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A nem zet kö zi hely zet egy re fo -
ko zó dik… 

A saj tó ban az egész sé gügy-
gyel kap cso la tos hí rek min den
egye bet fél re nyom nak. Na gyí tó val
kell ke res ni a plety ká kat, he lyet te
re zi den sek ul ti má tu má ról, bér -
eme lé sekrôl(?), a gyógy szer kassza
meg kur tí tá sá ról, a gyógy fürdô-
szol gál ta tá sok be fa gyasz tá sá ról, a
fekvôbe teg-el lá tás te rü le ti új ra -
elosz tá sá nak ano má li á i ról ol vas ni.

Ezen vér zi va ta ros idôszak ban is fon tos a to vább kép zés, a
leg újabb szak mai is me re tek át adá sa, te hát mi to vább ra is a
po ron don va gyunk, és igyek szünk a szak ma erôssé ge it be -
mu tat ni, re mél ve azt, hogy vé gül ez gyôz a po li ti kai meg fon -
to lá sok mel lett …

Min den igye ke ze tünk azon volt, hogy az új já szü le tés ün -
ne pén a nyu szi egy szín vo na las, szí nes lap szá mot toj jon a
ked ves ol va só kert jé be.

Az elsô ne gye dé ves lap szám ban a Syra cu se-ban (USA)
dol go zó Perl And rás pro fesszor és Ta la bér Ger gely tol lá ból
egy kitûnô össze fog la lót ol vas ha tunk az SLE mo le ku lá ris pa -
to ge ne zi sérôl. Ez kü lö nö sen azért vált ak tu á lis sá, mert 50 év
szü net után is mét törzs köny vez tek egy gyógy szert, rá adá sul
egy bi o lo gi ku mot a lu pus be teg ség ke ze lé sé re. Az au to im -
mun be te gek gon do zá sa so rán az egyik leg ne he zebb kér dés -
kör a gyer mek váll alás. Ezért igen ak tu á lis Né meth Ág nes és
a deb re ce ni mun ka cso port össze fog la ló ja a scle ro der ma és a
ter hes ség össze füg gé se irôl. Ba ra bás Klá ra (Bu da pest) és
mun ka tár sai ko ráb ban ugya ne zen lap ha sáb ja in ma gya rul is
be mu tat ták a lé zer ke ze lés mo le ku lá ris ha tá sa i ra vo nat ko zó
ta nul má nyu kat rhe u ma to id arth ri tis ben. Ezút tal az os te o arth -
ri tis (arth ro sis) ha son ló vo nat ko zá sa i ról szá mol nak be, ami
kü lö nös képp azért ér té kes, mert la punk, to vább képzô fo lyó-

i rat ként, elsôsor ban össze fog la ló kat kö zöl, és ma nap ság rit -
kán ju tunk szín vo na las kí sér le tes köz le mény hez. Ja kab La jos
pro fesszor (Bu da pest) több év ti ze des szak mai ta pasz ta la tát
lat ba vet ve el mél ke dik a szer ve zet vé del me és a gyul la dás fi -
lo zó fi á já ról. Ha zánk ban két év ti ze de kezd te el mûkö dé sét az
elsô or vo si im mu no ló gi ai tan szék Bu da pes ten. A ju bi le um
kap csán a tör té ne tet és a te vé keny sé get Benc zúr Mik lós, Já -
nossy György és Pet rá nyi Gyôzô pro fesszor me sé lik el. A kö -
zel múlt ban tar tott, a bi o ló gi ai (cél zott) te rá pi á val kap cso la tos
in ter disz cip li ná ris fó rum anya gá ból Ke mény La jos pro fesszor
(Sze ged) sze mez get. Ta valy ôsszel Deb re cen ben ren dez tük a
4. DROP in ter disz cip li ná ris kong resszust. En nek egyik fény -
pont ja volt a je len leg ame ri ká ban élô pszi chi á ter, volt Co lor
egy üt tes ve zetô Bo kor Gyu la és fe le sé ge, a NA SA mér nö ke,
Bo kor Éva tan dem fel lé pé se. Csak ámul tunk és bá mul tunk
a szim pa ti kus há zas pár elôadá sai, a föl dön kí vü li élet, az
UFO-k, a tu da ta lat ti ûrku ta tá si és pszi chi át ri ai vo nat ko zá sa i -
nak is mer te té se és Bo kor Gyu la „köz be ve tett” mu zsi ká lá sa
hal la tán. A kö zön ség so ra i ban ülô ba rát, az or to péd se bész
Szap pa nos Lász ló ve tet te pap ír ra él mé nye it a nagy szerû
szak mai show -ról. Lap szá munk ban há rom fo lyó i rat-re fe rá tu -
mot is ol vas hat nak CAPS au to inf lam ma to ri cus be teg ség és a
Pa get-kór kap csán Or bán Ilon ka és Do náth Ju dit (Bu da pest)
tol lá ból.

To vább ra is vár juk köz le mé nye i ket, eset be mu ta tá sa i kat,
le ve le i ket, építô kri ti ká i kat a ki adó ba (med ki ad@eu ro -
web.hu) vagy a fôszer kesztônek küld ve (sze ka necz.zol tan@
med.un ideb.hu). 

Min den ked ves ol va sónk nak jó la poz ga tást, sok pi ros to -
jást, öröm te li fel töltôdést és ál dott ta va szi meg úju lást kí vá -
nok.

Sze ka necz Zol tán
fôszer kesztô

KÖSZÖNTÔ / INTRODUCTION

Tisztelt Kolléganôk és Kollégák, kedves Olvasók!

+



Be ve ze tés

Az SLE éle tet vesz élyez tetô, több szer vet érintô, rend kí vül
he te ro gén meg je le nésû, szisz té más au to im mun be teg ség,
amely fo ko zott au to an ti test-ter melôdés sel, az im mun rend -
szer sejt je i nek, köz tük a T- és B-sej tek, va la mint a dend ri ti -
kus sej tek és a NK-sej tek mûkö dé si za va rá val jár, amely nek

ered mé nye szerv ká ro so dás és kö vet kez mé nyes szer vi elég -
te len ség. Az utób bi évek ben sok adat gyûlt össze a be teg ség
pa to ge ne zi sé nek mo le ku lá ris hát te rérôl, a haj la mo sí tó gé -
nekrôl, epi ge ne ti kai sza bá lyo zá si fak to rok ról, az im mun rend -
szer hu mo rá lis (au to an ti tes tek) és cel lu lá ris (T- és B-sej tek,
dend ri ti kus sej tek stb.) al ko tó e le me i nek int ra cel lu lá ris je lát -
vi te lérôl (T- és B-an ti gén re cep tor, va la mint a kal ci u mi o nok
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ÖSSZEFOGLALÓ REFERÁTUM / REVIEW ARTICLE

Az SLE mo le ku lá ris pa to ge ne zi se

TA LA BÉR GER GELY ÉS PERL AND RÁS

Di vi si on of Rhe u ma to logy, De part ment of Me di ci ne, Sta te Uni ver sity of New York, Ups ta te Me di cal Uni ver sity

A szisz té más lu pus eryt he ma to sus (SLE) egy mul ti fak to ri á lis, is me ret len ere detû be teg ség, amely tu laj don kép pen az
összes szer vet érin ti. Haj la mo sí tó gé nek, mint ge ne ti kai, DNS-me ti lá ció és mik roRNS-ek, mint epi ge ne ti kai, szá mos kör -
nye ze ti fak tor, va la mint az ad ap tív im mun rend szer sejt je i nek, a T- és B-sej tek je lát vi te li út vo na la i nak és me ta bo li kus
szintû sza bá lyo zá sá nak aber rá ci ói, il let ve a ve le szü le tett im mund szer sejt je i nek, a dend ri ti kus és NK-sej tek nek a mo le ku -
lá ris szintû za va rai szig ni fi kán san hoz zá já rul nak a be teg ség pa to ge ne zi sé hez, azon ban ezek rész le te i ben még min dig nem
is mer tek. Az el múlt évek ku ta tá sai vi szont szá mos új ada tot szol gál tat tak az SLE mo le ku lá ris pa to ge ne zi sérôl im mun sej -
tek ben, ki emel ve a T-sej tek fo ko zott NO-ex po zí ci ó ját, a ben nük meg je lenô mi to kond ri á lis hi per po la ri zá ci ót és mTOR fe -
hér je komp lex ak ti vá ci ó ját, va la mint az en do szo má lis Rab4 fe hér je ove rexp resszi ó ját. Az elôbb em lí tett jel lemzôk egy üt -
te sen ala kít ják ki a pa to ló gi ás T-sejt fe no tí pust SLE-ben.

Kulcs sza vak: SLE, mi to kond ri á lis hi per po la ri zá ció, mTOR, T-sejt, nit ro gén-mo no xid, Rab4

The mo le cu lar pat ho ge ne sis of SLE. Syste mic lu pus eryt he ma to sus (SLE) a mul ti fac to ri al di se a se of yet unk nown eti o logy,
which af fects most in ter nal or gans. Sus cep ti bi lity ge nes, epi ge ne tic fac tors inc lu ding DNA methy la ti on and mic roR NAs, nu -
me ro us en vi ron men tal fac tors, aber ra ti ons of the re gu la ti on of T-, B-cells and cells of the ad ap ti ve im mu ne system and
mo le cu lar er rors in dend ri tic cells, NK cells and ot hers are in vol ved in the pat ho ge ne sis of SLE. In re cent ye ars, new da ta
ha ve be en pub lis hed ont he mo le cu lar pat ho ge ne sis of SLE high ligh ting inc re a sed ex po si ti on of T cells to NO, mi to chond -
ri al hyper po la ri za ti on, ac ti va ti on of the mTOR pro te in comp lex and ove rexp res si on of en do so mal Rab4 pro te in. omá lis
Rab4 fe hér je ove rexp resszi ó ját. The se fac tors to get her yi eld to the pat ho lo gic T cell phe noty pe in SLE.

Key words: SLE, mi to chond ri al hyper po la ri za ti on, mTOR, T-cell, nit ro gen-mo no xi de, Rab4

Rö vi díté sek: BAFF: B cell ac ti va ting fac tor; BANK: B-cell scaf fold pro te in with anky rin re pe ats; BLK: B lympho id ki na se; Bcl: B-cell lympho ma;
BLys: B lymphocy te sti mu la tor; DC: dend ri tic cell; ERK: ext ra cel lu lá ris szig nál ál tal re gu lált ki náz; FcR: Fc-re cep tor; HRES1: hu man ret ro vi ral en -
do ge no us se qu en ce; ICOS: in du cib le T-cell cos ti mu la tor; IFN: in ter fe ron; IRF: in ter fe ron re gu la tory fac tor; IRAK1: in ter le u kin 1 re cep tor as so -
ci a ted ki na se; JAZF: jux ta po sed with anot her zinc fin ger pro te in; LFA1: lymphocy te func ti on as so ci a ted an ti gen-1; LTR: long ter mi nal re pe at;
mTOR: mam ma li an tar get of ra pamy cin; NK: na tu ral kil ler cell; NO: nit ro gén-mo no xid; PKC: pro te inki náz C; PDCD: prog ram med cell de ath;
PRDM1: PR do ma in con ta i ning pro te in; PTPN: pro te in tyro si ne phosp ha ta se; STAT: sig nal trans du cer and ac ti va tor of transc rip ti on; TLR: toll-li -
ke re cep tor; TNIP: TNF in te rac ting pro te in; TNFSF: tu mor nec ro sis fac tor su per fa mily; Trex: Three pri mer re pa ir exo nuc le a se; UHRF1BP1: ubi -
qu i tin-li ke with PHD and ring fin ger do ma ins 1 bin ding pro te in, ZAP-70: zé ta-lánc-asszo ci ált pro te inki náz



je lát vi te le), va la mint az in ter cel lu lá ris kom mu ni ká ci ó ról
(emel ke dett in ter fe ron-al fa és IL-17 ci to kin szek ré ció) [1, 2],
min de zek el len ére a spe ci fi kus és in teg ra tív pa to ge ne zis mo -
dellt még min dig nem si ke rült fel ál lí ta ni. Ebbôl kö vet kezôen
a ke ze lés még min dig zöm mel a sok mel lék ha tás sal já ró kor -
ti kosz te ro i do kat és egyéb ci to to xi kus sze re ket je len ti. Az
egyes mo le ku lá ris lépcsôk azo no sí tá sa (T-sej tek ben a mi to -
kond ri á lis mûkö dés za va rá nak pa ra mé te rei és az mTOR ak ti -
vá ci ó ja) és te rá pi ás cél zá sa (ra pamy cin) a késôbbi ek ben
újabb fon tos di ag nosz ti kus és te rá pi ás el já rá sok be ve ze té sét
ered mé nyez he ti.

Haj la mo sí tó gé nek, 
en do gén ret ro ví ru sok, epi ge ne ti ka

Az SLE pa to ge ne zi sét je lentôsen be fo lyá sol ja a ge ne ti ka, egy
po li gé nes be teg ségrôl van szó. Az ese tek kis szá za lé ká ban
van szó csak egy gén de fek tu sá ról (C1q-de fi ci en cia) [3]. Az
utób bi évek ben tel jes ge nom asszo ci á ci ós ta nul má nyok (ge -
no me-wi de as so ci a ti on stu di es) több haj la mo sí tó gén po li -
mor fiz must hoz tak kap cso lat ba az SLE-vel [4]. Ezen gé nek
ter mé kei a leg kü lön bözôbb funk ci ót lát ják el, leg több jük im -
mun kom pe tens sej tek hez köt hetô. Egye sek – Trex1, IRAK1,
IRF5, TLR8 – a ve le szü le tett im mun rend szer sejt je i hez, a
dend ri ti kus sej tek hez (DC) köt hetôek, míg má sok a T-sej tek
(PTPN22, TNFSF4, PDCD1, BCL6 – ez utób bi a fol li cu la ris hel per
T-sej tek re spe ci fi kus transzk rip ci ós fak tor, melyrôl a késôbbi -
ek ben még lesz szó) és a B-sej tek (BANK1, BLK, LYN) int ra cel -
lu lá ris jel to váb bi tá si rend sze ré ben töl te nek be fon tos sze re -
pet. Az IRF5 és a STAT4 gé nek ad di tí van eme lik az SLE ri zi kó -
ját [5]. Bi zo nyos gé nek más au to im mun be teg sé gek kel is
elôfor dul nak, pl. STAT4 még a rhe u ma to id arth ri tisszel, a
PTPN22 a rhe u ma to id arth ri tisszel és az au to im mun di a be tes
mel li tusszal, míg egyes haj la mo sí tó gé nek spe ci fi ku sak le -
het nek SLE-re. Újabb koc ká za tot je lentô gén lo ku szo kat ta lál -
tak (TNIP1, PRDM1, JAZF1, UHRF1BP1 és IL10) [6], me lyek az
im mun sej tek je lát vi te lé vel van nak szo ros kap cso lat ban. Az
utób bi évek ku ta tá sai te hát több gént azo no sí tot tak, ame -
lyek nek kö zük le het a lu pus pa to ge ne zi sé hez, azon ban kér -
dés, hogy egy-egy gén mennyi ben já rul hoz zá a be teg ség tü -
ne te i nek ma ni fesz tá ló dá sá hoz.

Nem csak a nuk le á ris DNS, ha nem a mi to kond ri á lis DNS
meg vál to zá sai is sze re pet játsz hat nak a lu pus ki a la ku lá sá ban
[7], az F1-F0 ATP-áz gén bi zo nyos va ri á ci ói je lentôsen be fo -
lyá sol hat ják az SLE kór élet ta nát.

Má sik fon tos ge ne ti kus té nyezô a haj la mo sí tó gé nek mel -
lett az SLE ki a la ku lá sá ban az úgy ne ve zett en do gén ret ro ví ru -
sok cso port ja, ame lyek struk tu rá lis és funk ci o ná lis mi mik ri ré -
vén já rul nak hoz zá az au to im mu ni tás és így az SLE ki a la ku lá -
sá hoz [8]. Új ab ban az HRES1 (hu man ret ro vi ral en do ge no us
se qu en ce) LTR- (long ter mi nal re pe at) jé nek po li mor fiz mu sá -
ról de rült ki, hogy fon tos SLE-ben, il let ve a Rab4 GTP-áz funk -

ci ó val ren del kezô fe hér je exp resszi ó ját fo koz za. A Rab4 im -
mu no ló gi a i lag fon tos fe hér jék, a CD4 és a CD3 zé ta lán cá nak
re cir ku lá ci ó ját sza bá lyoz za T-sej tek ben. Az HRES1/Rab4 pe -
dig több la bo ra tó ri um ál tal azo no sí tott haj la mo sí tó ge ne ti kai
té nyezô is lu pus ban (az 1-es kro mo szó ma hosszú kar já nak
42. ré gi ó já ra lo ka li zál ha tó) [9–11].

Egy re több adat gyûlik össze ar ról, hogy az SLE pa to ge ne -
zi sé ben fon tos sze re pe le het az epi ge ne ti kai sza bá lyo zá si
fak to rok nak. Ezek a DNS szer ke ze tét vál to zat la nul hagy va
sza bá lyoz zák a gé nek exp resszi ó ját a DNS-me ti lá ció és a
hisz ton mo di fi ká ció (ace ti lá ció és me ti lá ció) ré vén. Gyógy -
szerin du kált lu pus mö gött ki fe je zet ten epi ge ne ti kai sza bá -
lyo zá si za va rok áll nak, a pro ca i na mid a DNS-me tilt ransz fe ráz
en zi met bé nít ja, és kü lön bözô, T-sejt-ak ti vá ci ó ban fon tos gé -
nek de me ti lá ci ó já hoz já rul hoz zá, mint pl. az LFA-1 (CD11b)
és a CD70 [12]. A hid ra la zin pe dig az ERK út vo nal ba avat ko -
zik be le, köz vet ve csök ken ti a DNS-me tilt ransz fe ráz ak ti vi tá -
sát [1, 12]. A mik ro-RNS-ek szin tén epi ge ne ti kai sza bá lyo zá -
si fak to rok, kis, nem kó do ló RNS-ek, me lyek az mRNS-ek hez
spe ci fi ku san kötôdve sza bá lyoz zák a gé nek ki fe jezôdé sét.
Egy leg újabb köz le mény sze rint 11 mik ro-RNS szint je vál to zik
meg a lu pu sos CD4+ T-sej tek ben [13]. Ezek kö zül ki eme lendô
a miRNS 126, mely ove rexp resszá ló dik lu pus ban, és amely a
DNS-me tilt ransz fe ráz szint jét sza bá lyoz za. Mi u tán en nek az
en zim nek a szint je csök ken, az elôbb em lí tett LFA-1 és CD70
gé nek me ti lált sá gi fo ka is csök ken. Az elôbb em lí tett ta nul -
mány egy újabb miRNS 126 cél pon tot is azo no sí tott [13], ez
pe dig az au to im mu ni tás sal szin tén össze függô EGFL7 (epi der -
mal growth fac tor li ke ge ne 7) gén. 

