er6sségi

5. dbra
Az utolsé kontrollvizsgélatkor észlelt maradvanytiinetek; régebbi
ulceracidk helyei, lencsényi, vords plakkok

steroid externdk, antiseptikumok jonnek széba. Férfiaknal a circum-
cisio is j6 hatdsd.

Esetiinket a féleg noknél ritkdbb betegség jellegzetes klinikai ké-
pe, lefolyésa, és a rarakédo tiinetek miatti nehezebb diagnosztizildsa
miatt tartottuk bemutatdsra érdemesnek.

2003. augusztus 20-an

allami kitiintetésben részesiilt.

A Kitiintetetteknek szeretettel gratuldl a

Hazai Hirek

2003. jiinius 30-an ,,Semmelweis napi” iinnepségen
dr. Nebenfiihrer LdszI6 osztlyvezetd f6orvos ,Batthydny-Strattmann Ldsz]6” dijat kapott.

Dr. Lengyel Bertalan ny. féorvos a Magyar Koztdrsasagi Arany Erdemkereszt

Prof. Dr. Daréczy Judit c. egyetemi tandr ,,Batthyany-Strattmann L4aszl6” dijat kapott.

Szerkesztobizottsdg
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BORGYOGYASZATI ES VENEROLOGIAI SZEMLE 79. EVE. 5. 223-225.

Semmelweis Egyetem Budapest, Altalanos Orvostudomanyi Kar Bor- és Nemikortani
Klinika 2003. junius 5. betegbemutatd iilés el6adasainak osszefoglaloi

Ablonczy Eva dr., Marschalké Marta dr.:
Systemas lupus erythematodes
(Semmelweis Egyetem AOK Bér- és Nemikortani Klinika)

36 éves férfi arcan 1966-ban — 9 éves kordban — kezd6dtek borelval-
tozdsok. A szovettani vizsgdlat lupus erythematodest igazolt. Eve-
ken keresztiil gyermekbdrgyogydszaton kezelték, Plaquenilt szedett
(1/4 tabl./die), lokalis szteroid kezelésben, szénsavhé fagyasztdsban
részesiilt. Borklinikdn 1987-ben és 1988-ban systemas lupus erythe-
matodes miatt hospitalizdltuk, veseérintettség miatt szteroid+cyclo-
phosphamid terdpiat kapott. Eveken keresztiil ambulancidnkon tor-
tént ellendrzése, j6 altalanos allapotban volt, gydgyszeres kezelésre
nem szorult. Ezt koveten belgy6gydszaton immunoldgiai szakren-
delésen tortént kontrollja.

2002. decemberében nyaltermelés csokkenés, a parotis- €s sub-
mandibularis mirigyek duzzanata lépett fel. Az elvégzett ultrahangos
vizsgélat inhomogen, cystosus képleteket irt le a parotisban €s a
submandibularis mirigyben. 2003 4prilisiban az aspiratiés cytologia
chronicus lymphocytas gyulladdst (Sjogren syndroma?), autoimmun
sialadenitist irt le.

Osztalyunkra siirgGsséggel utaltdk felvételre. FG panaszai az izii-
letek fijdalma (vall-, csukl6-, térdiziilet), nydl- és konnytermelés
csokkenése, hGemelkedés, gyengeség és a rovid idon beliil bekovet-
kezett 16 kg-os fogyds.

Felvételkor mindkét arcfél besiippedt, heges bal oldali tilsullyal,
a homlok bére erythemas, heges volt (1. dbra). A parotis mindkét ol-
dalon duzzadt volt.

1. abra
Mindkét arcfél besiippedt, homlokbdre erythemas, heges

Vizsgdlata sordn magas siillyedést (64 mm/6ra), leukopeniat (2,6
G/1). thrombopeniat (113 G/1), emelkedett majenzim értéket, vizele-
tében proteinuridt (vizelet dsszfehérje: 1,31 g/24 6ra) észleltiink. Im-
munszerolégiai vizsgdlata emelkedett anti-DNS-t (200 IU/ml),
nagytiter(i antinuklearis antitest pozitivitast, csokkent serum C3
szintet, anti-cardiolipin pozitivitast, mérsékelt RF emelkedést muta-
tott, az SS-A és SS-B antitest szintje ugyanakkor nem volt emelke-
dett.

A bevezetett szteroid és cyclophosphamid kezelés hatdsdra bete-
giink nyaltermelése javult, izérzése visszatért, iziileti fdjdalmai meg-
szlintek. A kezdetben észlelt vizelet fehérje iirités fokozatosan meg-
sziint, a beteg laborat6riumi leletei és immunszeroldgiai paraméterei
javultak.

A bemutatasra a lupus erythematodes gyermekkorban valé kezde-
te, az LE profundusnak megfeleld bdrtiinetek és a szisztematizacio-
ba valé dtmenet, valamint a hosszd remisszios periodus utédni stilyos
SLE-s fellangolds demonstradldsa miatt keriilt sor.

Tabak Réka dr.:
Granuloma annulare disseminatum
(Semmelweis Egyetem, Bor- és Nemikértani Klinika)

Az 54 éves né anamnesisében gyermekkora 6ta fenndll6 obesitas,
tonsillectomia, 30 éve ismert hypertonia, 14 évvel ezel6tt phaeoch-
romocytoma miatti bal oldali mellékvese miitét, 10 éve ismert dia-
betes mellitus, 2 éve asthma bronchiale szerepel. Két éve indultak
bortiinetei a kézhatrél a karra, majd a 1abhatrdl a ldbszérra terjedve.

Felvételekor mk. kézhaton, alkaron, a felkar alsé harmadéan, mk.
labhaton, labszéron, térden megfigyelhettiik a tipusos laesiokat: 0,5-
2 cm-es, barnds, kp. besziirt, helyenként gyiir(is rajzolatba rendez6-
dé papuldkat, plakkokat (2. dbra). Rutin laboratériumi leleteibl
emelkedett éhomi vércukorszintje, cholesterinje, gyorsult siillyedése
érdemel emlitést. Egy ldbszaron levé papuldbdl biopszia tortént,
szovettani vizsgalat folyamatban.

A granuloma annulare ismeretlen etiol6gidji korkép. Ismert a ge-
neralizlt formak tarsuldsa diabetes mellitussal (az esetek 20%-a-
ban), egyiittes el6forduldsa necrobiosis lipoidicaval, ritkdbban rheu-
matoid arthritissel, megfigyelték AIDS-ben és malignus lympho-
madkban. A soliter laesiok altaldban fiatal korban jelentkeznek, mig a
disszemindlt formdk 10 évesnél fiatalabb vagy 40 évnél id6sebb
életkorban, erés néi dominancidval. A klinikai kép soliter annuldris
laesi6kndl dltaldban egyértelmd. Disszemindlt formdjaban hidnyoz-
hat a gydrlis megjelenés. Még ilyen esetben is érdemes a végtago-

2. abra
Granuloma annulare disseminatum papuldi a labszaron
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kon, fGleg a labhaton keresni a tipusos annuldris tiinetet. Disszemi-
ndlt forméandl az elkiilonitend6 korképek a sarcoidosis, lichen ruber
planus, necrobiosis lipoidica. Féleg a gyermekkori, soliter formakra
jellemzd a spontdn regresszié. A disszemindltak perzisztdlnak és
gyakran terdpiarezisztensek. Terdpids lehetGségek soliter esetben:
intrafocalis steroid, steroid kendcs occlusiv alkalmazésban, scarifi-
catio (minor traumdra gyakran figyeltek meg regressziét), cryothera-
pia, likalis irradiatio, lokdlis E-vitamin készitmények. Disszeminalt
formédkndl: PUVA, Dapson, retinoidok, antimalarids szerek, sziszté-
mads steroidok.

Somlai Bedta dr. és Hdrsing Judit dr.:
A keratosis seborrhoica dermatoszképos jellemzgi
(Semmelweis Egyetem Bor- és Nemikortani Klinika)

A bemutatott esetekkel diagnosztikailag kiilonbozé nehézségi, pig-
mentélt keratosis seborrhoicdk klinikai és dermatoszképos jellem-
zGit demonstréltuk (piszkossziirke, homogén pigmentécio, pseudo-
szarucystak, pseudofollicularis nyildsok (3., 4. dbra) szerpentinsze-
rd, finom érrajzolat, ritkdn globulusok, cerebelliform felszin, ujjle-
nyomatszer( rajzolat).

3. dbra
Homogén, piszkossziirke pigmentacid, sargdsan 4tting
pseudoszarucystdk és valtoz6 nagysagu pseudofollicularis nyilasok

4. abra

Sargdsan attlind pseudoszarucystdk €s szerpentinszert rajzolatot
mutat$ finom erezettség

Szakonyi Jozsef dr.:
Granuloma anulare
(Semmelweis Egyetem Bor- és Nemikértani Klinika)

Az 55 éves nébeteg anamnézisében gyermekkori urticaria, tonsillec-
tomia, myoma miatti hysterectomia, acut pancreatitis, depressio,
osteoporosis miatti hormonkezelés szerepel. 1995 6ta észleli a 14b-

szarakon, labfejen, az utdbbi két évben a kézfejen, karokon jelentke-
z6 anularis plakkjait. A Szt. Istvan Kh.-ban biopsia tortént, melynek
szovettani vizsgdlata granuloma anularet eredményezett. Ekkor kli-
nikdnkon ambulanter PUVA kezelést kapott. Osztilyunkra torténd
felvételekor a kézhatakon, az alkarok hajlité és feszit felszinén, va-
lamint a ldbhdton 1-15 cm-es, anularisan elhelyezkedd, tomott, li-
vid-erythemds papuldkkal hatdrolt plakkokat lattunk (5. abra).

Vizsgélatai sordn diabetes nem igazolédott.

Lokalisan, occlusiéban adott szteroidot kezdtiink, cryotherapiat
végeztiink.

5. dbra
Az alkaron anularisan elhelyezkedd 2-3 mm-es, bdrszint papuldk
lathatok

A beteget a tipusos klinikai kép miatt mutattunk be.