Az epi ge ne ti kai sza bá lyo zá si me cha niz mu sok hoz zá já rul -
hat nak az au to an ti test-ter melôdés hez is. Ezek nek az el le n-
anya gok nak a képzôdé se so rán már meg tör tént az izo tí pus vál -
tás és a szo ma ti kus hi per mu tá ció, mely ben fon tos sze re pe van
az ak ti vá ció ál tal in du kált ci ti din-de a mi náz en zim nek [14].

T-sejt-disz funk ció lu pus ban

Az SLE pa to ge ne zi sé ben ki emel kedô sze re pet ját sza nak a T-
sej tek, je lát vi te li út vo na la ik je lentôs meg vál to zá sa egy aber -
ráns T-sejt fe no tí pust ered mé nyez, va la mint a gyul la dás ki a -
la kí tá sá hoz és fenn tar tá sá hoz meg vál to zott ci to kinp ro fil juk is
hoz zá já rul. 

Szig na li zá ci ós za va rok

A T-sejt re cep tor és an nak fon tos jel to váb bí tá si funk ci ót el lá -
tó fe hér jéi, me lyek nor má lis és za var ta lan mûkö dé se el en -
gedhetet len az ef fek tor- és a re gu la tó ri kus funk ci ók el lá tá sá -
hoz, je lentôsen meg vál toz nak lu pus ban. Kü lö nö sen fon tos
hang sú lyoz ni, hogy a T-sej tek tú lak ti vál tak. Az elôzô rész ben
em lí tett en do szo má lis Rab4 fe hér je exp resszi ó ja fo ko zó dik a
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T-sej tek ben, mely így a li zo szó má ba szál lít ja a CD3 zé ta-lán -
cát és a CD4 ko re cep tort, fo koz va ez zel a két fe hér je re cir ku -
lá ci ó ját [15], va la mint a CD3 zé ta-lán ca a FcR-gam má ra cse -
rélôdik, így a szig nált nem a ZAP-70, ha nem a Syk ki náz köz -
ve tí ti to vább [16]. A CD3 zé ta-lán cá nak exp resszi ó csök ke né -
se más me cha niz mu sok mi att is be kö vet kez het, mint pl.
csök kent transzk rip ció, ab nor má lis mRNS-spli cing, csök kent
mRNS-sta bi li tás, a kasz páz 3 en zim ál ta li fo ko zott ha sí tás
[17]. To váb bá a sejt memb rán je lát vi te li szem pont ból ki tün te -
tett, ko lesz te rin ben gaz dag ré gi ói, a li pid raf tok agg re gá lód -
nak az SLE-s be te gek T-sejt je i ben, amely hoz zá já rul hat az ak -
ti vá ci ós ál la pot meg vál to zá sá hoz [18].

A T-sejt-ak ti vá ció és sejt ha lál me ta bo li kus 
szintû sza bá lyo zá sá nak za va ra lu pus ban

A kal ci u mi o nok int ra cel lu lá ris el osz lá sa je lentôs mér ték ben
meg vál to zik, a T-sej tek nek ma gas az alap kal ci um szint je és
több kal ci um szek veszt rá ló dik a mi to kond ri um ba [19]. A mi -
to kond ri á lis memb rán po ten ci ál pe dig meg emel ke dik, a lu pu -
sos be te gek T-sejt je i re jel lemzô a mi to kond ri á lis hi per po la ri -
zá ció (MHP), mely mi att ezen sej tek ben a mi to kond ri u mok
na gyob bak lesz nek (me ga mi to kond ri u mok). En nek hát te ré -
ben az mTOR fe hér je komp lex (mam ma li an tar get of ra pamy -
cin) fo ko zott ak ti vá ci ó ja áll, amely a sejt me ta bo li kus elá tott -
sá gát sza bá lyoz za. Az mTOR az im mun rend szer sejt jei kö zül
nem csak a T-sej tek ben exp resszá ló dik, ha nem pl. a B- és
dend ri ti kus sej tek ben is [20]. Az mTOR sze re pe kü lö nö sen
komp lex eb ben a fo lya mat ban, és va ló színûleg sejts pe ci fi kus
is, mert a re gu lá to ros T-sej tek ben az mTOR a Foxp3 transz-
krip ci ós fak tor szint jét sza bá lyoz za [21], az SLE-s be te gek ben
pe dig a re gu lá to ros T-sej tek dep le tál tak [22]. Az mTOR sza -
bá lyoz za az elôbb már rész le te zett CD3 zé ta-lánc és a CD4 fe -
hér jék li zo szo má lis le bon tá sát [15]. A T-sej tek mi to kond ri á lis
ho me osz tá zis za va rá nak hát te ré ben még a nit ro gén-mo no -
xid (NO) túl ter melôdé se áll [23], amely fô for rá sai a mo nocy -
ták/mak ro fá gok [19], de a T-sej tek is exp resszál ják az eh hez
szük sé ges (en dot he li a lis és ne u ro na lis) nit ro gén-mo no xid-
szin táz en zi me ket, az in du kál ha tó izo for ma ki vé te lé vel [24].
A NO fo koz za a már em li tett Rab4 en do szo má lis fe hér je exp -
resszi ó ját, fo koz za az mTOR ak ti vá ci ó ját és a kal ci um be ván -
dor lá sát a mi to kond ri um ba. A kal ci u mi o nok meg fe lelô el osz -
lá sa a sej ten be lül szük sé ges a leg több alap vetô cel lu lá ris
funk ció el lá tá sá hoz (pl. az IL-2 ter melôdé sé hez és a PKC en -
zim mü kö dé sé hez). A meg vál to zott kal ci um ho me osz tá zis je -
lentôsen hoz zá já rul to váb bá a T-sej tek fo ko zott ak ti vált sá gi
ál la po tá hoz. A T-sej tek ben ala csony a re du kált glu ta ti on
szint je, amely szin tén MHP-hoz ve zet. Az MHP vé ge red mé -
nye pe dig sza bad gyök-kép zés, a T-sej tek nek ró zi sa, nem pe -
dig apop tó zi sa lesz. Az mTOR ak ti vá ci ó ját ra pamy cin nel el len -
sú lyoz ni le het, a ra pamy cin ke ze lés ha tá sá ra a ci top laz ma ti -
kus és mi to kond ri á lis kal ci um szint hely re áll, vi szont az MHP

to vább ra is per zisz tál [25]. A ra pamy cin ha tá sos sá ga ar ra hív -
ja fel a fi gyel met, hogy az mTOR fe hér je komp lex nek köz pon -
ti sze re pe le het az SLE mo le ku lá ris pa to ge ne zi sé ben.

Kü lön bözô T-sejt-al cso por tok (Th17, Treg, Tfh, 
ci to to xi kus T-sej tek) ho me osz tá zi sá nak za va ra

Az utób bi évek in ten zív ku ta tá sai fel tár ták, hogy a Th1, Th2
és a Treg irány mel lett a CD4+ T-hel per sej tek más irá nyok ba
is ké pe sek dif fe ren ci á lód ni. Kü lö nö sen fon tos a Th17-sej tek,
az IL-17 ci to kin csa lá dot ter melô T-sej tek meg em lí té se, me -
lyek fi zi o ló gi ás és pa to ló gi ás mûkö dé sérôl egy re több adat
gyûlik össze. A Th17 sej tek a leg több au to im mun be teg ség -
ben érin tet tek, ez alól nem ké pez ki vé telt az SLE sem [26].
Az SLE egyik legk ri ti ku sabb szerv ma ni fesz tá ci ó ja, a lu pus
neph ri tis ki a la ku lá sá ban döntô sze re pük van. Neph ri tis so rán
ezek a sej tek in filt rál ják a ve sét [27], CD3+CD4-CD8- fe no tí -
pu sú ak, és a CD8+ T-sej tekbôl szár maz hat nak [28]. Ezek a
sej tek IL-17 mel lett még IFNα-t és IL-1β-t is ter mel nek. Az
SLE-s be te gek szé ru má ban emel ke dett az IL-17-szint, ame -
lyet a CD4+ hel per T-sej tek is ter mel nek [29]. Az IL-17 a csí -
ra cent ru mok ki a la kí tá sá ban, va la mint a pa to ló gi ás B-sejt-dif -
fe ren ci á ló dás ban és -túl élés ben is fon tos, elôse gít ve az au to -
an ti test-ter melôdést [29].

Lu pu sos be te gek ben csök kent a re gu lá to ros T-sej tek elô -
for du lá sa és funk ci ó ja, azon ban en nek oka és hát te re nem
tel je sen is mert [30, 31]. Egy fris sen le írt hel per T–sejt-vo nal
a fol li cu la ris hel per T-sej tek (Tfh), ame lyek fi zi o ló gi á san a B-
sej tek má sod la gos éré se so rán a nyi rok cso mó ban se géd kez -
nek az af fi ni tá sé rés és izo tí pus vál tás so rán, szük sé ge sek a lu -
pu sos fe no tí pus ki a la ku lá sá hoz és fenn tar tá sá hoz egér ben.
Egy újabb köz le mény sze rint a lu pu sos be te gek vé ré ben
emel ke dett a Tfh-mar ker ICOS és CXCR5 mo le ku lá kat ma ga -
san exp resszá ló sej tek ará nya [32].

Fel tér ké pe zés re vár a CD8+ ci to to xi kus T-sej tek je lentôsé -
ge lu pus ban, a ko ráb bi ak ban le írás ra ke rült, hogy a ci to to xi -
kus ak ti vi tá suk csök kent [33]. Egy friss ta nul mány pe dig a
CD8+ T-sej tek hez kap csolt, rossz prog nó zist jelzô gé nek je -
lentôsé gét hang sú lyoz za SLE-ben és We ge ner-gra nu lo ma to -
sis ban [34]. Ne u rop szi chi át ri ai lu pus ban emel ke dett to váb bá
a mye lins pe ci fi kus CD8+ T-sej tek ará nya [35]. A CD8+ me mó -
ria T-sej tek ará nya a vi ze let ben is meg emel ke dik, ez pe dig
ar ra utal, hogy ezek a sej tek a gyul la dás he lyé re ván do rol -
nak, és in filt rál ják a ve sét [36].

B-sej tek mûkö dé sza va ra

A B-sej tek – a T-sej tek mel lett – az ad ap tív im mun rend szer
ré szét ké pe zik, alap vetô sze re pet töl te nek be nem csak az el -
le na nya gok ter me lé sé ben, de az an ti gén be mu ta tás ban is. A
B-sej tek dif fe ren ci á ló dá sa gá tolt lu pus ban, az ef fek tor- és a
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plaz ma sej tek dif fe ren ci á ló dá sa za vart szen ved. Lu pus ra jel -
lemzô a B-sejt lympho pe nia, ará nya i ban a na iv B-sej tek
(CD19+IgD+CD27-) job ban dep le tál tak, mint a me mó ria B-
sej tek (CD19+IgD-CD27+) [37]. A lu pus egyik fô jel lemzôje az
au to an ti test-kép zés, amely me gelôzi a be teg ség ma ni fesz tá -
ci ó ját. A B-sej tek a T-sej tek hez ha son ló an tú lak ti vál tak, emel -
ke dett a sti mu lá ci ó ra adott kal ci um jel amp li tú dó ja [38]. Csök -
kent a gát ló funk ci ó jú FcγRI IB exp resszi ó ja, amely azt jel zi
elôre, hogy a B-sejt je lát vi tel a kos ti mu lá ció szint jén is za vart
[39]. A B-sejt re cep tor je lát vi te li kasz kád mûkö dé sé ben fon -
tos sze re pet ját szó Lyn pro te in-ti ro zin ki náz szint je csök kent
lu pu sos be te gek B-sejt je i ben [40], amely ne ga tív re gu lá tor
sze re pet tölt be. 

Az au to re ak tív B-sej tek pro li fe rá ci ó ját és túl élé sét elôse -
gítô szo lú bi lis fak to rok, így a BLys (vagy BAFF) kon cent rá ci ó -
ja emel ke dik lu pus ban [41]. Ezt a mo le ku lát fôleg a dend ri ti -
kus sej tek szek re tál ják, és te rá pi ás cél za tú, tel je sen hu mán
mo nok lo ná lis el le na nya got is fej lesz tet tek el le ne, mely a
szo lú bi lis BLys-hez kötôdik, és meg aka dá lyoz za azt a re cep -
to rá hoz va ló kötôdés ben. Két 2/3 fáz isú mul ti cent ri kus, 52
he tes kettôs vak, pla ce bo kont rol lált ta nul mány [42, 43] sze -
rint a be li mu mab biz ton sá gos nak, ha tá sos nak és kor ti kosz te -
ro id-spó ro ló nak is bi zo nyult vi szony lag mér sé kel ten akt ív lu -
pu sos be te gek ben. A ha tás már nem volt ki mu tat ha tó 76 hét
után [44]. A be li mu mab ha té kony sá gát sú lyos ve se gyul la dá -
sos és köz pon ti ideg rend szert érintô SLE-s be te gek ben nem
vizs gál ták. Min de zek mel lett az ame ri kai gyógy szer ha tó ság,
a Fo od and Drug Ad mi nist ra ti on (FDA) 2011. már ci us 8-án
mér sé kel ten akt ív lu pus ke ze lé sé re jó vá hagy ta, elsôként 50
év után spe ci fi kus gyógy szer ként az SLE ke ze lé sé re (rész le te -
seb ben: http://www.fda.gov/Ad vi sory Com mit te es/Com -
mit te es Me e ting Ma te ri als/Drugs/Arth ri tisD rug sAd vi sory Com -
mit tee/ucm233578.htm, FDA Bri e fing In for ma ti on, Be li mu -
mab (BENLYS TA), for the No vem ber 16, 2010 Me e ting of the
Arth ri tis Ad vi sory Com mit tee). 

Egy má sik, a leg több B-sejt-al cso por tot dep le tá ló ki mé ra
el le na nyag, az an ti-CD20 ri tu xi mab is hasz ná la tos lu pus ban,
egy új, kettôs vak, fáz is 2/3 mul ti cent ri kus ta nul mány sze rint
azon ban nem volt szig ni fi káns kü lönb ség a pla ce bó val ke zelt
be te gek és a ri tu xi mab ha tá sa kö zött az elsôdle ges és má -
sod la gos vég pon tok nál [45]. Ko ráb bi ta nul má nyok alap ján vi -
szont a ri tu xi mab je lentôsen csök ken tet te a ne u ro ló gi ai tü ne -
te ket és bôrla e si ó kat SLE-ben [46, 47]. 

Dend ri ti kus sej tek (DC-k), mo nocy ták, 
és mak ro fá gok

Ez a sejt tí pus je lentôs sze re pet ját szik az an ti gén be mu ta tás -
ban, va la mint a sejt tör me lé kek el ta ka rí tá sá ban nuk le in sav-
ér zé kelô min tá zat fe lis merô re cep to ra in ke resz tül. A DC-k I-es
tí pu sú in ter fe ront (IFN-al fa) is ter mel nek, amely fon tos a ví -
ru sok el le ni vé de ke zés ben, szá mos im mun sejt, köz tük az NK-

sej tek ak ti vi tá sát is sza bá lyoz za [48], ugyan ak kor au to im mu -
ni tás hoz is ve zet het. SLE-ben sok I-es tí pu sú IFN-hez köt hetô
gén író dik át, ame lyek exp resszi ó já nak mér té ke a be teg ség
ak ti vi tá sá val kor re lál [49]. Az IFN-α el le ni te rá pia je len leg
kip ró bá lás alatt van mo nok lo ná lis el le na nyag for má já ban (si -
fa li mu mab), az I-es tí pu sú IFN-ek hez köt hetô gén szig na tú ra
pe dig ígé re tes SLE-bi o mar ker le het [50].

A DC-k egy al cso port ja, a mye lo id DC-k fe no tí pu sa meg -
vál to zik SLE-ben, így mo nocy ták ból gyors ab ban dif fe ren ci á -
lód nak DC-kké (csök ken a CD14- és nô a CD1a-exp resszió),
va la mint az éré si és a T-sejt-vá lasz hoz szük sé ges kos ti mu lá -
ci ós mo le ku lá kat (CD80, CD86 és MHC II) is na gyobb arány -
ban exp resszál ják [51]. Az SLE-s mo nocy ták a csök kent CD14
és MHC II mel lett fo ko zott mér ték ben ter mel nek TNFα-t. A
mo nocy ták ból dif fe ren ci á ló dott mDC-k pe dig na gyobb mér -
ték ben szek re tál ják az IL-8 gyul la dá sos ci to kint, mely nek szö -
vet ká ro sí tó sze re pe le het [52]. 

A má sik DC-al cso port, a plaz mo ci to id dend ri ti kus sej tek
(pDC-k) in filt rál ják a lu pu sos bôrla e si ó kat, va la mint IL-10-et
(ezt a ci to kint lu pus ban a B-sej tek is je lentôs menny iség ben
ter me lik [53]) és IL-6-ot ter mel nek, ame lyek kö zül az IL-10
a T-sej tek apop tó zi sát [54] (nem fe lelôs azon ban a már em -
lí tett MHP-ért), az IL-6 pe dig a plaz ma sej tek ter mi ná lis dif -
fe ren ci á ló dá sát se gí ti elô. Mel les leg a DC-k fa go ci tál ják a
sejt tör me lé ke ket, azon ban apop to ti kus sej te ket fa go ci tál va
to le ráns fe no tí pus ala kul ki, míg nek ro ti kus sej tek be ke be le -
zé se ese tén a DC-k ak ti vá lód nak. Egy DNS-kötô pro te in, a
high mo bi lity gro up box pro te in 1 (HMGB-1), ha nek ro ti kus
sej tekbôl sza ba dul fel, je lentôs mér ték ben ak ti vál ja a DC-ket
és a B-sej te ket is [55]. Ez a fe hér je a nek ro ti kus sej tek kro -
ma tin já ról lesz akad, az apop to ti kus sej te kén vi szont raj ta
ma rad. 

Újabb, egér mo del lek ben vég zett ku ta tá sok sze rint a DC-k
nem elsôsor ban a T-sej tek ak ti vá ci ó ját, ha nem fôleg azok ex -
pan zi ó ját se gí tik elô, je lentôs mér ték ben hoz zá já rul va a be -
teg ség prog resszi ó já hoz [56]. Leg újabb ku ta tá sok sze rint a
pDC-k ak ti vá ló dá sát a Toll-li ke re cep tor (TLR) 7 és 9 min tá zat -
fe lis merô re cep to ro kon (a TLR7 az en do gén RNS-t, a TLR9 pe -
dig az en do gén DNS-t is me ri fel) ke resz tü li ak ti vá ció okoz za,
egér mo del len vég zett kí sér le tek ben TLR7/9 kettôs in hi bi to -
ro kat al kal maz va az au to im mun bôrla e si ók je lentôs csök ke -
né sét si ke rült el ér ni [57]. A TLR7 és 9-en ke resz tü li ak ti vá ció
ront hat ja to váb bá a kor ti kosz te ro i dok ha té kony sá gát lu pu sos
be te ge ken és lu pu sos ege re ken vég zett vizs gá la tok sze rint
[58]. Ezek alap ján a TLR7 és 9-en ke resz tü li je lát vi te li út vo-
nalak te rá pi ás be fo lyá so lá sa a késôbbi ek ben ha té kony fegy -
ver le het a lu pus te rá pi á já ban. 