Melegh Eva dr., Szalai Zsuzsa dr.:
Linearis IgA dermatosis
(F6vérosi Onkormanyzat, Heim Pal Gyermekkérhdz)

Az 5 éves ledny kordbbi anamnézise negativ. A bérjelenségek meg-
jelenése el6tt 6 héttel kullancscsipés, 2 honapja ldzas virusos meg-
betegedése zajlott. Felvétele elGtt 2 héttel jelentek meg elsG bérje-
lenségei. A tarké tdjon, a hajas fejbSr hatdran észleltek féltenyérnyi
teriileten, koriilirt, herpetiform elrendezddést, valtoz6 nagysagu ho-
lyagokat. Ezt kovetSen a haton jelentek meg bulldk. A csoportosan
elhelyezkedd hélyagok herpes infekcié gyanujat keltették, ezért te-
riileti elldtasban Telviran tablettat kapott.

A hélyagok egy része megnyilt, porkkel gydgyult. Ezzel egyid6-
ben a glutedlis régiéban, majd a 1dbszdron és a combokon is 4-5 cm
atmérdjd, erythemds, a sz€li részen a bdr felszinébdl kiemelkedd
hélyagok alakultak ki. Az elvaltozdsok enyhén viszkettek, a gyer-
mek dltaldnos éllapota jé volt, ldza nem volt. Az dllon és a konyo-
kon djabb hélyagokat észleltek, ezért keriilt felvételre (6. dbra).

A klinikai kép alapjan a linearis IgA dermatosist valdszindsitettiik.
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6. dbra
Konyokhajlatban csoportos, részben porkkel fedett vesiculak

A betegség kezdetét kovets 1,5 héttel késziilt laborvizsgalat erd-
sen csokkent IgA szintet és csokkent IgG szintet mutatott, egy€éb la-
boratériumi eltérés nem volt. A kérhdzban megismételt vizsgélat
szintén negativ volt, AST 15 IU/ml, siillyedése 8 mm/h, Lyme szero-
16gidja és ANA csoport autoimmunszerolégidja negativ volt.

Az elvégzett szovettani vizsgdlat linearis IgA dermatosisnak, illet-
ve dermatitis herpetiformis Duhringnak megfelel6 szoveti képet ve-
tett fel. Az IF vizsgdlat a basalmembran mentén C3 pozitiv festGdést
és vaskos linearis IgA pozitivitast mutatott, kérjelzé IgM és IgG fes-
tédés nem volt lathat6. Lokdlisan mercurochrom ecsetel6t, fedoko-
tést alkalmaztunk. Oralisan sulfont inditottunk 25 mg adagban.
Emellett C-vitamint, E-vitamint és antihisztamint kap. A terdpia
mellett a bdrtiinetek regredidltak, minimalis recidiva miatt korti-
koszteroid terdpidval egészitettiik ki.

A juvenilis linearis IgA dermatosis az immunbullosisok kozé, a
dermatitis herpetiformis Duhring, a bullosus pemphigoid és a gyer-
mekkori pemphigus vulgaris a nem 6roklott bullosus megbetegedé-
sek kozé tartozik. A differencidldiagnosztikai lehetGségek kozé tar-
tozik az IF és az EM vizsgdlat, mely segit a klinikailag sokszor ne-
hezen elkiilonithetd kérképek pontos diagnosztizaldsdban.

Szakonyi Jozsef dr.:
IgA, IgG pemphigus
(Semmelweis Egyetem Bor- és Nemikortani Klinika)

A 74 éves beteg 1999-ben észlelte el6szor az alkarokon, majd test-
szerte jelentkez bortiineteit. FGvarosi borosztilyon hospitalizaltak,
a klinikai kép alapjén felmeriilt subcornealis pustularis dermatosis,
dermatitis herpetiformis lehetGsége. Biopsia tortént, mely a pemphi-
gus csoportba tartozd bérelvaltozast jelzett. Ezt kovetden ugyanezen
intézményben 2000 decembere és 2003 januarja kozott 4 alkalom-
mal kezelték — dermatitis herpetiformis Duhring diagnézissal. Dap-
son, Diprophos, egyéb systemds szteroid kezelést kapott. 2003. feb-
rudr 6ta folyamatosan romlott dllapota.

Felvételekor testszerte szdmos 0,5-5 cm-es erosiot, néhdny 1-2
cm-es, tiszta bennéki bullat, szamtalan livid maradvanytiinetet, ver-
rucosus, raszdradt hélyagfedéllel fedett plakkokat lattunk. A genito-
femoralis hajlatban erythema, odorosus, sirga viladék észlelhetG.
Conjunctiva belovellt volt.

Bejovetele el6tt ambulanter elvégzett probaexcisio szovettani
vizsgdlata pemphigus foliaceust véleményezett. IF hisztologia IgA
depositio mellett IgG fluoreszcenciit is latott, ami szokatlan ebben a
kérképben.

Felmeriilt a folyamat paraneoplasticus jellege, melyet azonban
nem sikeriilt aldtdmasztani (mellkas rtg., hasi UH, gégészeti, urolé-
giai vizsgalat).

Bentfekvése sordn Dapson terdpidt kezdtiink, majd — mivel to-
vébbra is észleltiink friss holyagokat — kezelését napi 32 mg Med-
rollal egészitettiik ki.