A dend ri ti kus sej tek mel lett a mo nocy ták/mak ro fá gok is a
ve le szü le tett im mun rend szer fa go ci tá i hoz tar toz nak és SLE-ben
funk ci ó juk za vart szen ved: ka pa ci tá suk csök kent az apop to ti kus
sejt tör me lé kek és im mun komp le xek el ta ka rí tá sá ra (ez nem csak
a mak ro fá gok ra, ha nem a gra nu locy ták ra is jel lemzô) [59]. Ha
az apop to ti kus sejt tör me lé kek el ta ka rí tá sa nem zaj lik meg fe -
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lelôen, a sejt ma rad vá nyok má sod la gos nek ró zi sa kö vet ke zik
be, amely im mun vá laszt in dít hat el. Eb ben az elôbb rész le te -
zett dend ri ti kus sej tek mel lett a mak ro fá gok nak is ki emel kedô
sze re pük van [60]. A má sod la gos nek ró zi son áte sett sejt ma rad -
vá nyok fa go ci tó zi sa SLE-ben au to an ti test-függô, és a be ke be le -
zé sük után gyul la dá sos ci to ki nek (pl. az IL-1αβ) szek ré ci ó ját in -
dít ja el.

Na tu ral kil ler (NK-) sej tek

Az NK-sej tek a ve le szü le tett im mun rend szer ré szei, fon to sak
a meg fe lelô ci to to xi kus vá lasz ki a la kí tá sá ban, fôleg da ga nat-
és fertôzött sej tek el len. Új ab ban az NK-sej tek hoz zá já ru lá sa
is fel me rült a lu pus pa to ge ne zi sé ben, egy új ta nul mány sze -
rint a lu pu sos be te gek ben az ab szo lút NK-sejt-szám csök kent,
vi szont a CD3-CD56”bright” és a CD3-CD56”dim” sej tek ará -
nya nem vál to zott meg [60]. Ha son ló an a T- és B-sej tek hez,
va la mint a DC-khez, az NK-sej tek fe no tí pu sa is meg vál to zik
lu pus ban. Több CD69 mo le ku lát, va la mint NKG2A-t exp -
resszál nak, ez zel szem ben a ci to to xi ci tást gát ló re cep tor
(KIR), a CD8 al fa-lán ca, va la mint a CD16 mar ke re ket csök kent

szin ten mu tat ták ki. Funk ci o ná li san csök kent ci to to xi ci tás és
nor má lis el le na nyag függô ci to to xi ci tás, va la mint emel ke dett
IFN-γ-ter me lés volt jel lemzô rá juk. Az ak ti vált NK-sej tek a ve -
sét is in filt rál ják lu pus ra fo gé kony ege rek ben, ez azon ban to -
váb bi hu mán vizs gá la to kat igé nyel [62].

A komp le ment rend szer mûkö dé sza va rai

A komp le ment fak to rok ról is mert, hogy fon tos sze re pet ját -
sza nak a sejt tör me lék el ta ka rí tá sá ban azál tal, hogy op szo nin -
ként mûköd nek, ak ti vál va ez zel a mak ro fá go kat és a dend ri -
ti kus sej te ket. A komp le ment fak to rok ak ti vi tá sa mind elô-
nyös, mind hát rá nyos le het lu pus ban [63]. A haj la mo sí tó gé -
nek kö zött em lí tés re ke rült az izo lált C1q-de fi ci en tia, mint fô
ri zi kó té nyezô, de to váb bi komp lo ment kom po nen sek hi á nya
is haj la mo sít hat (C1r, C1s, C4, C2). A C1q a klasszi kus út egyik
fô kom po nen se, me lyet az éret len dend ri ti kus sej tek ter mel -
nek, fenn tart va ez zel az im mun to le ran ci át. A dend ri ti kus sej -
tek éré sük so rán egy re ke ve sebb C1q-t ter mel nek, ez is hoz -
zá já rul hat lu pus ban a C1q-de fi ci en ti á hoz [64].

Egy má sik komp le ment kom po nensrôl, a C3-ról ki de rült
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1. áb ra
Az SLE mo le ku lá ris im mun pa to ge ne zi sé nek se ma ti kus össze fog la lá sa. Fel tün tet tük a fô sej tes ele me ket, ame lyek kulcs sze re-pet játsz -
hat nak az SLE ki a la ku lá sá ban. Egy re in kább elôtér be ke rül nek a dend ri ti kus sej tek, ame lyek ci to kin je ik (IL-6, IL-10 és IFN-γ) ré vén a
B-sej tek, T-sej tek és NK-sej tek dif fe ren ci á ló dá sát sza bá lyoz zák. Áb rá zol tuk a cel lu lá ris sze replôkben meg vál to zott je lát vi te li ese mé -
nye ket (ki eme lendô az MHP- és az mTOR-ak ti vá ció, va la mint a CD3 zé ta-lán cá nak csök kent exp resszi ó ja T-sej tek ben, nem el ha nya -
gol va az IL-17 fo ko zott szek ré ci ó ját, a fo ko zott B-sejt-ak ti vá ciót, az NK-sej tek meg nö ve ke dett IFN-γ-szek ré ci ó ját)



to váb bá, hogy lu pu sos egér mo dell ben kü lön bözô nuk le á ris
au to an ti gé nek hez va ló kötôdé se a be teg ség prog resszi ó já val
kor re lál [65]. 

A komp le ment re cep to rok (CR1/CD35 és CR2/CD21) je -
len lé te B-sej te ken, il let ve eryth rocy tá kon fon tos az im mun -
komp le xek el ta ka rí tá sá ban [66-68], ezek kö zül SLE-ben
mind két re cep tor exp resszi ós szint je csök ken, fel te hetôleg a
me mó ria kom part ment za va ra és a plaz mab lasz tok ma gas
ará nya mi att [69]. 

Kö vet kez te té sek

Az SLE mul ti fak to ri á lis be teg ség, amely nek spe ci fi kus te rá pi -
á ja a mai na pig nem me gol dott. Az elôbbi ek ben be mu ta tott
mo le ku lá ris össze füg gé sek kö zül sok már te rá pi ás cél zás
alatt, il let ve kip ró bá lás alatt van (ra pamy cin). Leg in kább a T-
és a B-sej tek ben be kö vet kezô je lát vi te li za va rok áll tak in ten -
zív ku ta tá sok alatt, azo no sít va szá mos je lát vi te li té nyezôt a
pa to ge ne zis le het sé ges oka ként, töb bek kö zött a NO ha tá sá -
ra be kö vet kezô MHP-t és az mTOR fo ko zott ak ti vá ci ó ját T-sej -
tek ben. A fen ti ek ben is mer te tett aber ráns T-sejt fe no tí pust
pe dig sok más mel lett a Rab4 ove rexp resszi ó ja ala kít ja ki, a
CD3 zé ta-lánc fo ko zott re cir ku lá ci ó já val. 

Az SLE pa to ge ne zi sé nek fôbb cel lu lá ris és mo le ku lá ris
sze replôit az 1. áb rán je le ní tet tük meg se ma ti ku san. Az el kö -
vet kezô évek ben va ló színûleg újabb mo le ku lacél pon to kat
azo no sí ta nak és pró bál nak ki, fel te hetôen nem csak im mun -
kom pe tens sej tek ben.
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A szisz té más scle ro sis (SSc) kró ni kus, au to im mun kötôszö ve -
ti be teg ség, amely ben a nôk ki lenc szer gyak rab ban érin tet -
tek, mint a fér fi ak. Jel leg ze te sen a har ma dik vagy ne gye dik
év ti zed ben di ag nosz ti zál juk a be teg sé get, ami kor ra a be te -
gek döntô há nya da már elôzôleg vál lalt gyer me ket. Ugyan -
ak kor a nôbe te gek csak nem fe lé ben már 40 éves ko ruk elôtt
is fel lel hetô va la mi lyen scle ro der má hoz asszo ci ált tü net,
amely leggyak rab ban Ray na ud-szind ró ma ké pé ben je lent ke -
zik. A té ma to váb bi je lentôsé gét az ad ja, hogy nap ja ink ban a
késôbbi élet kor ra ki to ló dott gyer mek váll alás mi att egy re
több olyan eset tel ta lál ko zunk, ami kor már a ter hes ség kez -
de te kor is ma ni feszt be teg ség van je len [1–3].

Ko ráb ban hosszú ide ig el fo ga dott gya kor lat volt, hogy az
SSc – csa kúgy, mint a töb bi szisz té más au to im mun meg be te -
ge dés – ter hes ség váll alás kont ra in di ká ci ó ját ké pe zi a ma gas
anyai ha lá lo zás és rossz mag za ti ki lá tá sok mi att. Ezek gyak -
ran ve zet tek a ter hes ség idô elôtti be fe je zé sé hez is [4]. A ré -
gi el ve ket egy-egy eset ta nul mány ra ala poz ták, és bár mind -
össze egyet len pros pek tív ta nul mány je lent meg e té má ban,
az el múlt év ti zed ben szá mos ret ros pek tív ada tunk gyûlt
össze. Ezek elem zé se kap csán ki de rült, hogy bár a ko ra szü lés
koc ká za ta és a ter mi nus ra szü le tett ala csony sú lyú új szü löt -

tek elôfor du lá sa gya ko ribb az SSc-s be te gek kö ré ben, még is
gon dos ter ve zés sel, szo ros mo ni to ro zá lás sal és meg fe lelô te -
rá pi ás stra té gia al kal ma zá sá val a nôgyó gyász és a re u ma to -
ló gus/im mu no ló gus együttmûkö dé sé vel el ér hetô, hogy a
be teg biz ton sá go san hord ja ki a ter hes sé get, csök kent ve az
anyai és a mag za ti koc ká za tot egya ránt [3, 5-6].

Eb ben az össze fog la ló ban a ter hes ség és SSc össze füg gé -
se it, kli ni kai és im mu no ló gi ai as pek tu sa it te kint jük át.

In fer ti li tás, spon tán ve té lés

A fer ti li tás meg íté lé sé ben az egyes ta nul má nyok ered mé -
nyei je lentôsen el tér nek. A Ste en és Meds ger ál tal pub li kált
pros pek tív ta nul mány ban [3] in fer ti li tást ele nyészô eset ben
fi gyel tek meg; Gi or da no és Va len ti ni ered mé nyei szin tén ar -
ra en ged nek kö vet kez tet ni, hogy a be teg ség nem be fo lyá sol -
ta a fer ti li tást [7]. Ugyan ak kor Sil man és mtsai a spon tán ve -
té lé sek és az in fer ti li tás in ci den ci á já nak nö ve ke dé sérôl szá -
mol tak be már a scle ro der ma tü ne te i nek je lent ke zé se elôtti
idôszak ban is [8-9]. Ste en és mtsai azon ban hang sú lyoz zák,
hogy az SSc-s nôbe te gek ese té ben is ugya no lyan di ag nosz ti -
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m Ter hes ség szisz té más scle ro sis ban

NÉ METH ÁG NES, HOR VÁTH ÁG NES, SZE KA NECZ ZOL TÁN, SZÛCS GAB RI EL LA, SZA MO SI SZIL VIA

Deb re ce ni Egye tem Or vos- és Egész ség tu do má nyi Cent rum, Bel gyó gyá sza ti In té zet, Re u ma to ló gi ai Tan szék

A szisz té más scle ro si sos be te gek kö ré ben vál lalt ter hes sé gek ki me ne te le az utób bi évek iro dal mi ada tai alap ján ked vezô.
A ter hes ség váll alás ak kor ajánl ha tó, ha a be teg ség leg alább fél évig nyu ga lom ban van. Ugyan ak kor sú lyos szer vi érin tett -
ség vagy pul mo na lis hyper to nia je len lé te, a ko rai, gyor san prog re di á ló dif fúz cu tan for ma ese tén mind anyai, mind pe dig
mag za ti ol dal ról nagy ri zi kó jú nak te kint hetô a ter hes ség, így nem ja va sol ha tó e be te gek szá má ra. A scle ro der más ter he -
sek gon do zá sa szo ros mo ni to ro zás sal, or vo si csa pat mun ka ered mé nye ként kell, hogy meg va ló sul jon. 

Kulcs sza vak: szisz té más scle ro sis, ter hes ség, komp li ká ció, or vo si csa pat mun ka

Preg nancy in syste mic scle ro sis. Preg nancy in wo men di ag no sed with syste mic scle ro sis has ge ne rally fa vo u rab le out co -
me ac cor ding to most re cent stu di es. Wo men with syste mic scle ro sis who wish to be co me preg nant sho uld achi e ve a low
di se a se ac ti vity at le ast for a six months pe ri od be fo re con cep ti on. Se ve re or gan in vol ve ment, early dif fu se syste mic scle -
ro sis with ra pid on set and pul mo nary hyper ten si on ought to dis co u ra ge pa ti ents from preg nancy, as the se si tu a ti ons are
at high risk of comp li ca ti ons for both mot her and fe tus du ring preg nancy. Re gu lar fol low-up of preg nant scle ro der ma pa -
ti ents by a me di cal te am is ne ces sary to cont rol di se a se ac ti vity and avo id pos sib le comp li ca ti ons.

Key words: syste mic scle ro sis, comp li ca ti on, preg nancy, me di cal te am work



kus al go rit must kell hasz nál ni az in fer ti li tás oká nak fel de rí té -
sé re, mint a nem scle ro der más nôk ese té ben, va la mint a fér -
fi part ner ki vizs gá lá sa is ugya no lyan fon tos, hi szen az in fer ti -
li tás elôfor du lá sa ma gas a fér fi ak és nôk kö ré ben egya ránt.
Ki mu tat ták to váb bá, hogy a ko rai abor tusz ará nya scle ro der -
más be te gek ben 14-15%, ami nem sok kal tér el az át lag po -
pu lá ci ó ban elôfor du ló 10%-tól. A késôi ve té lé sek rit káb bak,
és leg in kább sú lyos dif fúz cu tan SSc-ben (dcSSc) szen vedôk-
ben kö vet kez nek be [10].

A be teg ség be fo lyá sa a ter hes ség re

A már ma ni feszt SSc-ben szen vedô nôbe te gek nél a ter hes ség
le fo lyá sa az ed dig pub li kált ki sebb be teg szá mú ta nul má nyok
és eset is mer te té sek alap ján ál ta lá ban komp li ká ci ó men tes
volt. A ko ra szü lé sek elôfor du lá si ará nyát 8–40% kö zé te szik,
amely leg in kább a 34. gesz tá ci ós hét ben, il let ve az után for -
dul elô. A ter mi nus ra szü le tett kis sú lyú új szü löt tek vi lág ra jö -
ve te le pe dig nagy szó rást mu tat, 0–50% kö zé esik [5, 10-11].

A sú lyos bel szer vi tü ne tek, pl. sú lyos car di om yo pat hia (EF
<30%), elôre ha la dott rest rik tív tüdôbe teg ség (for szí ro zott vi -
tál ka pa ci tás <50%), ve se elég te len ség, ko rai dcSSc, sú lyos
pul mo na lis ar té ri ás hyper ten sio (PAH) fen nál lá sa ese tén
azon ban mind az anyai, mind a mag za ti koc ká zat meg sok -
szo ro zó dik, így ilyen ese tek ben a ter hes ség váll alás nem ja -
va sol ha tó [12]. A ter ve zett fo gam zást me gelôzô 6 hó nap ban
ész lelt beszûkült ve se funk ció vagy nem meg fe lelôen kont rol -
lált hyper ten sio ese tén na gyobb a koc ká za ta a hyper to nia és
ter hes sé gi pra e ec lamp sia ki a la ku lá sá nak. Egy 504 scle ro der -
más ter hest ma gá ban fog la ló ame ri kai adat bá zis alap ján a
hyper ten siv komp li ká ci ók meg je le né se 22,9%-os volt, ami
négy szer na gyobb ri zi kót je len tett az át lag po pu lá ci ó hoz ké -
pest. Ha son ló arány ban fi gyel ték meg az int ra u te rin re tar dá -
ció elôfor du lá sát a be teg anyag ban [13]. 

A ter hes ség be fo lyá sa a be teg ség re

A ter hes ség so rán anyai részrôl szá mol ni kell a gast ro o e so-
pha ge a lis ref lux sú lyos bo dá sá val, de a leg sú lyo sabb komp li -
ká ci ót a scle ro der ma re na lis krí zis fel lé pé se, va la mint a PAH
sú lyos bo dá sa je len ti. A re na lis krí zis tü ne tei könnyen össze -
té veszt hetôk HELLP-szind ró má val vagy pra e ec lamp si á val,
azon ban az utób bi két kór kép ese té ben a szü lést kö vetôen a
tü ne tek megszûnnek, míg re na lis krí zis nél a hyper to nia és a
ve se funk ció beszûkü lé se to vább ra is fenn áll [14]. Ta ra bo rel li
és mtsai 316 SSc-s be te get kö vet tek 2001–2008 kö zött. Kö -
zü lük 7 be teg ben [3 li mi tált cu tan SSc (lcSSc), 4 dcSSc] ösz-
sze sen 10 ter hes ség kö vet ke zett be. A ter hes ség so rán a be -
te gek 77%-a szá molt be a Ray na ud-szind ró más tü ne tek ja -
vu lá sá ról, amely a má so dik tri mesz ter ben meg nö ve ke dett
perc tér fo gat tal ma gya ráz ha tó. Egy be teg ben a mó do sí tott

Rod nan skin sco re (mRSS) szig ni fi káns ja vu lá sa (>30%) kö -
vet ke zett be, ugyan ak kor két eset ben a szü lést kö vetôen je -
lentôsen emel ke dett a mRSS pont szá ma. Egyéb szimp tó más
ese tek kö zül a pal pi tá ció, dyspnoe fo ko zó dá sa, szék re ke dés,
gast ro o e sop ha ge a lis ref lux ér de mel em lí tést, ame lyek sor -
rend ben 44%-ban, 55%-ban, 44%-ban, il let ve 100%-ban
vol tak je len a ter he sek ben, azon ban mind egyik tü net re ver -
zí bi lis nek bi zo nyult a szü lést kö vetôen. A szerzôk így eze ket
a tü ne te ket nagy részt a ter hes ség hez asszo ci ált fi zi o ló gi ás el -
té ré sek nek vé le mé nyez ték. Az ízü le ti és izo mé rin tett ség
nem vál to zott a gesz tá ci ós idôszak ban a vizs gált po pu lá ci ó -
ban [15]. 