A beteget a klinikai kép és a tanulsagos direkt IF lelet miatt mu-
tattuk be.
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Semmelweis Egyetem Budapest, Altalanos Orvostudomanyi Kar Bér- és Nemikortani
Klinika 2003. szeptember 11. betegbemutato iilés elad4sainak osszefoglaloi

Wikonkal Norbert dr.:

Multiplex tumorképzddés polycytaemia vera

miatt kezelt betegen

(Semmelweis Egyetem AOK Bér- és Nemikértani Klinika)

71 éves férfibeteg anamnézisében hyperthyreosis miatti kezelés,
tonsillectomia, 1dgyéksérv, 2 alkalommal lezajlott AMI., prostata
hyperplasia miatti opus, hypertonia, II. tipust diabetes mellitus sze-
repel. 1996-ban diagnosztizdltak néla polycytaemia verat, amely
miatt hydroxyurea kezelést kezdtek, amelyet a beteg jelenleg is
folytat.

1999 6ta vannak fényérzékenységgel jaré panaszai, amelyek fo-
lyamatosan progredidlnak. Jelen vizsgilatira az als6 ajak bal olda-
lan fél éve észlelt, az utobbi hetekben rapid progressziét mutaté vas-
kosan hyperkeratotikus elvaltozds miatt keriil sor. Mellékletként ész-
leltiink a fejtetdn, a bal fiilon szdmos sdrgisan hyperkeratotikus bér
szintjébdl eléemelkedd, helyeként kozepén erodalt papuldk, plakkok
Jelenlétét (1. dbra). A fejtet6 egyik plakkjabdl és a bal fiilon 16vé el-
vltozdsbol szovettani vizsgdlat igazolta a klinikailag felvett cc. spi-
nocellulare dg.-t. Ennek ismeretében az elviltozasok sebészi eltdvo-
litdsdt tervezziik. Esetiinket az onkoldgiai gyakorlatban gyakran
haszndlatos hydroxyurea irodalomban jegyzett, de a gyakorlatban

1. abra

A hajas fejb6ron, az arcon és a fiileken megfigyelheté kiterjedt
napfénykarosodds mellett t&bb solaris keratosist és spinocellularis
carcinomat észleltiink

ritkdn észlelt fotocarcinogenezist provokalé hatdsinak ismertetésére
mutattuk be diszkutdlva a gyGgyszer lehetséges hatdsmechanizmusit
a tumorképzddésben.

Pényai Katinka dr., Ablonczy Eva dr.:
Cutan larva migrans
(Semmelweis Egyetem Bér- és Nemikortani Klinika)

58 éves nébetegiink tavolabbi anamnézisében emlitésre mélt6 meg-
betegedés nem szerepel. Felvétele elétt 5 héttel hétvégi telkén kerti
munkdt végzett (fiivet nyirt, fat vagott, és csiszolt). A munka végezté-
vel a jobb mell alatt, a has, alhas bére viszketni kezdet, fajdalmass4
vélt. Ezzel egyid6ben apr6 erythemds papuldk jelentek meg, amelyet
a beteg szinyogcsipésnek vélt. Az alkalmazott lokalis, ill. szisztémds
antimikotikus, antibiotikus kezelés mellett a tiinetek progredialtak.

Felvételekor a jobb mell alatt, a has, alhas, mons pubis teriiletén,
és az inguinalis hajlatban helyenként kifejezetten beszirt, livid ery-
themis, szélén hamldst mutat6, élénk erythemds konfludlé plakkok
voltak lathatok. Az elvaltozds széli részein bizarr, circiner lefutdsii,
egyik végiikon hyperpigmentdciéval gyégyuld, madsik végiikon
€lénk erythemds, pustulasorral dvezett vonalas bérjelenségek voltak
lathatSk. A beteg kifejezett viszketésre panaszkodott.

A latott klinikai kép, és az anamnézis alapjan cutan larva migrans
diagndzisa meriilt fel.

Az egyik vonalas 1ézi6bol végzett szovettani vizsgalat sordn a
hamban alagiitszer( jératokat, spongyosist, és erés eosinophil sejtes,
valamint krénikus lobsejtes besziirdést lehetett latni. Bar a kéroko-
z6t a metszetben kimutatni nem tudtuk, a litott széveti kép a cutan
larva migrans diagnézisdt erGsitette meg. Bennfekvése sordn végzett
sz€klet-, €s vér parazitoldgiai vizsgédlatok negativ eredménnyel zd-
rultak. Rutin laborat6riumi eredményei koziil eosinophylidja eme-
lend6 ki. Gombavizsgélat negativ eredménnyel zérult.

Az eset érdekessége miatt felvettiik a kapcsolatot a Budapesti Al-
latorvosi Egyetem Parazitologiai Tanszékével. Az altaluk kért ham-
kaparékban korokoz6t kimutatni nem tudtak.

Az alkalmazott lokdlis kryoterdpia mellett egyes teriileteken a vo-
nalas 1€zi6k terjedését tapasztaltuk (2. dbra). Az ekkor megkezdett
szisztémds tiabendazol (Mintezol) terdpia mellett a folyamat prog-
resszi6ja megallt.