A mag za ti el té ré sek kö zül a pra e ec lamp sia vagy ko ra szü -
lés mi at ti int ra u te rin re tar dá ció a leggya ko ribb. Ezek hát te ré -
ben elsôsor ban az ob li te ra tív vas cu lo pat hia áll, rész ben pe dig
an ti fosz fo li pid an ti tes tek je len lé té vel ma gya ráz ha tók. A pla -
cen ta fejlôdé se so rán az an gi o ge ne sis és a meg fe lelô vas cu -
la ris re mo de ling alap vetô a ter hes ség ki me ne te le szem pont -
já ból. Man nes chi és mtsai 3 SSc-s ter hes és 4 egész sé ges
kont roll ter hes pla cen tá já nak szö vet ta ni vizs gá la tát vé gez ték
el. En nek so rán a be te gek pla cen tá já ban de ci du a lis vas cu lo -
pat hi á ra jel lemzô el té ré sek, pla cen ta ris in fark tu sok és vil lo -
sus hypop la sia volt lát ha tó. A vas cu lo pat hia mel lett sú lyos
fib ro ti cus el té ré se ket, dif fúz pe ri vas cu la ris és de ci du a lis stro -
ma lis fib ro sist és a de ci du a lis erek ki ter jedt fib ri no id de po zí -
ci ó ját fi gyel ték meg [16].

Van Wyk ve zet te hol land mun ka cso port 103 scle ro der más
és ugya nennyi kont roll be te gen vég zett ret ros pek tív fel mé -
ré se alap ján a ter hes ség alatt lét re jött hyper ten siv komp li ká -
ció és az int ra u te rin re tar dá ció szig ni fi kán san gya ko ribb volt
azok nál a ter he sek nél, akik nél a késôbbi ek ben scle ro der ma
ala kult ki [17]. En nek ma gya rá za tá ul szol gál az a meg fi gye -
lés, hogy a pla cen ta in suf fi ci ens mûkö dé se mi att megnô a
foe ta lis sej tek át ván dor lá sa az anyai ke rin gés be. Azok nál a
ter he sek nél, akik nél késôbb SSc ala kult ki, a ter hes nô és a
fo e tus HLA II-es an ti gén je i nek kom pa ti bi li tá sa gya ko ribb volt,
le hetôvé té ve ily mó don a fo e ta lis sej tek év ti ze de kig tör ténô
per zisz tá lá sát az anyai ke rin gés ben. A mik ro ki me riz mus nak
te hát min den kép pen sze re pet tu laj do ní ta nak a be teg ség pa -
to ge ne zi sé ben [18-19].

Ke ze lés és gon do zá si te endôk 
a ter hes ség so rán, majd a lak tá ció 
idôsza ká ban

A ter ve zett fo gam zás elôtt min den be teg ese tén ál ta lá nos ál -
la pot fel mé rést kell vé gez ni, ezek alap ján meg kell ha tá roz ni
a be teg ri zi kó ját, és ke ze lé si ter vet kell fel ál lí ta ni. Ál ta lá nos -
ság ban a scle ro der más ter he sek ri zi kó ja nem mu tat ko zik
szig ni fi kán san ma ga sabb nak, azon ban a ra pi dan prog re di á ló
dcSSc-s be te gek ese té ben jó val na gyobb az esély a komp li -

ÖSSZEFOGLALÓ REFERÁTUM / REVIEW ARTICLE

14

Terhesség szisztém
ás sclerosisban



ká ci ók ki a la ku lá sá ra. A ter hes ség ki me ne te lét be fo lyá so ló ri -
zi kó té nyezôket az 1. táb lá zat tar tal maz za.

Amennyi ben a be teg ség ak ti vi tá sá ra jel lemzô tü ne tek
vagy szer vi el té ré sek van nak je len, a ter hes ség váll alás elôtt
leg alább 3–6 hó nap pal vissza kell szo rí ta ni az ak ti vi tást, a le -
het sé ges ma xi má lis kont rollt kell biz to sí ta ni a szer vi komp li -
ká ci ó kat il letôen is. Azok nak a gyógy sze rek nek az adá sát,
ame lyek nem kont ra in di kál tak a ter hes ség so rán, foly tat ni
kell, hogy a be teg ség fel lán go lá sát el ke rül jük [20]. A chlo ro -
qu in és hydroxych lo ro qu in szok vá nyos dó zi sú al kal ma zá sa
mel lett nem volt ma ga sabb a szü le té si rend el len es sé gek elô-
for du lá sa, és a gyer me kek kö ve té se so rán sem fi gyel tek meg
lá tás- vagy hal lásp rob lé má kat [21]. A nagy dó zi sú int ra vé nás
im mung lo bu lin (IVIG), bár je lentôs rész ben át jut a pla cen tán,
biz ton sá go san al kal maz ha tó bôr- és ízü le ti ma ni fesz tá ci ók
ese tén SSc-s ter he sek ben [22]. A cyclop hosp ha mid adá sa
kont ra in di kált ter hes ség ben. Met hot re xat adá sa ter hes ség -
ben a te ra to gén ha tás mi att ki fe je zet ten el len ja vallt. A ter ve -
zett ter hes ség elôtt leg alább há rom hó nap pal el kell hagy ni
a szert, il let ve szop ta tás alatt sem szed hetô. Szte ro id adá sa
nem kont ra in di kált, amennyi ben er re a be teg ség ak ti vi tá sa
mi att rá kény sze rü lünk, a le hetô leg ki sebb ha té kony dó zis ban
kell al kal maz ni. Ugyan ak kor e te rá pia mel lett a ter hes sé gi di -
a be tes és hyper to nia ri zi kó ja fo ko zott, mag za ti részrôl a kis
sú lyú új szü löt tek vi lág ra jö ve te le gya ko ribb. A szup por tív sze -
rek kö zül leggyak rab ban a H2-re cep tor-blok ko ló és pro ton -
pum pa gát ló sze rek adá sá ra kény sze rü lünk a ref lux sú lyos bo -
dá sa mi att. Mul ti cent ri kus, pros pek tív, kont rol lált vizs gá la tok
ered mé nyei alap ján ezek nek a sze rek nek nincs ma jor te ra to -
gén ha tá sa. Fel tét le nül ki kell emel ni a scle ro der ma re na lis
krí zis te rá pi á já nak kér dé sét. Rend ha gyó mó don a vér nyo más
csök ken té sé re itt azon na li és ag resszív ACE-gát ló ke ze lést
kell be ve zet ni an nak el len ére, hogy ez a nem scle ro der más
ter he sek ben kont ra in di kált, kü lö nö sen a har ma dik tri mesz -
ter ben a mag za ti ve semûkö dést ne ga tí van be fo lyá so ló ha tá -
sa mi att [20].

A gon do zást il letôen az ala csony ri zi kó jú be te gek ese tén
is szük sé ges 3 ha von ta re u ma to ló gi ai kont roll vizs gá lat, míg
a ma gas ri zi kó jú be te gek nél egy jól szer ve zett, ilyen be te gek
gon do zá sá ban jár tas nôgyó gyá sza ti-re u ma to ló gi ai te am

mun ká ja szük sé ges. A ter hes ség elôre ha lad tá val gya ko ribb
vi zi tek szük sé ge sek, az utol só tri mesz ter ben he ti el lenôrzés
ja va solt az anyai és mag za ti mo ni to ro zás kor rekt meg va ló sí -
tá sa ér de ké ben. A ko rai szûrôvizs gá la tok alap ja a rend sze res
vér nyo más mé rés és vi ze let vizs gá lat. 

Ha azon ban min den erôfe szí té sünk el len ére a scle ro der -
más ter hes be teg nél ra pid prog resszió jön lét re a bôr- vagy
egyéb szer vi érin tett sé get il letôen, ak kor a be töl tött gesz tá ci -
ós he te ket fi gye lem be vé ve kell a dön tést meg hoz ni a ter hes -
ség to váb bi sor sát il letôen. Az elsô tri mesz ter ben így a ter hes -
ség ko rai be fe je zé sét kell elônyben ré sze sí te ni, hogy te ret ad -
has sunk az ag resszív ke ze lés szá má ra. A har ma dik tri mesz ter -
ben az in du kált ko ra szü lést kö vetô azon na li ag resszív te rá pia
je lent he ti a leg jobb meg ol dást. A ter hes ség má so dik har ma dá -
ban van a leg ne he zebb dol gunk; ilyen kor az en ged élye zett
sze rek kel tör ténô tü ne ti ke ze lést kell min dad dig foly tat ni,
amíg a ko ra szü lés le hetôvé nem vá lik. Min den eset re a vár ha -
tó elônyök és a ri zi kó mér le ge lé sét és is mer te té sét kö vetôen
a dön tés az anya ke zé ben kell, hogy le gyen.

Kö szö net nyil vá ní tás

Ez a mun ka a Ma gyar Re u ma to ló gu sok Egye sü le te ál tal
meghir de tett tu do má nyos pá lyá zat tá mo ga tá sá val jött lét re
(dr. Sza mo si Szil via).
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1. táb lá zat. Ma gas ri zi kó jú ter hes sé get oko zó té nyezôk 
szisz té más scle ro sis ban

Ko ráb bi po zi tív ter hes sé gi anam né zis, szövôdmény
Ve se é rin tett ség
Szí vé rin tett ség
Pul mo na lis ar té ri ás hyper ten sio (PAH)
Rest rik tív tüdôbe teg ség
Akt ív gyul la dás bár mely szerv ben
Tár su ló an ti fosz fo li pid an ti test po zi ti vi tás
An ti nuk le á ris an ti test po zi ti vi tás (SS-A, SS-B)
In vit ro fer ti li zá ció (IVF)/iker ter hes ség
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Terhesség szisztém
ás sclerosisban

Immunológiai szótár

B Az al ter na tív komp le men tak ti vá lás kom po nen se (B-fak -
tor).

B-1 lymphocy ta A B-lymphocy ták szub po pu lá ci ó ja; ezek a
sej tek az egyed fejlôdés so rán ko rán je len nek meg, gyer mek -
kor ban a legfôbb B-sejt tí pust kép vi se lik, majd idôvel a ha -
gyo má nyos B-sej tek vált ják fel ôket. Két cso port juk van: a B-
1a sej tek, ame lyek fel szí nén CD5 mo le ku lák ta lál ha tók; és a
B-1b sej tek, ame lyek re ez nem jel lemzô. A CD5+ B-1 sej tek
au to im mun be teg sé gek ben je lentôsek, mert au to an ti tes tek
ter me lé sé re ké pe sek. Kró ni kus lymphocy tás le u ka e mi ában a
ne op lasz ti kus B-sej tek leggya ko ribb for má ja.

B-fak tor (C3-pro ak ti vá tor)   A komp le men tak ti vá lás al ter na tív
út já nak kom po nen se. C3b-vel va ló komp lex kép zés után a D-
faktor le ha sít ja, így jön lét re az al ter na tív C3-kon ver táz
(C3bBb). Ezál tal a C3b, amely akár a klasszi kus, akár az al ter -
na tív komp le men tak ti vá lá si úton jött lét re, az al ter na tív út le -
fo lyá sát és po zi tív fe ed bac ket fo ko zó me cha niz must kez de -
mé nyez het.

B-lymphocy ta (B-sejt; a két el ne ve zés azo nos je len tésû)   A
csont velôben levô pre kur zor ból szár ma zó lymphocy ta, amely
kü lön bö zik a thymus ban fejlôdô T-lymphocy ták tól. A B-lym-
phocy ták a hu mo rá lis im mu ni tás köz ve títôi; an ti géns ti mu lus
ha tá sá ra an ti testter melô plaz ma sej tek ké és me mó ria-B-sej -
tek ké (lásd im mu no ló gi ai me mó ria) dif fe ren ci á lód nak. Thy-

mus de pen dens an ti gé nek ese tén eh hez a fo lya mat hoz a T-
lymphocy ták ko o pe rá ci ó já ra van szük ség (v. ö. thymu sin de -
pen dens an ti gén). Ma da rak ban a B-lymphocy ták éré sét a
bur sa Fab ri cii ha tá roz za meg.

B-lymphocy ta re cep tor (B-lymphocy ta an ti gén re cep tor, B-
sejt re cep tor)   A memb rán-im mung lo bu lin (mIg) ki fe je zés
szi no nim ja; a B-lymphocy táknak a memb rán ban levô, an ti -
gén fe lis merô egy sé ge.

B-lymphocy ta-re per to ár Az im mun rend szer ál tal ter mel -
hetô le het sé ges VH-ré gió/VL-ré gió kom bi ná ci ók (vagy is an ti -
gén kötô he lyek) összes sé ge. Ez sok kal na gyobb szám, mint
azok nak a kü lön fé le B-lymphocy ta re cep to rok nak a szá ma,
ame lyek egy adott sze mély B-sejt je in egy adott idôben meg -
ta lál ha tók.

B/B rat Bel te nyész tett pat kány törzs, amely ben a Lan ger -
hans-szi get sejt je i nek gyul la dá sát kö vetô spon tán au to im -
mun di a be tes elôfor du lá si ará nya igen ma gas, és az in zu lin -
ter melô β-sej tek sze lek tív pusz tu lá sa fi gyel hetô meg.

bak te ri o lí zis A bak té ri u mok el pusz tí tá sa a sejt rup tu rá ja ál -
tal, amely nek kö vet kez té ben a sejt tar ta lom ki sza ba dul. A
memb rán ká ro sí tó komp lex bak te ri o li ti kus ha tá sú. Pha gocy to -
sist és a pha gocy tán be lü li sej tölô mûkö dést kö vetôen a pha -
gocy ta emésztôen zi mei a bak té ri u mok lí zi sét okoz zák.



17

Im
m

un
ol

óg
ia

i 
Sz

em
le

/
Im

m
un

ol
og

y 
Q

ua
rt

er
ly

 •
20

12
. 

IV
. 

év
fo

ly
am

, 
1.

 s
zá

m
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Lé zer ke ze lés ha tá sa a ci to szol fe hér jék ki fe jezôdé sé re 
os te o arth ri ti ses syno vi um ban

BA RA BÁS KLÁ RA1, 3, ZE IT LER ZSU ZSAN NA2, BA KOS JÓ ZSEF2, BÁL INT GÉ ZA3, PET HES ÁKOS4, NAGY ER ZSÉ BET4, LA KA TOS TA MÁS4, BÖ RÖCZ IST VÁN5, 
KÉ KE SI AD RI EN NA KA TA LIN6, 7, TA NOS ER VIN8, HOR VÁTH JÓ ZSEF9, SZE KA NECZ ZOL TÁN10

1Bu da vá ri Ön kor mány zat Szak ren delô, Re u ma to ló gia, Bu da pest
2Or szá gos „Fré dé ric Jo li ot-Cu rie” Su gár bi o ló gi ai és Su gá re gész sé gü gyi Ku ta tó In té zet, Bu da pest
3Or szá gos Re u ma to ló gi ai és Fi zi o te rá pi ás In té zet, Bu da pest
4Bu dai Ir gal mas ren di Kór ház, Bu da pest
5Ál la mi Egész ség ügyi Köz pont, Bu da pest
6Eöt vös Lo ránd Tu do má nye gye tem, Bi o ló gi ai In té zet, Pro te o mi kai La bo ra tó ri um, Bu da pest
7Eöt vös Lo ránd Tu do má nye gye tem, Élet ta ni és Ne u ro bi o ló gi ai Tan szék, Bu da pest
8La se u ro pa Kft., Bu da pest
9Szent And rás Re u ma kór ház Kht., Hév íz

10Deb re ce ni Egye tem Or vos- és Egész ség tu do má nyi Cent rum, Re u ma to ló gi ai Tan szék, Deb re cen

CÉL KITÛZÉS: A kis tel je sít ményû lágy lé zer su gár (soft-la ser) te rá pi át (low le vel la ser the rapy, LLLT) kö zel 30 éve al kal maz -
zák – nem in va zív ke ze lés ként – a moz gásszer vi meg be te ge dé sek ke ze lé sé ben. Ko ráb bi vizs gá la ta ink ban ki mu tat tuk, hogy
a rhe u ma to id arth ri ti ses (RA) syno vi um fe hér je exp resszi ó ja be fo lyá sol ha tó a szö vet ex vi vo lé zer be su gár zá sá val, va la mint
hogy mely fe hér jék exp resszi ó já ra van ha tás sal. Je len mun kánk cél ja an nak vizs gá la ta volt, hogy a fe hér je exp resszió mi -
ként ala kul az os te o arth ri ti ses (OA) syno vi um ban, és mely fe hér jék exp resszi ó ja vál to zik a lé zer be su gár zás ha tá sá ra. BE -
TE GEK ÉS MÓD SZE REK: Hat OA-s, az ACR klasszi fi ká ci ós kri té ri u mok nak meg fe lelô tér darth ro si sos be teg tér dí zü le ti mûtét je
so rán el tá vo lí tott syno vi a lis memb rán min tá ját kö ze li inf ra vö rös tar to mány ban mûködô dió da lé zer rel (25 J/cm2) su ga raz -
tuk be. A di ó da lé zer és a dó zis meg vá lasz tá sá nál a kli ni kai gya kor lat ban hasz nált per cu tan lé zer ke ze lést igye kez tünk szi -
mu lál ni. Az egyes ke zelt min ták hoz ugyan azon be teg ugyan azon al ka lom mal vett syno vi a lis memb rán min tái szol gál tak
kont roll ként. A syno vi a lis memb rá nok fe hér jé i nek el vá lasz tá sa két di men zi ós po li ak ri la mid gél elekt ro fo ré zis sel (2D PA GE)
tör tént, majd a szig ni fi káns el té rést mu ta tó fe hér jék azo no sí tá sát tö megs pekt ro met ri ás ana lí zis se gít sé gé vel vé gez tük.
ERED MÉ NYEK: A lé zer be su gár zás ha tá sá ra meg vál to zott exp resszi ót mu ta tó fe hér jék kö zül ti zen egyet si ke rült azo no sí ta ni.
Há rom be teg szö vet min tá já ban a mi to kond ri á lis hôsokk fe hér je (1 tí pus, 60 kD) fo ko zó dott szig ni fi kán san (p <0,05). A töb -
bi fe hér je [cal pa in (1. kis al egy ség), tu bu lin-α és -β2, vi men tin va ri áns 3, an ne xin 1, an ne xin V, co fi lin 1, trans ge lin, VI tí -
pu sú kol la gén] exp resszi ó ja szig ni fi kán san csök kent (p <0,05). KÖ VET KEZ TE TÉ SEK: Az os te o arth ri ti ses be te gek syno vi a lis
memb rán já nak dió da lé zer rel tör tént egy sze ri be su gár zás ha tá sá ra a porc dest ruk ci ó val kor re lá ló cal pa in és an ne xin V fe -
hér jék exp resszi ó ja szig ni fi kán san csök kent. Vizs gá la tunk so rán egyet len fe hér je: a mi to kond ri á lis hôsokk fe hér je (1 tí pus,
60kD) emel ke dé sét ta lál tuk szig ni fi káns nak, amely az OA-s syno vi a lis memb rán, il let ve a por cál lo mány ana bo li kus fo lya -
ma ta it ked vezôen be fo lyá sol hat ja. A fen ti ek alap ján úgy gon dol juk, újabb bi zo nyí té ko kat nyer tünk az ed dig ke vés sé tisz -
tá zott ha tás me cha niz mu sú lágy lé zer su gár ke ze lés mo le ku lá ris ha tá sát il letôen.

Kulcs sza vak: os te o arth ri tis, lé zer te rá pia, pro te o mi ka

EXP RES SI ON OF CYTO SOL PRO TE INS IN KNEE JO INT SYNO VI UM AT OS TE O ARTH RI TIS AF TER LA SER TRE AT MENT

INT RO DUC TI ON: The Low Le vel La ser The rapy (LLLT) ha ve be en used for non in va si ve tre at ment of jo int di se a ses in the last
30 ye ars. In our ear li er study we ha ve fo und that thro ugh the ex vi vo la ser the rapy of a syno vi um samp le from rhe u ma -
to id arth ri tis (RA) pa ti ent, the pro te in exp res si on co uld be inf lu en ced. The aim of the study was to cla rify the ef fects of la -
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A fe hér jék exp resszi ó já nak vizs gá la ta (pro te o mi ka) egy re na -
gyobb sze re pet kap a kü lön fé le kór ké pek vizs gá la tá ban [1].
A mód szert si ker rel al kal maz ták re u ma to ló gi ai kór ké pek ben,
ezek ben a syno vi a lis memb rán ci to szo li kus fe hér jé i nek ki fe -
jezôdé sét vizs gál ták há rom be teg ség, a rhe u ma to id arth ri tis
(RA), os te o arth ri tis (OA) és spondy lo arth ri tis (SpA) össze ha -
son lí tá sá ra. Kü lönb sé get ta lál tak a syno vi a lis memb rán ban a
fe hér jék ki fe jezôdé sé ben az OA-hoz ké pest RA-ban (calg ra -
nu lin A) és SpA-ban (vi men tin, α-eno láz, fruk tóz-bi fosz fát-al -
do láz A stb.) szen vedô be te gek ese tén [2]. A gyul la dá sos re -
u más be teg sé gek (RA, SpA, ill. SNSA) új bi o ló gi ai és kli ni kai
mar ke re i nek azo no sí tá sá val, il let ve prog nosz ti kai sze re pé vel
új le hetôség nyílt a LLLT ha tá sá nak ob jek ti vi zá lá sá ra [3]. Bjor -
dal és mtsai ran do mi zált pla ce bokont rol lált vizs gá lat tal iga -
zol ták Achil les-ten di ni tis ben az inf ra vö rös hul lám hossz tar to -
má nyú LLLT gyul la dás- és fáj da lom csök kentô ha tá sát, va la -
mint a PGE2-szint csök ke né sét [4]. Szá mos szerzô be szá molt
a kis tel je sít ményû lágy lé zer su gár (soft-la ser) te rá pia (low
le vel la ser the rapy, LLLT) ked vezô kli ni kai ered mé nye irôl OA-
ban és ten di no pat hi á ban [5], va la mint sejt kul tú rá kon is tör -
tén tek in vit ro vizs gá la tok. Az LLLT csök ken tet te a gyul la dást
a PGE2 kon cent rá ci ó já nak csök ken té se és a cik lo o xi ge náz 2
gát lá sa ré vén [6–13]. Riz zi és mtsai [14] az LLLT ha tá sá nak
vizs gá la ta so rán azt ta lál ták, hogy az LLLT re du kál ja kí sér le ti
ál la tok ban a tra u ma ál tal ki vál tott gyul la dá sos vá laszt azál tal,
hogy blok kol ja a re ak tív oxi gé nin ter me di e rek (ROS) ha tá sát
és az NFκB ak ti vá ci ó ját. Bo és mtsai [15] szin tén a dif fe ren -
ci ál-pro te i na na lí zis je lentôsé gé re mu tat nak rá, mi vel je lentôs
elôre lé pés nem csak az arth ri ti sek mo le ku lá ris bi o ló gi á já nak
meg ér té sé ben, de te rá pi ás cél pon tok (an ne xin, SOD, PRX)
meg ta lá lá sá ban is. Ko ráb bi vizs gá la ta ink ban [16] ki mu tat tuk,
hogy a rhe u ma to id arth ri ti ses (RA) syno vi a lis memb rán bi zo -
nyos fe hér jé i nek exp resszi ó ja meg vál to zott lé zer be su gár zás
ha tá sá ra. 

Vizs gá la ta ink ban ar ra a kér dés re ke res tünk vá laszt, hogy va -
jon az os te o arth ri ti ses syno vi um fe hér je exp resszi ós min tá za -

ta be fo lyá sol ha tó-e a syno vi a lis memb rán ex vi vo lé zer be su -
gár zá sá val. 

Be te gek és mód sze rek

Be te gek

Hat, az ACR klasszi fi ká ci ós kri té ri u mok nak [17] meg fe lelô OA-s
be teg or to pé di ai mûtét so rán el tá vo lí tott tér dí zü le ti syno via -
lis min tá it vizs gál tuk. Mind a hat be teg tér dí zü le ti pro té zis
mûté ten esett át. Be te ge ink kli ni kai és la bo ra tó ri u mi jel -
lemzôit az 1. táb lá zat ban tün tet tük fel.

Syno vi a lis min ták fel dol go zá sa, 
fe hér jék ki vo ná sa

Az OA-s syno vi a lis memb rán min tá kat a mûté tet kö vetôen
azon nal 4 °C-os Mé di um 199 (Sig ma Ald rich) ol dat ba he lyez -
tük. A min ták fel dol go zá sa so rán elôször a zsír- és kötôszö ve -
tes ma rad vá nyo kat tá vo lí tot tuk el, majd be te gen ként két-két
0,5 cm2-es da ra bot vág tunk ki a le tisz tí tott memb rán mak -

EREDETI KÖZLEMÉNY / ORIGINAL ARTICLE

Lézerkezelés

ser ir ra di a ti on on pro te in in syno vi um from pa ti ents suf fe ring from os te o arth ri tis(OA). MA TE RI ALS AND MET HODS: Six syno -
vi al memb ra ne samp les from OA pa ti ents gat he red by knee jo int sur gery (ac cor ding to ACR cri te ria) we re ir ra di a ted by
ne ar inf ra red di o de la ser with do se of 25 J/cm2. The cont rol samp les we re ta ken from the sa me pa ti ents as ir ra di a ted
ones. The pro te ins we re se pa ra ted by two di men si o nal po li ac ril-amid gel-elect rop ho re sis (2D PA GE), and the dif fe ren ti ally
exp res sed pro te ins we re iden ti fi ed by mass spect ro metry. RE SULTS: Among pro te ins that sho wed al te red exp res si on due
to the ex po su re to la ser ra di a ti on, ele ven we re suc cess fully iden ti fi ed. The la ser ir ra di a ti on re sul ted in sta tis ti cally sig ni fi -
cant (p <0,05) inc re a se  of mi to chond ri al he at shock 60 kD pro te in 1 in ca se of three pa ti ents. The exp res si on of ot her pro -
te ins (cal pa in (small su bu nit 1), tu bu lin α and β2, vi men tin va ri ant 3, an ne xin I, an ne xin V, co fi lin 1, trans ge lin, col la gen
type VI) sig ni fi cantly dec re a sed (p <0,05). CONC LU SI ONS: Sing le di o de la ser ir ra di a ti on of si no vi um of os te o arth ri tis pa ti -
ents re sul ted in sig ni fi cant dec re a se of cal pa in and an ne xin 5 pro te ins which are cor re la ted with jo int dest ruc ti on. Only the
mi to chond ri al he at shock 60 kD pro te in 1 sho wed sta tis ti cally sig ni fi cant (p <0,05) inc re a se, which we con si de red im por -
tant, be ca u se this pro te in may imp ro ve the ana bo lic pro ces ses of the syno vi um and the car ti la ge. This fin ding may pro vi -
de a new ev iden ce for the mo le cu lar ef fects of LLLT.

Key words: os te o arth ri tis, la ser the rapy, pro te o mics

1. táb lá zat. Be te ge ink kli ni kai és la bo ra tó ri u mi jel lemzôi

Be teg Be teg Be teg ség NSA ID- Chond ro-
sorszá ma ko ra fen nál lá sa ke ze lés p ro tec tiv

(év) ke ze lés

1 76 5 + –
2 54 4 + –
3 74 5 + +
4 73 20 + +
5 57 3 – –
6 79 5 + –
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egyik ré szét 25 J/cm2 ener gi á jú lé zer nya láb bal su ga raz tuk be
Pet ri-csé szé ben, M199 kö zeg ben, ami alatt a kont roll min tá -
kat a be su gár zás tól el te kint ve azo nos kö rül mé nyek kö zött
tar tot tuk. A lé zer be su gár zást a La se u ro pa Kft. ál tal gyár tott
KLS-500 tí pu sú dió da lé zer rel vé gez tük, vagy is ugyan azon tí -
pu sú és gyógy ha tá sú lé zer rel, ame lyet a kli ni kai gya kor lat -
ban is al kal ma zunk. A lé zer pa ra mé te rei a kö vet kezôk vol tak:
hul lám hossz 809 nm; tel je sít mény 448 mW; ki lépô nya láb
mé re te 2 × 4,5 mm; nya láb di ver gen cia 5°. A be su gár zás után
a min tá kat 21 órán ke resz tül 37 °C-on, M199 kö zeg ben in ku -
bál tuk 5%-os CO2-ter mosz tát ban (He to-Hol ten). A min tá kat
fel hasz ná lá sig –70 °C-on tá rol tuk. A fe hér jék ki nye ré se ér de -
ké ben a le fa gyasz tott min tá kat ké ses ho mo ge ni zá tor ral
(Janke&Kun kel Ika-Werk Ult ra Tur rax) jé gen ho mo ge ni zál tuk,
300–300 μl li zá ló puf fer ben (7 M urea, 2 M ti o u rea, 30 mM
Tris, 4% CHAPS, pH 8,5). Az így ka pott ol da tot 1 per cig ult ra -
han gos ke ze lés nek ve tet tük alá (Ban de lin So no rex TK52),
majd cent ri fu gál tuk (12 000 g, 1 óra, 4 °C – Sig ma 3K12). A
fe lül úszó ban lévô fe hér jé ket ace ton nal ki csap tuk (1 : 4 v/v),
majd cent ri fu gál tuk (3000 g, 10 perc, 4 °C). A fe hér je min tá -
kat az ana li ti kai fel dol go zá sig a li zá ló puf fer ben tá rol tuk
–20 °C-on. 

Fe hér jék el vá lasz tá sa két di men zi ós 
dif fe ren ci ál-gé le lekt ro fo ré zis sel (2D-DI GE)

A fe hér je min ták pH-ját 8,0-ra ál lí tot tuk be, majd meg ha tá -
roz tuk a min ták fe hér je kon cent rá ci ó ját Plu sO ne Qu ant Kit (GE
He alth ca re) se gít sé gé vel a gyá ri pro to koll sze rint. Mind egyik
min tá ból 5 μg fe hér jét tar tal ma zó min tát je löl tünk CyDye
DIGE Flu or La bel ling kit for Scar ce Samp les (GE He alth ca re)
fes ték kel (4 nmol fes ték/5 µg fe hér je) a pro to koll sze rint. A
po o lo zott (belsô stan dard) min tá ba 2,5 μg-nyi fe hér jét tar tal -
ma zó min ta ke rült mind egyik kont roll, il let ve mind egyik lé -
zer rel ke zelt min tá ból. Ezt a po o lo zott min tát Cy3-mal je löl -
tük, míg a kont roll, il let ve a ke zelt min tá kat Cy5-tel. Ez után a
két kü lön bözôen je lölt min tát (5 μg Cy5-tel je lölt és 5 μg Cy3-
mal je lölt po o lo zott) ele gyí tet tük. Ez után 2 mg/ml di tio-tre i -
tol (DTT) és 5 μl/ml IPG puf fert ad tunk fris sen a puf fe rünk höz
(8 M urea, 4% CHAPS, 15% gli ce rin), ami vel a ke vert min tá -
kat 450 μl-re egé szí tet tük ki, majd szo bahômér sék le ten, 14
órán ke resz tül re hid ra tál tuk 24 cm-es, IPG stri pek re (pH 3–10
NL, GE He alth ca re). Re hid ra tá ció után a fe hér jék izo e lekt ro -
mos fó ku szá lá sa kö vet ke zett 23,5 órán ke resz tül Mul tip ho re
II (GE He alth ca re) ké szü lék kel A fut ta tás pa ra mé te rei azo no -
sak vol tak az elôzô cik künk ben kö zöl te ké vel [19]. Ez után a
fó ku szált fe hér jé ket re du kál tuk equ i lib rá ló ol dat tal 20 per cig
(1,5 M Tris, 6 M urea, 30% gli ce rin, 20% SDS, 0,1% bróm fe -
nol kék, 1 μl/ml mer kap to e ta nol), majd a stri pe ket 10%-os
po li ak ri la mid SDS PA GE gé lek re he lyez tük és 0,5%-os aga ró z-
ol dat tal rög zí tet tük. A gé le ket fut ta tó puf fer rel fel töl tött fut -

ta tó kád ban (Et tan Dalt Six, GE He alth ca re) a kö vet kezô pa ra -
mé te rek kel fut tat tuk: 60 perc, 18 °C, 2 W/gél, majd 6 óra,
18 °C, 12 W/gél. A fu tás vé gén a gé le ket Typho on TRIO+ ké -
szü lék kel szken nel tük, a hasz nált CyDye fes té kek nek meg fe -
lelô hul lám hosszon (PMT 600V). A szken nelt ké pe ket a DIA
(DeCy der Dif fe ren ti al Ima ge Analy sis) és a BVA (DeCy der Bi o -
lo gi cal Va ri a ti on Analy sis) prog ra mok kal ér té kel tük. En nek
so rán azo no sí tot tuk azo kat a fe hér je fol to kat, ame lyek nél
szig ni fi kán san kü lön bö zött a fe hér je mennyi sé ge a ke zelt
min tá ban a kont roll hoz ké pest. 

Pre pa ra tív gél ké szí té se a fe hér je a zo no sí tás hoz

A pre pa ra tív gé len az ana li ti kai gél min tá i val meg egyezô
min tá kat vizs gál tuk, az zal a kü lönb ség gel, hogy eb ben az
eset ben 800 μg fe hér je ke rült egy-egy gél re. Az elsô di men -
zi ós (IEF) fut ta tás nál az ana li ti kai gél lel meg egyezô pro to kollt
hasz nál tunk. El té rés csak a má so dik di men zi ós fut ta tás nál
(SDS PA GE) volt: a gél ké szí té sé hez hasz nált üveg la po kat a
gé lek ki ön té se elôtt Blind Si la ne ol dat tal ke zel tük (eta nol
80%, jég ecet sav 0,02%, blind-si la ne 0,001%, ddw 18%). A
fut ta tás után egy órán ke resz tül fi xál tuk a gélt (20% me ta -
nol, 1% fosz for sav), majd 48 órán át fes tet tük me ta nol : A : B
= 2 : 8 : 1 ol dat tal (A ol dat: 0,3 M am mó ni um-szul fát, 2,4%
fosz for sav; B ol dat: 5% Co o mas sie Blue G-250). Ez után a gé -
le ket 3 per cig ne ut ra li zál tuk 0,05 M Tris-ol dat tal (pH 6,5),
majd 25%-os me ta nol lal mos tuk, vé gül 0,75 M-os am mó ni -
um-szul fát tal sta bi li zál tuk 8 órán át. Az ana li ti kai gél ered mé -
nyei alap ján a pre pa ra tív gél fon tos nak ítélt fe hér je folt ja it ki -
vág tuk. Eze ket a Sze ge di Tu do má nye gye tem Ké mi ai Tan szé -
kén ér té kel ték LC-MS/MS ana lí zis sel. A fe hér jék azo no sí tá sá -
nál a kö vet kezô kri té ri u mot hasz nál tuk: fe hér je pont szám >66
(lásd: 2. táb lá zat), il let ve p <0,05 szin tet te kin tet tük szig ni fi -
káns nak.

Ered mé nyek

Össze sen 11 olyan fe hér jét si ke rült azo no sí ta nunk, ame lyek
exp resszi ó ja az LLLT-ke ze lés ha tá sá ra szig ni fi kán san meg vál -
to zott (2. táb lá zat).

A kö ze li inf ra vö rös lé zer ke ze lés ha tá sá ra egye dül a mi to -
kond ri á lis hôsokk fe hér je (1. tí pus, 60 kD, a to váb bi ak ban
mhsp) mu ta tott je lentôs emel ke dést (p <0,05) a kont roll
min ták hoz ké pest 3 be teg ese té ben. 

Hat be teg ese té ben az al fa-tu bu lin, 5 be teg nél az an ne -
xin I és a VI tí pu sú kol la gén α2-lán cá nak pre kur zo ra, 4 be teg -
nél az an ne xin V, 3 be teg nél a cal pa in 1 kis al egy sé ge és a
vi men tin va ri áns 3, míg két be teg nél a co fi lin 1 és a trans ge -
lin fe hér je ki fe jezôdé se csök kent szig ni fi kán san (p <0,05) a
lé zer ke ze lés után. 

A 3. táb lá zat tar tal maz za, hogy az egyes azo no sí tott fe -
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hér jék nél mek ko ra volt a vál to zás az exp resszi ó ban az egyes
be te gek ese té ben, il let ve azo kat át la gol va. 

Meg be szé lés

A fe hér jék ki fe jezôdé sé nek vizs gá la ta egy re na gyobb sze re -
pet kap az OA-s porc vizs gá la tá ban. Kü lön bözô mun ka cso por -
tok al kal maz zák az egész sé ges és OA-s porc össze ha son lí tá -
sá ra a 2DE és MS mód szert [18–23].

Je len vizs gá la tunk so rán csak azo kat a fe hér jé ket azo no -
sí tot tuk, ame lyek mennyi sé ge a lé zer su gár zás ha tá sá ra szig -
ni fi kán san nö ve ke dett vagy csök kent az OA-s syno vi um ban. 