Esetiinket ritkasdga, és a jellegzetes anamnesztikus adatok hidnya
miatt tartottuk bemutatdsra érdemesnek.

2. abra

Egyik végén hyperpigmentéciéval gyégyuld,
masik végén élénk erythemds, terjedd,
vonalas 1€zi6
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Abrahdm Katalin dr.:
Mycosis fungoides
(Semmelweis Egyetem, Bor- és Nemikértani Klinika)

A beteg anamnesisébdl magas vérnyomds betegség, tobbszoros pe-
riférids érszikiilet, mélyvénas thrombosis, évek 6ta ismert protei-
nuria és beszikiilt vesefunkcié érdemel emlitést. Betegsége 1992-
ben a bal felkar medialis felszinén kialakult erythemas, hamlé fol-
tokkal kezdddott. 1994-ben jart elészor klinikdnk ambulancidjan,
ekkor a kép mycosis fungoides premycoticus stddiumanak felelt
meg. Legkozelebb 1999-ben jelentkezett a klinikdn, azota tobb-ke-
vésbé rendszeres gondozés alatt dll, tobb alkalommal kezeltiik fek-
vobetegként.

1999-es és 2000-es bennfekvésekor a kordbbi dllapothoz képest
jelentds progresszié volt, a plakkok mellett a hdton és a fels6 végta-
gokon tumorokat is észleltiink (3x9 ME/hét sc., késdbb 3x3 ME/hét
sc. dézisban), amely a kiraszerien alkalmazott PUVA kezeléssel
egyiitt gyakorlatilag 2003 tavaszdig fenndll, csaknem teljes re-
missziét eredményezett. Ekkor a bal térden, az arc jobb oldaldn, a
jobb szem alatt és az dllon rovid idé alatt tobb, gyorsan novekvd, ki-
fekélyesedd tumor jelent meg (3. dbra). Tekintettel a gyors prog-
ressziora 2003. éprilisban ismételten szovettani vizsgdlatot végez-
tiink, amely tipusos mycosis fungoidest igazolt. Az emlitett régiokra
8-10 Gy rontgen besugdrzast kapott, amely utdn a végtagi tiinetek
heggel gydgyultak, viszont az arcon (kiilondsen a jobb szem alatt) a
folyamat erdteljesen progredidlt. Ennek ellenére a beteget a kezelés
folytatdsanak sziikségességérdl csak 2003. augusztus kozepén sike-
riilt meggy0zniink, igy kertilt sor ismételt hospitalisatiojdra. Felvéte-
lekor az arcon tobb exulceralt tumor mellett testszerte kozepesen in-
filtralt, finoman hamlé plakkokat lattunk. A jobb szem alatt 1év6, az
alsé szemhéjat is infiltrdlé tumor miatt elvégzett CT vizsgdlat sem a

3. dbra
Exulcedralt tumorok mycosis fungoideses beteg arcan,
rontgenkezelés elbtt

jobb szemiiregben, sem magédban a bulbusban kdrosat nem jelzett. A
mellkas rontgen €s a hasi ultrahang nem utalt bels6 szervi manifesz-
tacidra, ultrahang vizsgdlattal mindkét inguinalis és axillaris régi6-
ban reactiv nyirokcsomok dbrazolédtak. A periférids vérben polyclo-
ndlis CD4+ T lymphocyta tiilsily igazolédott. A tiinetek és az elvég-
zett vizsgalatok alapjan a betegséget jelenleg II/B stddiumban sorol-
juk. Jelenleg a beteg heti 3x6 ME Roferon injekcién kiviil harom
mez6ben (jobb szemkorny€k, jobb orca, jobb orrnyilds) rontgenke-
zelésben részesiil, a tervezett 6sszdézis régiénként 30-35 Gy.

Bihari Agnes dr.:
A lichen ruber planus mint diagnosztikai probléma
(Kispesti Eii. Int. B6r-, Nemibeteggondozd)

A papulosquamosus korképek kozé sorolhat6 lichen ruber planus is-
meretlen eredetl borbetegség, melyet Hebra irt le elGszor. Elemi je-
lensége a polygonalis, €les sz€ld, tobbnyire csoportos elhelyezkedé-
sti, viasz fény( kiilonallé papula. Rendszerint viszket, kedvelt prae-
dilectiés helyei a csuklok belfelszine, a labhat, a boka, a sacralis tdj,
a gluteusok. Az esetek mintegy harmadédban, felében nyalkahartya
tiinetek is kisérik. Jellegzetessége, hogy irritaciok, hegek teriiletébe
iil bele — Kobner jelenség. Az arc és fejtetdt kivéve bérhol elhelyez-
kedhet. Férfiakon, n6kon egyarant el6fordul, gyakran kezdédik ser-
diilé korban. Jéindulati, de igen makacs, fellobbandsokra hajlamos
betegség.

Histologiaja jellegzetes.

Formai: lokalizalt, anularis, linearis.

Atipusos: follicularis, verrucosus, atrophias, pemhigoid, erosiv és
actinicus.

Lassueur-Graham-Little syndromardl akkor beszélhetiink, ha a li-
chen ruber follicularishoz korom-dystrophia és lichen ruber follicu-
laris decalvans csatlakozik.