A mi to kond ri á lis hôsokk fe hér je (1 tí pus, 60 kD) ese té ben 3
be teg nél ta lál tunk szig ni fi káns emel ke dést. Az mhsp az
emlôs hsp60 (cha pe ro nin) csa lád ba tar to zik, amely a mi to -
kond ri á lis hsp60-ból (mt-hsp60) és a ci to szo li kus hsp60-ból
(T-komp lex-po li pep tid-1) áll [24–26]. Az utób bi évek ben a
hsp csa lád (a hsp60 és a hsp70) az im mu no ló gu sok ér -
deklôdé sét is fel kel tet te, mi vel sze re pet ját sza nak szá mos
au to im mun be teg ség ben [27], az an ti génp re zen tá ci ó ban, a
ke resztp re zen tá ció ban és a tu mo rim mu ni tás ban [28, 29], po -
ten ci á lis ak ti vá to rai a ter mé sze tes im mu ni tás nak [30, 31],
va la mint részt vesz nek gyul la dá sos ál la pot, az 1-es tí pu sú di -
a be tes mel li tus [32, 33], a Crohn-be teg ség [34], az at he rosc -
le ro sis [35, 36] és a ju ve ni lis kró ni kus arth ri tis [37, 38]) pa -
to ge ne zi sé ben. Stressz ha tá sá ra fo ko zott mér ték ben exp resz-
szá lód nak, így ôsi ve szély jelzô mo le ku la ként is mûköd het -
nek. De o ca ris és mtsai [39] a mthsp70 és a hsp60 „szö vet sé -
gérôl” szá mol nak be, me lyek meg ta lál ha tók szá mos szub cel -
lu lá ris te rü le ten, és sok fe hér je haj to ga tá sá ban és int ra cel lu -

lá ris szál lí tá sá ban vesz nek részt. Mind két cha pe ron sze re pet
ját szik a tu mor ge ne zis ben és a sej tö re ge dés ben. Yo ko ta és
mtsai [40] vizs gál ták a hu mán mi to kond ri á lis hsp60 an ti test
ti te rét kü lön bözô au to im mun be teg sé gek ben, így pl. RA-ban,
lu pus ban, Sjög ren-szind ró ma ban és ke vert kötôszö ve ti be -
teg ség ben (MCTD). A re u más au to im mun be teg sé gek ben
szen vedôk szé ru má ban az an ti test ti te re je lentôsen ma ga -
sabb volt, mint az egész sé ges kont rol lo ké ban.

Ver co u len és mtsai [41] a hsp60 re ak tív T-sej tek ju ve ni lis
idi o pat hi ás arth ri tis ben (JIA) be töl tött sze re pérôl szá mol nak
be. A JIA-s be te gek ben a hôsokk fe hér jék fo ko zot tan exp -
resszá lód nak a gyul ladt ízü le tek syno vi a lis bé lelô szö ve te i -
ben. Meg áll apí tot ták, hogy a hsp-k en do gén pro te i nek, ame -
lyek cel lu lá ris stressz re exp resszá lód nak, és ké pe sek az im -
mun vá lasz sza bá lyo zá sá ra. A szerzôk a hsp60 im mun vá lasz-
mo du lá ci ó ban be töl tött sze re pét eme lik ki, mind kí sér le tes,
mind hu mán arth ri tis ben. Disz ku tál ják a hsp-k in du kál ta to le -
ro gén im mun vá la szo kat, ame lyek nek ked vezô ha tá suk le het
a JIA-ban. Qu in ta na és mtsai [42] a hsp60 T-sej tes im mun vá -
lasz ban ját szott sza bá lyo zó sze re pét eme lik ki. 

Az ak tin és a tu bu lin ci tos ke le tá lis fe hér jék. Az al fa-tu bu -
lin szig ni fi káns csök ke né se mind a hat be teg ben meg fi gyel -
hetô volt a lé zer ke ze lés ha tá sá ra. Llor ca és mun ka tár sai ar ról
szá mol nak be, hogy az eu ka ri o ti kus cha pe ro nin CCT az ak tin
és tu bu lin védô in ter me di e re ket sta bi li zál ja nyi tott, „kvá zi na -
tív” kon for má ci ó ban [43]. Rol lin és mtsai [44] OA-s be te gek
ízü le ti chond rocy tá i nak dif fe ren ci álp ro te o mi kai vizs gá la tát
vé gez ték. Azt ta lál ták, hogy az OA-s chond rocy ták ban szig ni -
fi kán san meg vál to zott a ci tos ke le tá lis kötô fe hér jék (pl. dest -
rin, co fi lin, gel so lin, LIM és SH+ pro te in 1, ILASP1, an ne xin
A2) exp resszi ó ja. A meg vál to zott exp resszi ó nak meg fe lelôen
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Lézerkezelés

2. táb lá zat. A ke zelt és ke ze let len min ták ban szig ni fi kán san el térô menny iség ben ki mu ta tott fe hér jék ada tai

Folt azo no sí tó Fe hér je ta lá lat Fe hér je NCBI ID* Azo no sí tott fe hér je
szá ma pont szá ma mo le ku latö me ge

(kDa)

1830 144 28 4502565 cal pa in, small su bu nit 1
1100 132 61 189502784 mi to kond ri á lis hôsokk fe hér je 

(1 tí pus, 60 kD)
1486 124 34 194373515 al fa-tu bu lin

94 37 21619816 TU BA1C pro te in (tu bu lin-al fa-1C)
1599 192 50 5174735 tu bu lin-bé ta-2

150 50 167887751 vi men tin va ri áns 3
1803 92 39 4502101 an ne xin I
1655 106 36 49168528 an ne xin V
1923 92 19 5031635 co fi lin 1 (nem izo me re detû)

94 23 48255905 trans ge lin
581 94 110 13603394 VI. tí pu sú kol la gén al fa-2-lánc 

pre kur zor

[*Na ti o nal Cen ter for Bi o tech no logy In for ma ti on, a fe hér je azo no sí tó szá ma a bi o tech no ló gi ai in for má ci ók nem ze ti 
köz pont já ban (USA)]
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meg vál to zott a ci tos ke le ton kö tés, a pro te in disz rup ció, az
apop tó zis és a gli ko lí zis. Ra mos-Ru iz és mtsai [45] a tu bu lin -
szin té zis csök ke né sét ta lál ták ad ju váns arth ri ti ses pat ká nyok
syno vi ocy tá i ban. Úgy tart ják, hogy a tu bu lin szin té zis gát lá sa
a kez de ti lé pés le het a be teg ség me gin dí tá sá ban. A co fi lin és
izo form ja, a des tin me cha ni kai ter he lés ha tá sá ra szig ni fi kán -
san fe lül re gu lál tak a chond rocy ták ban [46]. Az ak tin re mo -
del ling pro te i nek (pl. dest rin, co fi lin, gel so lin) a nor mál em -
be ri ízü le ti porc pro te o mi kai tér ké pé ben azo no sít ha tók [47].
Ezek nek az ak tin kötô fe hér jék nek a ta nul má nyo zá sa új irányt
ad hat az OA pa to ge ne zi sé nek ku ta tá sá ban. Ru iz-Ro me ro és

mtsai [48] a hu mán OA-s chond rocy ták pro te o mi kai elem zé -
se ré vén fel tár ták a sterssz ben és gli ko lí zis ben be kö vet kezô
pro te in vál to zá so kat. Pro te o mi kai el já rás sal azo no sí tot ták az
an ne xi ne ket, vi men tint, trans ge lint, des tint, ka tep szint,
hsp47-et és a mi to kond ri á lis szu pe ro xid diz mu tázt OA-s és
egyéb re u más meg be te ge dé sek ben.

Öt be teg nél csök kent szig ni fi kán san az an ne xin I (Anx-1,
37 kD) ki fe jezôdé se lé zer ke ze lés ha tá sá ra. Az an ne xin I a kal -
ci um- és fosz fo li pid kötô fe hér jék, az an ne xin szu per csa lád
tag jai, melyrôl fel ve tet ték, hogy a glü ko kor ti ko i dok (GCs)
gyul la dás gát ló ha tá sá nak cel lu lá ris me di á to ra [49]. Je len leg
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3. táb lá zat. A lé zer be su gár zás ha tá sá ra be kö vet ke zett mennyi sé gi vál to zás az azo no sí tott fe hér jék 
ese té ben a ke ze let len kont roll hoz ké pest

Folt azo no sí tó Fe hér je ne ve Be teg azo no sí tó Ke zelt/Kont roll Ará nyok át la ga
szá ma szá ma* arány

1830 cal pa in, small su bu nit 1 4 0,78
2 0,79
1 0,67 0,75

1100 mi to kond ri á lis hôsokk fe hér je 
(1 tí pus, 60 kD) 2 6,31

3 2,00
5 2,99 3,77

1486 al fa-tu bu lin 6 0,92
TU BA1C pro te in (tu bu lin al fa-1C) 5 0,87

4 1,02
3 0,94
2 0,84
1 0,72 0,88

1599 tu bu lin-bé ta-2 5 0,58
vi men tin va ri áns 3 3 0,11

2 0,09 0,26

1803 an ne xin 1 5 0,89
2 0,90
6 0,78
3 0,81
1 0,87 0,85

1655 an ne xin V 2 0,85
3 0,58
1 0,75
4 0,76 0,74

1923 co fi lin 1 (nem izo me re detû) 
trans ge lin 2 0,74

3 0,78 0,76

581 VI. tí pu sú kol la gén α2-lán cá nak 
pre kur zo ra 1 0,82

5 0,71
3 0,77
2 0,60
6 0,72 0,72

* Csak azo kat a be te ge ket tün tet tük fel, akik nél szig ni fi káns vál to zás (p <0,05)volt a lé zer be su gár zás ha tá sá ra
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ev iden ci á nak tûnik, hogy az ad ju vánsin du kált arth ri ti ses sy-
no vi um ban az Anx-1 gyul la dás csök kentô ha tás sal ren del ke -
zik a ci to kin gé nexp resszi ó já nak re gu lá ci ó ja ál tal. Az en do gén
Anx-1 ké pes alul re gu lál ni a pro inf lam ma to ri cus ci to ki nek,
úgy mint az IL-1β, TNFα, IL-6 és a MIF exp resszi ó ját [50]. A
szerzôk hang sú lyoz zák az oxi da tív stressz fon tos sze re pét a
kró ni kus és dest ruk tív gyul la dás ban mind OA, mind RA ese -
tén [51]. A re ak tív oxi gén gyö kök (ROS) túl ter melôdé se hoz -
zá já rul a porc mát rix deg ra dá ci ó já hoz [52]. Az an ti o xi dáns en -
zi mek [pl. SOD, glu ta ti on-pe ro xi dáz, pe ro xi re do xi non (PRX)]
je lentôsé gét hang sú lyoz za Wang [53] is, aki OA ese tén a
PRX5 és a SOD nö vekvô ak ti vi tá sát ír ja le. Ta goe és mun ka -
tár sai RA-s syno vi a lis fib rob las tok an ne xin 1 ál tal köz ve tí tett
mát rix me tal lop ro te i náz szek ré ci ó ját vizs gál ták [54]. Az an -
ne xi nek int ra cel lu lá ris mo le ku lák, ame lyek nek sze re pük van
a gyul la dás le fe lé sza bá lyo zá sá ban (csök ken té sé ben). Ezen
mun ka cso port az an ne xin 1 ed dig ál ta lá no san el fo ga dott
gyul la dás csök kentô sze re pé vel szem ben azt ta lál ta, hogy az
an ne xin 1-et az RA-s syno vi a lis fib rob las tok is ter me lik. 

Szin tén öt be teg nél csök kent szig ni fi kán san a VI. tí pu sú
kol la gén ki fe jezôdé se lé zer ke ze lés ha tá sá ra. Trü eb és mun ka -
tár sai [55] si ker rel izo lál ták ezt a kol la gént, amely az ext ra -
cel lu lá ris mát rix egyik transz for má ci ó ra ér zé keny gli kop ro te -
in je, és ép di szul fid kö tés sel ren del ke zik. A fe hér je egy 200
kD-os és két kü lön bözô 140 kD-os al egy ségbôl áll, ame lyek
sztö chi o met ri kus arány ban van nak egy más sal. A bak te ri á lis
kol la ge ná zok ér zé keny sé ge és a pep szin ext rak ci ós tí pu sú
kol la gén VI. an ti tes tek re va ló ke reszt re ak ti vi tá sa a hid ro xip -
ro lin és hi ro xi li zin menny isé gén alap szik. A szerzôknek si ke -
rült a 200 kD-os al egy sé get α3 (VI) lánc ként, a két 140 kD-os
al egy sé get pe dig α1 (VI) és α2 (VI) lánc ként azo no sí ta ni uk.
Az α3 (VI) lán cot a sej tek 260 kD-os pre kur zor ként, kul tú rá -
ban szin te ti zál ják, ez zel el len tét ben a má sik két lánc szer ke -
zet pre kur zor for má it nem tud ták meg fi gyel ni. Ham bach és
mun ka tár sai [56] az os te o arth ri ti ses ízü le ti por cot mRNS
tech ni ká val vizs gál va a nagy pe ri cel lu lá ris VI. tí pu sú kol la gén
el osz lá sá ban és exp resszi ó já ban sú lyos za vart ta lál tak. Egész -
sé ges és OA-s por cot össze ha son lít va azt ta lál ták, hogy míg
az elôbbi nél a VI. tí pu sú kol la gén nek mind a 3 lán ca egy for -
ma mér ték ben exp resszá ló dott a porc 3 ré te gé ben, az utób -
bi nál a kö zépsô-al só és a felsô-mély zó nák ban emel ke dett, a
felsô zó ná ban pe dig szig ni fi kán san csök kent a VI. tí pu sú kol -
la gén exp resszi ó ja. A szerzôk ar ra a kö vet kez te tés re ju tot tak,
hogy a VI. tí pu sú kol la gén vesz té se a felsô zó ná ban in kább a
pro te in nö vekvô deg ra dá ci ó já nak kö szön hetô, mint a szin té -
zis ak ti vá ci ós csök ke né sé nek.

Négy be teg nél csök kent szig ni fi kán san az an ne xin V
(ANV). Az an ne xin V kal ci um függô glü kop ro te in, amely a
fosz fa ti dil-sze rin mo le ku lá hoz kötôdve gá tol ja az el ha ló sej -
tek pro ko a gu láns és pro inf lam ma to ri cus ha tá sa it. Vi szont az
ext ra cel lu lá ris ANV és a fosz fa ti dil-sze rin mo le ku lá hoz
kötôdve az an ti an ne xin V an ti test (aAN VA) képzôdé sét vált ja
ki. Ezen an ti tes te ket RA-ban, szisz té más lu pus eryt he ma to -

sus ban (SLE), an ti fosz fo li pid szind ró má ban, szisz té más scle -
ro sis ban és ce reb ro vas cu la ris be teg sé gek ben mu tat ták ki
[57]. Az an ne xin V exp resszi ó ja nö ve li az ízü le ti chond rocy ták
apop tó zi sát a bá zi kus kal ci um-fosz fát (BCP) kris tá lyok in duk -
ci ó ja ál tal. Ea és mtsai [58] összeg zik az an ne xin V sze re pét
OA-ban. A BCP kris tá lyok és a hid ro xi-apa tit (HA) az OA sú lyos
for má já val asszo ci ál nak. Elôre ha la dott OA-ban a porc chond -
rocy tá i nak apop tó zi sát, az an ne xin V fo ko zott exp resszi ó ját
és BCP kris tály de po zi tu mo kat le het ki mu tat ni a mát rix ve zi -
ku lá kon be lül. A szerzôk in vit ro kö rül mé nyek kö zött azt mér -
ték, hogy a BCP kris tá lyok és az an ne xin V ove rexp resszi ó ja
nö vel ték-e a chond rocy ták apop tó zi sát. Va la mennyi BCP kris -
tály, TNFα és Fas li gand ál tal in du kált chond rocy ta-apop tó zis
a sejt élet ké pes sé gé nek csök ke né sé vel, va la mint a cas pa se 3
ak ti vi tá sá nak és a DNS-frag men tá ci ó nak a nö ve ke dé sé vel jár
együtt [59]. A BCP kris tá lyok dó zis függôen nö vel ték a cas pa se
3 ak ti vi tá sát. A BCP ál tal in du kált chond rocy ta-apop tó zis füg -
get len volt a TNFα-tól és az in ter le u kin-1β-tól, de szük sé ges
volt a sejt-kris tály kap cso lat és az int raly so so ma lis kris tály ol dá -
sa. Az am mó ni um-k lo rid dal tör ténô pe rin ku bá ció – mely a BCP
kris tály fel ol dá sá nak lyso so ma lis in hi bí to ra – szig ni fi kán san
csök ken tet te a BCP kris tály ál tal in du kált cas pa se 3 ak ti vi tást.
Össze fog lal va: az an ne xin V túl zott exp resszi ó ja nö vel te a BCP
kris tály és a TNFα ál tal in du kált chond rocy ta-apop tó zist. 

A cal pa in, small su bu nit 1 há rom be teg nél szig ni fi ká san
csök kent. A cal pa in a Cys-pro te á zok kö zé tar to zó Ca-függô
cisz te in-pro te áz, amely a porc ban és a syno vi um ban képzô-
dik [60]. Whi te man és mtsa [61, 62] a cal pa in ak ti vá ci ó ja ré -
vén be kö vet kezô pe ro xi nit rit- (ONOO–-) me di ált kal ci um -
függô mi to kond ri á lis disz funk ci ó ról és sejt ha lál ról szá mol nak
be, me lyet az int ra cel lu lá ris Ca-szint gyors emel ke dé sé vel
hoz nak össze füg gés be [63, 64]. 

Az OA-s és RA-s porc chond rocy ták tar tal maz nak és szek -
re tál nak akt ív cal pa int [65], és az akt ív cal pa i nok az RA-s és
OA-s syno vi a lis fo lya dék ban emel ke dett szám ban je len nek
meg [66]. Szo mor és mtsai [67] be szá mol nak ar ról, hogy az
ege rek kol la gé nin du kált ízü le ti gyul la dá sá ban (CIA) a cal pa in
je len lé te kor re lál az arth ri tisszel és a porc dest ruk ci ó val. Ki -
eme lik, hogy az m-cal pa in a CIA ko rai fáz isá ban hat, mint
mát rix pro te i náz, és sze re pet ját szik az ízü le ti porc dest ruk -
ció já ban vagy más en zi mek ak ti vá lá sá ban. A cal pa int int ra -
cel lu lá ris en zim nek tart ják, de új ab ban de tek tál ták nö vekvô
porc ban [68], frac tu rát kö vetô cal lus ban [69], va la mint OA-s
be te gek syno vi a lis fo lya dé ká ban [70–72]. 

Az OA-s syno vi a lis memb rán, syno vi a lis 
fo lya dék és syno vi a lis fib rob last (SF)
pro te o mi kai ana lí zi se 

Gan-Ping-Bo és mun ka tár sai az arth ri ti ses syno vi a lis fib ro-
blas tok (SF) dif fe ren ci ált pro te ó ma a na lí zi sérôl szá mol nak be
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[73]. RA-s, OA-s és egész sé ges – kont roll – egyé nek SF-jé nak
dif fe ren ci ált exp resszi ós vizs gá la tát vé gez ték el. A pro te i nek
kö zött sze re pel tek en zi ma ti kus és struk tú rá lis fe hér jék, szig -
nált ransz duk ci ós és Ca-kötô fe hér jék. Va la mennyi érin tett fe -
hér je sze re pet ját szott az egész sé ges vagy pa to ló gi ás SF-
funk ci ó ban (S100A4, S100A10, cat hep sin D), vagy po ten ci á -
lis di ag nosz ti kus vagy prog nosz ti kus ér té ke volt RA-ban (α-
eno láz és TJP), vagy új te rá pi ás cél pont ként sze re pel het [an -
ne xin, SOD (szu pe ro xid-diz mu táz), PRX (pe ro xi re do xin)].
Chang és mun ka tár sai [74] pro te o mi kai meg kö ze lí tés sel RA-s,
OA-s és SpA-s be te gekbôl szár ma zó syno vi a lis memb rá nok
fe hér jé i nek exp resszi ós pro fil ját ha son lí tot ták össze nem ben
és kor ban azo nos egész sé ges kont rol lal. Azt ta lál ták, hogy az
Ig kap pa-könnyûlánc ré gió fe hér jék; a pe ro xi re do xin (PRDX4), a
szu pe ro xid-diz mu táz (SOD), a tri óz fosz fa táz-izo me ráz (TPI) és
a thi o re do xin do ma in con ta i ning pro te in 5 (TXNDC5) ki fe je -
zett exp resszi ót mu ta tott az RA-s be te gek syno vi a lis memb -
rán já ban. A PRDX4, SOD, TPI és TXNDC5 két szer na gyobb mér -
ték ben exp resszá ló dott a ko rai RA-ban szen vedô be te gek
vér plaz ma min tá i ban, mint a ko rai OA-s, il let ve kont roll min -
ták ban. A hosszabb ide je fenn ál ló RA-ban szen vedô be te -
gekbôl szár ma zó vér min ták ban ta lált TXNDC5 mennyi sé ge
fo ko zott az OA-s és AS-es be tegbôl vett min ták kal össze ha -
son lít va. OA-s be te gek syno vi a lis fo lya dé kát Ya ma gi va és
mun ka tár sai [75] vizs gál ták. A hap tog lo bin – mint akut fáz is
pro te in – menny isé gé nek nö ve ke dé sét ta lál ták RA-ban, OA-
val össze ha son lít va, ha son ló an Wil lum sen és Fri is [76] ered -
mé nyé hez; a hap tog lo bin szint nö vek szik gyul la dás ban, in fek -
ci ó ban és tra u mát kö vetôen. Os te o po ro sis ban pre di lek ci ós
fak tor ként sze re pel a hap tog lo bin ge no tí pus [77]. Go be zie és
mun ka tár sai [78] syno vi a lis fo lya dék pro te o mi kai ana lí zi sé -
nek vizs gá la ta kor el térô pro filt ta lál tak az egész sé ges és OA-
s be te gek min tá i ban. 

Kü lö nö sen ér de kes, hogy a cisz te in-pro te á zo kat (pl. ka tep -
szin) gát ló cysta tin-A ki fe je zet ten ma gas volt az egész sé ges
syno vi a lis fo lya dék ban, míg a sze rin-pro te áz-gát lók – me lyek
mind az egész sé ges, mind a be teg syno vi a lis fo lya dék ban
bôsé ge sen je len vol tak – az egyéb ként fo ko zott mér ték ben
exp resszá ló dó fe hér jék kö zött nem vol tak je len. Ez alap ján
meg áll apít hat juk, hogy az OA pa to ge ne zi sé hez a pro te áz gát -
lók nak mind a két osz tá lya (cisz te in, sze rin) hoz zá já rul. 

Lo rentz és mun ka tár sai [79] pro te o mi kai el já rás se gít sé -
gé vel, RA-s és OA-s syno vi a lis szö ve te ket iden ti fi kál va azt ta -
lál ták, hogy az RA-s syno vi a lis memb rán ban a stat1, p47phox
és a mag né zi um-szu pe ro xid-diz mu táz fe hér jék fo ko zott exp -
resszi ót mu tat nak az OA-s syno vi a lis szö vet hez ké pest. 

Til le mann és mun ka tár sai [80] szin tén pro te o mi kai el já -
rás se gít sé gé vel iden ti fi kál ták a szé rum amy lo id A pro te int.
Meg áll apí tot ták, hogy a fe hér je je len van az RA-s be te gek
syno vi a lis fo lya dé ká ban és a vérp laz má ban, de nem tud ták
ki mu tat ni az OA-s be te gek ben. A calg ra nu lin ki mu tat ha tó
mind RA-s, mind OA-s syno vi a lis fo lya dék ban. 

Összeg zés

Az os te o arth ri tis (OA) leg fon to sabb pa to ló gi ai el vál to zá sa a
por cál lo mány de ge ne rá ci ó ja. Mint is me re tes, a be teg ség so -
rán az ana bo li kus és ka ta bo li kus fo lya ma tok egyen sú lya fel -
bo rul; és elsôsor ban a pro te o li ti kus en zi mek ak ti vi tá sá nak
emel ke dé se ré vén a hi a lin porc dest ruk ci ó ja kö vet ke zik be; a
chond rocy ták IL-1 és TNFα ha tá sá ra be kö vet kezô fo ko zott
MMP-ter me lé se kí sér le tes kö rül mé nyek kö zött is iga zol ha tó.
A porc ban de po ná ló dott hid ro xi a pa tit (HA) kris tá lyok a chond -
rocy ták ká ro so dá sát és a me tal lop ro te i ná zok (kol la ge ná zok,
stro ma li zin, ge la ti náz stb.), va la mint a prosz tag lan di nok ak ti -
vá lá sa ré vén az alap ál lo mány le bon tá sát in dít hat ják el. A BCP
kris tá lyok dó zis függôen nö ve lik a kasz páz 3 ak ti vi tá sát; de a
BCP-in du kált chond rocy ta-apop tó zis füg get len a TNFα és in -
ter le u kin-1β út tól. Ezt az apop tó zist az an ne xin V fo ko zott
exp resszi ó ja a BCP kris tá lyok in duk ci ó ja ál tal fo koz za. 

Mun ka cso por tunk ha zánk ban elôször vég zett pro te o mi kai
vizs gá la tot os te o arth ri ti ses be te gek syno vi a lis memb rán já ból
szár ma zó szö vet min tá kon. Lé zer be su gár zás ha tá sá ra 11 fe -
hér je mu ta tott meg vál to zott exp resszi ót. A porc dest ruk ci ó val
kor re lá ló cal pa in és an ne xin V syno vi a lis exp resszi ó ja szig ni -
fi kán san csök kent a dió da lé zer rel tör tént egy sze ri be su gár zás
ha tá sá ra. Vizs gá la tunk so rán egyet len fe hér je: a mi to kond riá -
lis hôsokk fe hér je (60kD, 1 tí pus) emel ke dé sét ta lál tuk szig ni -
fi káns nak. A hôsokk fe hér jék (hsp) int ra cel lu lá ris pro te i nek, az
alap vetô sejt fo lya ma tok ban és azok sza bá lyo zá sá ban vesz -
nek részt. Ezt lé nye ges nek tart juk, mi vel az OA-s syno vi a lis
memb rán, il let ve a por cál lo mány ana bo li kus fo lya ma ta it
ked vezôen be fo lyá sol ja. A fen ti ek alap ján úgy gon dol juk,
hogy újabb in for má ci ót nyer tünk az ed dig ke vés sé tisz tá zott
ha tás me cha niz mu sú szoft lé zer ke ze lés mo le ku lá ris ha tá sát
il letôen.
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Az inf lam ma tio a tu mo ros és de ge ne ra tív fo lya ma tok mel lett
az egyik leg ré geb bi, leggyak rab ban em le ge tett fo ga lom a
bel gyó gyá sza ti be teg sé gek hát te ré ben. A kli ni kai fel is me rést
a klasszi kus tü net cso kor – ru bor, tu mor, ca lor, do lor és func -

tio la e sa – te szi té ved he tet len né. A pon tos pa to ló gi ai tör té -
né sek fel de rí té se azon ban má ig sem mond ha tó tel jes nek.
Még bi zony ta la nabb mind má ig az inf lam ma tio sze re pé nek,
funk ci ó já nak a meg íté lé se. A köz tu dat ban je len leg is ká ros

MEDITÁLUNK / MEDITATION
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A szer ve zet ép sé gé nek ôrzé se, az inf lam ma tio

„ar tes dis cun tar pec cando–”

Az inf lam ma tio az or ga niz must ért bár mi lyen, fi zi kai, ké mi ai, bi o ló gi ai ere detû ár ta lom, ká ro so dás el há rí tá sát, az oko zott
sé rü lés hely re ál lí tá sát szol gá ló szer ve ze ti vé de kezô vá lasz. A vá lasz re ak ci ó ban a he lyi szö ve ti el vál to zá sok mel lett min dig
részt vesz az egész szer ve zet, azt a cor ti co-hypot ha la mo-ad re na lis rend szer pon to san, szi go rú an sza bá lyoz za. A vé de kezô
vá lasz fon tos össze tevôi a döntôen a he pa tocy ták ban ter melôdô, ci to ki nek ál tal sti mu lált ún. akut fáz is re ak tán sok. Az el -
há rí tó vá lasz jel le ge nagy mér ték ben iga zo dik a ki vál tó ágens mennyi sé gi, minôsé gi tu laj don sá ga i hoz, a be ha tás he lyé hez,
a lét re jött ká ro so dás ki ter je dé sé hez, sú lyos sá gá hoz. Sa já tos egye di inf lam ma ti ós szind ró ma a po lyarth ri tis chro ni ca prog res -
si va, de ki vé te le sen egye di a kü lön bözô, koc ká za ti té nyezôknek el ke resz telt fo lya ma tok ál tal ki vál tott és fenn tar tott, ab ori -
gi ne kró ni kus jel legû vas cu li tis szind ró ma, az at he rosc le ro sis. A si ke res vé de ke zés nek ára van. Ez az ár azon ban pl. éle tet
fe nye getô in fek ció ese té ben na gyon meg éri. Más ese tek ben vi szont (pl. arth ri tis uri ca) jó té kony sze re pe az or ga niz mus
szem pont já ból nem egyér telmû. Is mét más fo lya ma tok ban (pl. ste ril anyag ál tal ki vál tott ide gen test-gra nu lo ma képzôdé -
se) az egyér telmûen fel es le ges nek ítél hetô. A szük sé ges inf lam ma tio sem min dig adek vát kü lön bözô okok kö vet kez té ben.
Ilye nek le het nek pl. a ter mé sze tes vagy az ad ap tív im mu ni tás de fi ci en ti á ja, vagy a vá lasz re ak ció re gu lá ci ós za va ra.

Kulcs sza vak: inf lam ma tio, meg je le nés, pa to ge ne zis, funk ció

CUS TODY OF THE IN TEG RITY OF THE OR GA NISM, THE INF LAM MA TI ON

The inf lam ma ti on is the de fen se res pon se of the or ga nism ser ving the pre ven ti on of da ma ge ca u sed by any kind of physi -
cal, che mi cal, bi o lo gi cal type of agents and has te ning the rep ara ti on of the ac comp lis hed in jury. In the res pon se re ac ti on
be si de the lo cal events ta kes al ways part the who le org nism thro ugh the cor rect, ri go ro us re gu la ti on by the cor tio-hypo-
t hal mo-ad re nal system. The acu te pha se re ac tants pro du ced de ci si vely by the he pa tocy tes af ter cyto ki ne sti mu la ti ons are
im por tant cons ti tu ents of the de fen ding res pon se. The cha rac ter of the res pon se syndro me con forms lar gely to the qu an -
ti ta ti ve and qu a li ta ti ve fe a tu re of the evo king agent, the si te of in jury, to the ex tent of the es tab lis hed da ma ge, to the se -
ve rity of the le si ons. Par ti cu lary uni que inf lam ma tory syndro me is the po lyarth ri tis chro ni ca prog res si va, jet ex cep ti o nally
pe cu li ar is the ab ori gi ne chro nic type vas cu li tis syndro me, the at he rosc le ro sis. This pro cess is eli ci ted and ma in ta i ned by
pat ho lo gi cal con di ti ons de no mi na ted as „risk fac tors”. Ne vert he less the suc cess ful, be ne fi ci al de fen ce re ac ti on has so me
cost too. Ho we ver this pri ce is gre atly worth for examp le in ca se of li fe thre a te ning in fec ti on. In an ot her oc ca si on (for
examp le in arth ri tis uri ca) the be ne fit of the inf lam ma ti on in the po int of vi ew of the in vi du um may be qu es ti o nab le. In
ot her ins tan ce aga in (for examp le in con nec ti on with fo re ign body gra nu lo me ca u sed by ste ri le subs tan ce) its qu a li fi ca -
tion may unam bi go usly be as re dun dant one. The ne ces sary inf lam ma ti on may al so be ina de qu a te in con se qu en ce of
vario us re a sons, for ins tan ce in de fi ci ency of the na tu ral or ad ap ti ve im mu nity, or owing to re gu la ti on, s di sor ders. 

Keywords: inf lam ma ti on, ap pe a ran ce, pat ho ge ne sis, func ti ons
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m je len ség nek minôsül csak nem tel je sen ál ta lá nos né zet ként.
Ezt táp lál ja az a nap ja ink ban is ele ven gya kor lat, hogy az inf -
lam ma ti ót tart va a be teg ség lé nye gé nek, di ag nó zis sá lép tet -
jük elô. Így be szé lünk pl. ton sil li tis acu tá ról, en do car di tis su -
ba cu tá ról vagy gin gi vi tis chro ni cá ról, amit meg kell gyó gyí ta -
ni. A Strep to coc cus okoz ta in fek ci ót pl. an ti bi o ti kum adá sá val.
Cont ra dic tio in ro–. 

Van te hát bôven te endô az inf lam ma tio lét re jöt té nek, pa -
to ló gi ai lé nye gé nek, kli ni kai meg je le né sé nek, az élô or ga niz -
mus in teg ri tá sát vé del mezô vagy ká ro sí tó mi vol tá nak meg -
vá la szo lá sa te kin te té ben. Ezen kér dé sek tisz tá zá sá nak irá -
nyá ba ha tó kí sér let nek, pró bál ko zás nak te kint hetô ez az
írásmû. A vál lal ko zás si ke rét egye bek mel lett a je len leg ren -
del ke zés re ál ló is me re tek mennyi sé ge, meg bíz ha tó sá ga je -
lentôs mér ték ben meg ha tá roz za. 

Té zis I: pharyn go ton sil li tis acu ta

Bak té ri u mok (pl. Strep to coc cus ha e moly ti cus) jut nak be az
epit he li um mik ro sé rü lé sén át a szö vet bel se jé be, ahol gyors
sza po ro dás nak in dul nak. Az egyet len bak té ri umtörzs ál tal
oko zott lo ká lis szö vet ká ro so dás ele men tá ris he lyi és ál ta lá -
nos szer ve ze ti vé de kezô, el há rí tó, hely re ál lí tó vá laszt in dít
be. A lo ká lis re ak ci ót a ki sér-en dot he li um funk ci ó já nak meg -
vál to zá sa, fe hér vér sej tek ván dor lá sa, ci to ki nek, ke mo ki nek
el vá lasz tá sa, to váb bá az egész ne u ro en dok rin rend szer ak ti -
vá lá sa, ál ta lá nos tü ne tek (bor zon gás, bôrki pi ru lás, láz, izom -
fáj da lom stb.) jel lem zik [1, 2, 3]. A he lyi je len sé gek duz za -
nat, fáj da lom, me leg sé gér zés, vö rös ség és ká ro so dott funk -
ció for má já ban ér hetôk tet ten.

A kó ro ko zók fel is me ré se olyan re cep to rok se gít sé gé vel
tör té nik, ame lyek az ún. pa to gé nasszo ci ált mo le ku lá ris min -
tá za to kat (an gol rö vi dí tés sel PAMP) de tek tál ják. A ter mé sze -
tes vé de kezô rend szer hu mo rá lis és cel lu lá ris ele mekbôl áll
össze. A hu mo rá lis ág tag jai kö zé so rol ha tók a kol lek ti nek,
man nóz kötô lek tin, a pro te in A és a D fe lü le tak tív anya gok, a
C1q, a fi ko li nek és a pent ra xi nok. A cel lu lá ris ág kü lön bözô
struk tu rá lis, funk ci o ná lis kom po nen se ket fog lal ma gá ba.
Ilyenk az ún. Toll-li ke re cep to rok, to váb bá az el ta ka rí tó, lek -
tin szerû és G-pro te in-kap csolt for nil-pep ti de ket kötô re cep to -
rok. A Toll-li ke re cep to rok tí pu so san egye di mik ro bi á lis (nem
sa ját) mo le ku lá kat is mer nek fel, de egyes re cep tor ta gok ká -
ro so dás hoz tár su ló mo le ku lá ris min tá za to kat (an gol rö vi dí -
tés sel DAMPs) is ké pe sek azo no sí ta ni. A fel is me ré si fo lya ma -
tok ban fon tos sze re pük van a szén hid rát szer ke ze tek nek. A
to váb bi tör té né sek hát te ré ben az ôrsej tek (mas tocy ta, mo -
nocy ta, dend ri ti cus mac rop hag sejt) ak ci ó ba lé pé se, ci to ki nek
(TNF-α, IL-1, IL-6), ke mo ki nek ve zé rel te le u kocy ta mig rá ció a
szö vet be, amit ad hé zi ós mo le ku lák (E-, L-, P-sze lek ti nek,
integ ri nek és li gan du ma ik) köz ve tí te nek, a ki sér-tá gu lat és
-per me a bi li tás fo ko zó dá sá nak kö vet kez mé nye ként oe de ma -
képzôdés ta lál ha tók [4, 5, 6]. A le u kocy ta e mig rá ció élet ta ni

vi szo nyok kö zött az ún. ma gas en dot he li u mú lymphog lan du -
la ve nu lák ban, kó ros hely zet ben a ha son ló jel le get öl tött
poszt ka pil lá ris ve nu lák ban zaj lik [7]. A vér ben fel sza po rod -
nak az ún. po zi tív akut fáz is re ak tán sok (CRP, szé ru mamy lo id
A, α1-an tit rip szin, α2-hap tog lo bin stb.), csök ken a ne ga tív
akut fáz is re ak tán sok (al bu min, transz fer rin, α2-HS-gli kop ro -
te in stb.) szint je [8, 9].

Az in fek ció sa já tos sá ga i tól függôen a szé ru mal ko tók so rá -
nak kon cent rá ci ó ja vál to zik meg. Így a pro kal ci to nin szint vál -
to zá sa az in fek ció-nem in fek ció, a bak te ri á lis és ví ru sos ere -
det, a fo lya mat sú lyos sá ga te kin te té ben le het hasz nos. 8–10
nap után az ún. akut fáz is re ak ció, a nem spe ci fi kus, na tu rá -
lis im mun vá lasz ki e gé szül a spe ci fi kus, ad ap tív im mun vá -
lasszal. A kó ro ko zó el len spe ci fi kus an ti tes tek ter melôdnek
mo nocy ta-T-lymphocy ta köz remûkö dés sel, és ha ad dig a ter -
mé sze tes im mun re ak ció nem há rí tot ta el a tám adást, az in -
fek ci ót, a to váb bi vé de ke zés már egy üt te sen foly ta tó dik, és
fe jezôdik be. Így le het sé ges res ti tu tio ad in teg rum, eset le ges
re si du um képzôdés, kró ni kus sá vá lás, eset leg au to im mun
ere detû tá vo li szö ve ti sé rü lés, szövôdmény ki a la ku lá sa. Ez az
is mert kli ni kai je len ség az egy sze ri, mo no-ca u sa ki vál tot ta in -
fek ció és az azt el há rí ta ni szán dé kolt szer ve ze ti vá lasz, az inf -
lam ma tio acu ta.