Néhany eset ismertetésével szeretném bemutatni, hogy az alapos
inspectio és palpatio milyen segitséget képes nyujtani a kérisme
felallitasaban.

1. A 40-es éveiben jar6 nd igen discret, viszketd jelenségeket mu-
tatott a talpan, bokdjan, elszértan az als6 végtagokon. Antimy-
cotikus helyi kezelésen esett at eredményteleniil az el6z6 id6-
szakban. Vulva viszketés is kinozta. A nagyajkak belfelszinén
lathat6 fényls, polygonalis papuldk a lichen ruber planus diag-
nézisdhoz mar konnyen elvezettek. A buccan is tipusos liche-
nes papuldkat lathattunk, a korom csikolt voltat is felfedezhet-
tiik.

2. A 27 éves férfi makkjanak elvaltozasa miatt kiilonféle antimy-
cotikus kurdkat végzett. Nemi betegség gyanijaval jelentkezett
a gondozoban. Az egyetlen lathat6 elvaltozas a lichen ruber
glandis. Differencidl diagnézisként lichen scer. et atrophicus is
felvethetd volt, de az atrophia teljesen hidnyzott.

3. A diabeteses férfi koromtiinetére antimycoticumot kért. A
korom lichen korisméjét segitett feldllitani a testszerte megmu-
tatkoz6 bdrtiinete.

4. A 47 éves férfi leukoplakia gyandjival allt megfigyelés alatt,
mignem minimélis bértiinete felhivta a figyelmet a lichen ruber
planusra.

5. A cheilitis miatt jelentkez6 28 éves férfi korisméjét bértiinetek
segitségével dllitottuk fel.

Therapids lehetoségek enyhébb esetekben antihistamin, lokdlis
steroid externdk, intrafokalis injectiok formdjaban. Kryotherapia, fo-
to, ill. fotochemotherapia, dithranol, A-vitamin derivatumok, cyclos-
porin lehet segitségiinkre még. Az els6ként bemutatott nébeteg Neo-
tigason kuira utdn valt tiinet- €s panaszmentessé.

Bemutatdsommal az €ber, alapos vizsgdlat jelentGségére kivantam
a figyelmet felhivni.

Smolcz Katalin dr.:
Syphilis II ritka bortiinetekkel
(M. H. Kozp. Honvédkérhaz Borgyogyaszati Osztaly)

A 42 éves homoszexudlis férfi anamnesisében 10 éves korban elvég-
zett appendectomia és penicillin érzékenység szerepel. Ez év au-
gusztusdban vette €szre hirtelen kialakul6é foltos hajhulldsat, ezért
jelentkezett szakrendels intézetiinkben. A rutin laboreredményekben
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RPR pozitivitast és TPHA 1:2560 titer(
pozitivitdst észleltiink, ezért keriilt oszta-
lyos felvételre.

Az anamnesis felvételekor deriilt fény
homoszexualitdsdra. Elmonddsa szerint
17 éve €l élettarsi kapcsolatban férfipart-
nerével, azonban az elmiilt egy év sordn
mindkettejiiknek 10-15 egyéb férfival is
volt szexudlis kapcsolatuk. Allandé part-
nerén kiviil egyetlen alkalmi kapcsolatét
sem tudta megnevezni. Az elmilt egy év-
ben antibiotikumot nem szedett.

Fizikélis vizsgdlattal primer affectio-
ra utald elvéltozast egyetlen lokalizaci6-
ban sem taldltunk. Elmonddsa szerint
julius elején a glanson észlelt egy né-
hédny nap alatt gyégyulé kis sebet, mely-
nek nem tulajdonitott jelentGséget, ezért
nem fordult orvoshoz. Bérkiiitései nem
voltak. Hajas fejbéron jellegzetes
~molyrdgéas-szeri” alopeciat észleltiink
(4. dbra), korpasodds nélkiil. A hajas
fejbor Wood-fény, valamint a himkapa-
rék mikroszképos vizsgélata negativ
eredményt adott. Lymphadenomegalia
egy régioban sem volt tapinthatd, ldza
nem volt, condylomdk szintén nem vol-
tak lathatok. Szdjnydlkahdrtya tiinet-
mentes volt.

A bal lapocka alatt néhdny — a beteg 4l-
litdsa szerint kordbban nem tapasztalt —
depigmentalt volt volt ldthat6, mely folott
a hdm reakciémentes volt. A borrdl cel-
luxcsikkal vett minta metilénkék festéssel
Malassezia furfur irdnydban szintén nega-
tiv volt (5. dbra).

A kb. egy hénapja tart6 fiilzigds miatt
F-O-G vizsgdlat tortént, mely kétoldali —
minden frekvenciat érint6 — kisfoku per-
ceptiés halldscsokkenést véleményezett,
mely az irodalmi adatok szerint ritkdn
fordul elg.

Laboreredményeiben enyhe vashid-
nyon kiviil egyéb koros eltérést nem talal-
tunk. HIV, HCV és HBsAg vizsgilatai
negativan zdrultak. Kivizsgdldsa sordn
cardiolégiai, neuroldgiai, szemészeti elté-
réseket nem talaltunk. Tekintettel penicil-
linérzékenységére, a legutolsé médszerta-
ni el6irdsoknak megfelelen napi 500 mg
azithromycin kezelésben részesitettiik, je-
lenleg az elsé kurét fejezte be.

Az alopecia parvimaculata, a leuko-
derma syphiliticum (melynek tipusos
el6fordulési helye a nyak) valamint a bi-
laterdlis  perceptios  halldscsokkenés
miatt tartottuk a beteget bemutatdsra ér-
demesnek.

4. abra
Sy II. alopecia parvimaculata

5. abra
Sy II. leukoderma syphiliticum
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KONYVISMERTETES

Gerald D. Weinstein, Alice B. Gottlieb:

THERAPY OF MODERATE-TO-SEVERE PSORIASIS
Maisodik, dtdolgozott kiadas

2003. Marcel Dekker Inc. New York, Basel

ISBN: 0-8247-4116-1

A XXI. szdzad elején a psoriasis kezelésének egy 1j szakasza kezd6-
dik. A betegség immunoldgiai alapjainak mind alaposabb ismerete
szdmos Uj gyogyszer bevezetését vetiti elére. Mindezek mellett a ré-
gi, mar tobbé-kevésbé bevilt mddszerekkel is egyre tobb tapasztalat
gyfilik Ossze. A szerzék a konyv mdsodik, dtdolgozott kiaddsdban
arra vallalkoztak, hogy a psoriasisrdl osszegyilt uj ismereteket egy
rovid és attekinthetS kézikdnyvbe tomoritve foglaljak ossze.

A tizenot fejezet jol rendszerezve hidnytalanul feloleli a betegség-
gel kapcsolatos naprakész informécidkat. Az elméleti alapokat két
részletben targyaljdk: az elsé fejezetben dltalanossagban, a 11. feje-
zetben pedig az 1j célzott immunotherdpidk elméleti alapjainak is-
mertetésekor. Ez utébbi fejezet a konyvet mintegy két részre osztja:
az eddigi és a jovo terdpids lehetdségeinek targyalasa vilik élesen el
egymastol.

Az els6 tiz fejezet szemléletére jellemzd, hogy szinte minden ke-
zelési modozat ismertetésekor kitér azok eldnyeire és hatranyaira, il-
letve a kiilonboz6 kombindlt kezelési médozatokra, minél teljesebb
képet advan. Nagyon érdekes a gyerekek psoriasisdval kiilon foglal-
koz6 fejezet. Ugyszintén 6n4ll6 részt szentelnek a kombindcids, ro-
tacids és szekvencidlis terapia bemutatasanak.

A jov6 ttjait bemutaté fejezetek elméleti alapjait a psoriasis mo-

Therapy of
Moderate-to-Severe Psoriasis

Second Edition, Revised and Expanded

edited by
Gerald D. Weinstein
Alice B. Gottlieb

dern immunpathogenesisét bemutaté fejezet szolgdltatja. Ezt kove-
t6en ismerhettiilk meg az uj célzott immunterédpids hatéanyagokat: az
etanercept, az infliximab, az efaluzimab és az alefacept pontos ha-
tdsmechanizmusa, az eddigi kiprébélasi adatok és a fejlesztés jelen-
legi stddiuma is ismertetésre keriil.

A konyv nyelvezete konnyen érthetd, szamos rajzos dbra teszi
még szemléletesebbé. Minden fejezet végén részletes és naprakész
irodalmi jegyzék segiti az érdekl6d6 olvasé szamdra az adott téma-
ban val6 még mélyebb elmeriilést.

Osszességében egy, a modern ismereteket kivdléan 6sszegzé mii-
vel gazdagitja ez a kézikonyv az érdekl6dd borgydgydsz konyves-
polcat.

Hollo Péter dr.

John'Y. M. Koo, Chai Sue Lee (edit.):
PSYCHOCUTANEOUS MEDICINE
Marcel Dekker Inc. New York, Basel 2003.
ISBN: 0-8247-0979-9

A témakort els6ként Osszefoglalé mi a kiad6 ,Basic and clinical
Dermatology” sorozatdnak 25. kiadvanya. 32 szerz6 477 oldalon 28
fejezetben ismerteti a psychodermatologia fébb kérdéseit, jelenleg
ismert pathomechanizmusdt, valamint a témakorrel Osszefiiggésbe
hozhaté bérgydgyaszati kérképekben és a klinikai kép kialakuldsa-
ban ismert jelentdségét is részletezni. Erinti a psychopharmakologia
és — therapia lehetGségeit.
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A szerz6k a stressz em6cidk provokélta bérbetegségek kozott a
psoriasis €s az atopias dermatitis immunmechanizmusara torténd ha-
tasokat elemzik, részletezve a stressz acut, krénikus fenn4lldsanak
immunmoduldlé effektusait (pl. IFN-gamma felszabadulds, immun-
supressziv hatds, autoimmun reakciéra valé hajlam), valamint a neu-
ropeptidek localis és regionalis neuroimmunolégiai stressz mediator
szerepét. A gyakorlé bérgydgyészok éltal psyhodermatoldgiai aeto-
l6giai vonatkozasaiban is ismert kérképek koziil az at6pids dermati-
tis psychopsycholégiai aspektusait elsdsorban a prevenci6 és a teré-
pids lehet6ségek szempontja szerint értékelik. A parasitosis tévesz-
méje €s az artefacta valtozatos megjelenései, a trichotilomania, vala-
mint egyéb rogeszmés kényszerképzettel kapcsolatos dermatolégiai
korképek 6ndll6 fejezetekben ismertettek.

A depresszi6 provokalta borgydgyaszati kérképek felsoroldsakor
a psoriasis, az atopids dermatitis, chronicus idiopathias urticaria, an-
giooedema, alopecia areata €s az acne emlitettek. Az androgen alo-
pecia psychoszocidlis hatdsa férfi és nébetegeken egyarant részlete-
zett.

A psoriasisos €s atopias betegek életmindségi valtozasai mellett a
melanomds betegek ezen adatai is ismertettek. Ugyancsak olvashat-
juk az acne és a vitiligo psychologiai vonatkozsait gy a provoka-
ci6, mint az életminéség szempontjaibdl. A szerzék értékelik bor
Oregedését provokadl6 psycholégiai faktorok adatait, valamint bérbe-
tegségeknek a sexualitdssal valo dsszefiiggéseit.

MegszivlelendS ajanlasokat taldlunk a bérsebészeti beavatkoza-
sok psychiatriai kvetkezményeit taglal6 fejezetben (pl. tilzottan ér-
tékelt kozmetikai elvéltozdsok, monosymtomas hypochondrialis
psychosis, depresszi6, szorongdsos neurosis).

Az utolsé fejezetek a ,,nonpharmacologiai” és a ,,psychotopicus”
kezelések lehetGségeivel esetismertetések kapcsan foglalkoznak.

A konyv gyakorlé borgydgyaszoknak, a beteganyag jelent6s ré-
sz€t ad6 chronicus borbetegségek kezelésében, 1j, a gyakorlatban j6l
hasznosithaté ismeretanyagot nyujt anélkiil, hogy csokkentené a
psychiatriai kezelések jelentGségét.

Temesvari Erzsébet dr.

Zahorcsek Zsdfia dr.: ) ) )

MIT TEGYEK, HOGY NE FELJEK A BORRAKTOL

Az ultraibolya-sugarzas veszélyeirdl és a hatékony megel6zésrdl a
borgydgyasz tapasztalatai alapjan

EPALP Bt. Pécs 2003

ISBN: 963 206 950 1

A 152 oldalas, 24 szines klinikai képpel késziilt konyv a nap és a
mesterséges fény provokalta bérkarosoddsokroél vildgositja fel az ol-
vasot. A szerz6 a konyv fejezeteit , fiataloknak, idgseknek, laikusok-
nak és orvosoknak™ szénva llitotta Gssze.

A konyv fejezetei a napfény, ultraibolya-sugarzas fogalmat, jel-
lemzgit, majd az emberi bdr szerkezetét és immunrendszerét ismer-
tetik bevezetSen. Tovabbiakban az ultraibolya-sugarzas hatésa a bor-
re €s a szisztémds immunrendszerre témakor részletezett.

Akut és krénikus napfénykédrosodasok, rakel6zs allapotok, in situ
karcinomék felsoroldsa a karcinogenezis, az oxidativ stress 4llapot
fogalmait is érinti, a klinikai tiinetek fotodokumentaciéja mellett a
szovettani differencidldiagnosztika kulcskérdéseit is tartalmazza.

z ultraibolya-sugarzas veézélyeirﬁl
€s a hateékony megeldzésral
a horgyogyasz tapasztalata alapjan.

gy

A bérrakok fejezetcim alatt a basalioma, fibroepithalioma, spinalio-
ma jellemzGi ismertettek. Onall6 fejezet részletei a melanoma ma-
lignum hajlamosit6 tényezGit, a leggyakoribb klinikai formdkat, a
tumor stadium beosztdsit és a modern terdpids lehetSségeket.

A konyv 7. fejezete a ,,solarium, bronzarium” hatdsmechanizmu-
st, terdpids felhasznalhat6sdgat, a jelenleg is hasznilatos kezelési
sémdkat, a kezelések mellékhatasait, valamint a felhasznalds kontra-
indikdcioit foglalja 6ssze.

A kdnyv utolsé fejezete a prevenci6 lehetdségeit sorolja fel.

Az egyes fejezetek 6ndllé Osszefoglaléi a laikusok szdmadra is
érthet6 Osszegzéseket adnak, a fejezeteket bezard, elsésorban az
utols6 10 év szakirodalmara tdmaszkodé irodalomjegyzékek, azon-
ban a szakorvosok szdmdra adnak tovabb bévithetd informacio le-
hetdséget.

Az igen aktudlis témaval foglalkozé konyv bér elsésorban laikus
olvasok szdmdra késziilt, a fénykezelésekkel foglalkozé kozmetiku-
sok szdmdra is ajanlhat6, de a fény mellékhatdssal szembesiil§ csa-
14d- és szakorvosok szdmadra is ad j informaci6t.

Temesvari Erzsébet dr.
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