Mi te hát a he lyes di ag nó zis? Pharyn go ton sil li tis acu ta? Ta -
lán in kább Strep to coc cus-in fek ció okoz ta pharyn go ton sil li tis
acu ta? A kor rekt az utób bi. A fo lya mat jel le gét, sú lyos sá gát,
le fo lyá sát a kó ro ko zó mennyi sé gi, minôsé gi tu laj don sá gai, a
ter mé sze tes és ad ap tív im mu ni tás érin tet len sé ge vagy de fi -
ci en ti á ja, az el há rí tó vá lasz szer ve ze ti re gu lá ci ó já nak hi bát lan
vagy hi bás vol ta egya ránt be fo lyá sol ják.

Té zis II: po lyarth ri tis chro ni ca prog res si va
(= rhe u ma to id arth ri tis)

A po lyarth ri tis chr. prog res si va (PCP) az ere de ti meg je lö lé se
an nak a so kí zü le ti inf lam ma ti ó nak, ami jel lemzô mó don a
csuk ló, me ta car pop ha lan ge a lis és in terp ha lan ge a lis I. ízü le -
tek szim met ri kus fo lya ma ta. A ha gyo má nyos meg ne ve zés
na gyon hûsé ges le író ja a pa to ló gi ás tör té né sek nek. Ma nap -
ság még is – nyil ván an gol szász di vat nak be hó dol va – rhe u -
ma to id arth ri tisrôl be szél min den ki, no ha az sem mit nem
árul el a je len ségrôl, sôt még kö dö sít is. Azt sem le het eg zak -
tan meg fo gal maz ni, hogy mi a „rhe u ma”, ho gyan le het ne
ak kor a „rhe u ma to id”-ot? A PCP meg je lö lést hasz ná ló nak
min den eset re „ki jár” a ré gi mó di, avítt, csak nem ma ra di jel-
zô. A PCP te hát olyan szisz té más pa to ló gi ai fo lya mat, amely
döntôen az ízü le te ket érin ti, de más szer vi el vál to zá so kat is
ma gá ba fog lal hat. A kór fo lya mat lé nye ge olyan inf lam ma tio,
amely pro li fe ra tiv syno vi tis hez csat la ko zó kró ni kus porc- és
csont szö vet-ká ro so dást is je lent, és amely nek le fo lyá sát akut
exa cer ba ti ók tar kít ják [10, 11]. 
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A fo lya ma tot be in dí tó ere dendô ok, a pri mum mo vens
nem is mert. A bi zo nyí tott ge ne ti kus haj lam ta la ján szó ba jö -
het in fek ció (bak té ri um, mycop las ma, ví rus) sze re pe. Ex pe ri -
men tá lis ana lo gon ját pro du kál ni le he tett II. tí pu sú kol la gén,
Myco bac te ri um és porcs zö vet do mi náns pro te og li kán, agg re -
kán al kal ma zá sá val. A leg ko ráb bi, jel lemzô tör té nés a syno -
vi a memb rán belsô, 4-5 sejt sor ból ál ló ré te gé ben, pe ri ka pil lá -
ri san ne ut ro fil gra nu locy ták, CD4-po zi tív me mó ria lympho-
cy ták, mas tocy ták meg je le né se. A syno vi um M és fib rob last
tí pu sú sejt je i nek ak ti vá ci ó ja egya ránt ki mu tat ha tó. Az elôbbi -
ek an ti gén be mu ta tó, az utób bi ak pro te ogl kán ter melô ké pes -
sé ge emel hetô ki. A fo lya mat he veny el há rí tó szö ve ti vá lasz
ké pét öl ti ma gá ra a ka pil lá ri sen dot he li um ak ti vá ci ó já val, a
ke rin ségbôl ne ut ro fil gra nu locy ták, mo nocy ták, T-lym-phocy -
ták emig rá ci ójá val. A sejt ván dor lást ci to ki nek (TNF-α, IL-1, majd
IL-6), ke mo ki nek ve zér lik, és ad hé zi ós mo le ku lák daj kál ják. A
syno vi umhy perp la sia fo ka, jel le ge kü lön bözô. Kép-zôdhet
pan nus, ami a porcs zö vet be ha tol, és a csont is ká ro so dik. Ér -
zé keny mód sze rek kel (MRI) a tü ne tek kez de te után már 4
hó nap pal ki mu tat ha tó a syno vi um duz za nat, porcs zö vet-ero -
sio és csont szö ve to e de ma. A pan nus in va zív; fel té te lez hetô,
hogy a syno vi um fib rob last jel legû sejt je i nek pro li fe rá ci ó já ról
van szó mo no nuc le a ris sej tek és me tal lop ro te i ná zok fel sza -
po ro dá sá val. Ez utób bi ak gát lói a szö ve ti in hi bi to rok, szer pi -
nek és az α2-mak rog lo bu lin [12, 13, 14, 15].

Az inf lam ma ti ós szö vet ben a már em lí tett ci to ki nek mel -
lett to váb bi ci to ki nek so ka sá ga mu tat ha tó ki töb bek kö zött az
ef fek tor Th17 lymphocy ták ál tal ter melt IL-17, amely nek fon -
tos sze re pe van nem csak a bak té ri u mok ki vál tot ta im mun vá -
lasz ban, ha nem a PCP ala kí tá sá ban is, kü lö nö sen a csont szö -
vet–ká ro so dás ban [16]. A ci to ki nek kö zött van nak olya nok,
ame lyek re in kább az an ti inf lam ma to ri cus ha tás jel lemzô (pl.
TGF-β). Fi gyel met ér de mel azon ban, hogy a klasszi kus pro inf -
lam ma to ri cus ha tá sú nak minôsí tett TNF-α-ra sem ér vé nyes
egyér telmûen ez a bes ka tu lyá zás. Ugyan is en dok rin ha tás ré -
vén hypot ha la mi cus tám adás pon ton ke resz tül a mel lék ve se
kor ti kosz te ro id ter me lé sét in du kál ja, amely an ti inf lam ma to ri -
cus ha tá sú [14]. A ci to ki nek, kü lö nös kép pen az IL-6, IL-11 ha -
son ló an en dok rin úton a he pa tocy ták ra hat va az ún. po zi tív
akut fáz is re ak tán sok (CRP, SAA, oro zo mu ko id, α1-AT stb.)
ter melôdé sét sti mu lál ják. Ezek egye di ha tá sok kal ren del kez -
nek, de döntôen egy üt te sen, egyidôben hat va be fo lyá sol ják
az inf lam ma ti ós fo lya ma tot.

Sa já tos, de nem spe ci fi kus kí sérôje a PCP-nek a rhe u ma -
to id fak tor (Rf) képzôdés. Az Rf olyan im mun komp lex, amely
po lik lo ná lis IgG és IgM (IgA) kom po nen sekbôl tevôdik össze.
Te hát az IgG Fc-ré gi ó ja el le ni au to an ti test képzôdésrôl van
szó. Az im mun komp lex-képzôdés a komp le ment rend szer ak -
ti vá ló dá sá val jár. Meg jegy zendô, hogy PCP-ben a C3 kom po -
nens szé rum be li kon cent rá ci ó ja kö vet ke ze te sen in kább
emel ke dett. A szé rum ban az IgM-, IgA-, IgG-szin tek kü lön -
bözô mér ték ben, az inf lam ma tio ak ti vi tá sá nak függ vé nyé ben
emel ked nek. Ezen köz is mert je len ség hez ké pest ke ve sebb fi -

gyel met kelt, hogy az IgG-mo le ku la szer ke ze te jel lemzô mó -
don meg vál to zik. 

Az élet ta ni hu mán mo le ku la két kon zer vált, bi an ten ná ris
szer ke zetû oli go sza cha rid lán cot tar tal maz az Fc-ré gi ó hoz
kap cso lód va. Elôfor dul Fab frag men tum hoz kö tött oli go sza -
cha rid lánc is, en nek azon ban sem je len lé te, sem össze té te -
le nem kons tans. A lánc fel épí tés sza bály szerûsé ge, hogy ter -
mi ná li san min dig szi ál sav he lyez ke dik el, amit a kötôdé si
hely irá nyá ba ha lad va ga lak tóz, glu kó za min, majd man nóz
kö vet [8]. PCP-ben és ju ve ni lis chr. arth ri tis ben a ga lak tóz
végzôdésû lán cok szá ma csök kent, a glu kó za min végzôdé-
sûeké emel ke dett. Sjög ren-szind ró má ban a ga lak tóz végzô-
désû lán cok szá ma úgy csök kent, hogy a glu kó za min végzô-
désûeké nem emel ke dett [17]. A je len ség pon tos ér tel me zé -
se még vá rat ma gá ra.

Bi zo nyos, hogy a va ri á bi lis ré gi ó hoz kö tött oli go sza cha rid
lánc össze té te le be fo lyá sol ja az an ti test-spe ci fi ci tást és -af fi -
ni tást. Kér dés, hogy ez össze füg gés ben van-e az Rf-kép-
zôdés sel, az IgG-mo le ku la au to an ti gén mi vol tá val. Azt ki mu -
tat ták, hogy az Rf gli ko zi lác ti ó ja el tér az élet ta ni mo le ku lá é -
tól [17, 18]. Az aga lak to zil IgG elôfor du lá sa össze füg gést mu -
tat a fo lya mat ak ti vi tá sá val. Man nán kötô lek tin fel is me ri az
aga lak to zil struk tú rát (glu kó za min, eset leg man nóz ré vén),
ak ti vá ló dik a komp le ment rend szer, és így köz remûkö dik a lo -
ká lis inf lam ma tio ala kí tá sá ban. Man nóz kötô lek tin hi á nya
ese té ben ko ráb bi a be teg ség kez det, gya ko ribb az Rf-po zi ti vi -
tás, fo ko zott a porcs zö vet-ero sio, rosszabb a prog nó zis [19,
20]. Fi gye lem re mél tó, hogy az egyes Ig-osz tá lyok, -al osz tá -
lyok te kin te té ben az oli go sza cha rid lán cok szá ma, fi nom szer -
ke ze te rend kí vü li mó don vál to zik, ami nek függ vé nyé ben
mó do sul a bi o ló gi ai funk ció. Ki emelt fi gyel met ér de mel a ter -
mi ná lis szi ál sav je len lé te vagy hi á nya [21, 22]. Is me re tes,
hogy a po zi tív akut fáz is re ak táns oro zo mu ko id oli go sza cha -
rid szer ke ze te ha son ló an je lentôs mér ték ben mó do sul inf lam-
ma ti ó ban, ami fon tos funk ci o ná lis kö vet kez mé nyek kel jár.
Ilyen pl. sze lek tin li gan dum struk tú rák fel sza po ro dá sa, ami a
sejt mig rá ció be fo lyá so lá sá ban jut hat sze rep hez. 

A pep ti dil-ar gi nin nek en zim me di ált posztt ransz lá ci ós mó -
do su lá sa pep ti dil-cit rul lin szer ke ze tet ered mé nyez. PCP-s be -
te gek ben ki mu tat ták, hogy cik li kus cit rul li nált pe pe ti dek
(CCP), cit rul li nált fi lagg rin és fib ri no gén el len elôfor dul nak
IgG izo tí pu sú au to an ti tes tek. Ha son ló an ki mu tat ha tók syno -
via lis pro te i nek (vi men tin, II. tí pu sú kol la gén, α-eno láz) el le -
ni an ti tes tek. Az an ti test-po zi ti vi tás a kli ni kai tü ne tek meg je -
le né se elôtt évek kel ész lel hetô le het, a ko rai ese tek ben 50-
70% ará nyú, ami kons tans ma rad. A je len ség és a PCP pa to -
ge ne zi se kö zöt ti össze füg gés még nem tel je sen tisz tá zott, az
ada tok (a kli ni kai tü ne te ket me gelôzô meg je le nés, a kons -
tans mi volt, az ex pe ri men tá lis meg fi gye lé sek) ar ra utal nak,
hogy eset leg az im mun vá lasz sza bá lyo zá sá nak za va rá ról van
szó, és hogy az an ti-CCP an ti tes tek nek pa to ge ne ti kai sze re -
pük le het. A cit rul li nált pro te i nek deg ra dá ci ó ja fo ko zott. A
vizs gá la tok sze rint az IgM tí pu sú an ti tes tek je len lé te a leg-
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m sta bi labb, ami az an ti-CCP an ti tes te ket ter melô B-lymphocy -
ták per ma nens ak ti vá ci ó já ra utal. A ge ne ti kai össze füg gé sek,
a be teg ség kli ni kai sa já tos sá ga i val meg fi gyelt kap cso lat, a
kör nye ze ti té nyezôkkel (pl. do hány zás) ész lelt kor re lá ció
alap ján a PCP-s be te gek leg alább két egy más tól el kü lö nít -
hetô cso port ja ha tá rol ha tó kö rül. Az an ti test-po zi ti vi tás PCP-
ben 60, az át lag po pu lá ci ó ban 2, az au to im mun be teg sé gek -
ben va la mi vel több mint 2%-os. Sem a spe ci fi kus IgG, sem az
IgM izo tí pu sú mo le ku lák oli go sza cha rid-össze té te lé vel nem
fog lal ko zik az iro da lom [8, 23].

A PCP te hát egy olyan szer ve ze ti „el há rí tó”, inf lam ma to ri -
cus vá lasz re ak ció, ami nek ki vál tó oka je len leg nem pon to san
is mert, így az ér te lem szerûen el nem há rít ha tó. A vá lasz re ak ció
nem adek vát, túl mé re te zett, így ön ma ga vá lik kór-/ká ro ko zó
je len ség gé, az in di vi du um „be teg ség évé”. Ha son ló, ana lóg fo -
lya ma tok nak te kint hetôk az en te ri tis re gi o na lis sec. Crohn, vagy
a spondy larth ri tis anky lo po i e ti ca sec. Bech te rew. 

Té zis III: at he rosc le ro sis

Az at he rosc le ro sis a nagy és kö zép nagy ar té ri á kat érintô
aszim met ri kus, gó cos jel legû fo lya mat. Ki tün te tett lo ka li zá -
ciók az át lag ban ala csony, de nagy osz cil lá ci ó val jel le mez -
hetô, nyí ró erônek ki tett ér te rü le tek, elá ga zó dá sok. A leg ki fe -
je zet tebb el vál to zá sok a t. in ti má ban je lent kez nek, de tör -
vény szerû, hogy a fo lya mat ban kez dettôl fog va részt vesz az
ar té ri a fal min den ré te ge. Az ér fal meg ha tá ro zó építôele mei
a si ma izom ros tok mel lett a kötôszö ve ti sej tes, ros tos és alap -
ál lo mány. Az utób bi do mi náns al ko tó kö vei az ar té ri a fal jel -
lemzô, sa já tos pro te og li kán (ver zi kán, per le kán, de ko rin, bi-
g li kán) mo le ku lái, ame lyek akt ív részt vevôi a me ta bo li kus
fo lya ma tok nak élet ta ni és pa to ló gi ás hely zet ben egya ránt.
Nut ri tív kis erek (va sa va so rum) csak a t. ad ven ti ti á ban ta lál -
ha tók, ame lyek a t. me dia ré teg be is be ha tol nak. Az ép t. ad -
ven ti ti á ban fib rob las tok mel lett mac rop ha gok és mas tocy ták
is fel lel hetôk, kö rü löt tük adi po sus szö vet ta lál ha tó. Az ar té -
ria rend sze ren be lül az egyes ér sza ka szok szer ke ze te, fel épí -
té se nagy mér ték ben kü lön bö zik, az en dot he li um funk ci o ná -
lis sa já tos sá gai is vál toz nak [24, 25, 26]. 

A kór fo lya mat ki vál tó okai az ún. koc ká za ti té nyezôk
(hyper ten sio, dysli pi da e mia, di a be tes mel li tus, obe si tas stb.),
va ló já ban kó ro ko zó té nyezôk. Az elsô, be ve zetô je len ség az
„en dot he li um disz funk ció”, amely az en dot he li um sej tek mik -
ro sé rü lé sét, ak ti vá lá sát, min den kép pen élet ta ni funk ci ó já nak
mó do su lá sát je len ti. Min den szö vet-, sejt ká ro so dás ese té ben
a szer ve zet azon na li vé de kezô, el há rí tó vá laszt in dít be, így
van ez eb ben az eset ben is. Az en dot he li um sej tek spe ci fi kus
tá ro ló gra nu lu mai a We i bel–Pa la de-tes tek [27, 28]. Ezek ben
a von Wil leb rand-fak tor mel lett más bi o ló gi a i lag akt ív anya -
gok (P-sze lek tin, fu ko zil-transz fe rá zok, CD-63, eo ta xin, IL-8,
en do te lin, an gi o po e tin, osz te op ro te ge rin, szö ve ti plaz mi no -
gé nak ti va tor) tá ro ló dik. Az akt ív mo le ku lák ezen tár há za te -

szi le hetôvé a We i bel–Pa la de tes tek-azon na li be kap cso ló dá -
sát a vé de kezp, inf lam ma ti ós fo lya ma tok ba, a vas cu la ris tó -
nus, a ha e mos ta sis és az an gi o ge ne sis sza bá lyo zá sá ba. A
szek re ta gog anya gok so ra is hosszú, a me di á tor a C++ és a
cAMP. Ide so rol ha tók pl. a hisz ta min, trom bin, komp le ment -
kom po nen sek, vas cu la ris en dot he li a lis nö ve ke dé si fak tor,
szu pe ro xi da ni on vagy a sze ro to nin, epi nef rin, va zop resszin.
Legfôbb in hi bi tor az NO. A sé rü lés ál tal ki vál tott vá lasz a Wei -
bel–Pa la de-tes tek ben tá rolt anya gok szek ré ci ó ja ré vén azon -
na li, a ci to ki nek ál tal ki vál tott, ame lyek ak ti vál ják az en do-
the li um sej te ket (pl. TNF-α, IL-1) né hány órát igé nyel. A leg -
ko ráb ban ér kezô sej tek a throm bocy ták, majd a le u kocy ták.
Íme az inf lam ma to ri cus vé de kezô vá lasz kettôs ar ca: mic -
roth rom bus képzôdés és le u kocy ta mig rá ció. A sejt ván dor lás
szer ve zé sé ben, bo nyo lí tá sá ban ke mo ki nek, va la mint ad hé zi -
ós mo le ku lák te vé keny ked nek. Ez utób bi ak kö zött a leg fon -
tos ab bak az E-, L- és P-sze lek ti nek, a β1- és β2-in teg ri nek,
va la mint ezek li gan du mai (vas cu la ris sejt ad hé zi ós mo le ku la,
in ter cel lu lá ris sejt ad hé zi ós mo le ku la stb.). Ezek köl csö nös je -
len lé te a kü lön bözô sejt fé le sé gek ben meg ma gya ráz za töb -
bek kö zött a throm bocy ták egy más kö zöt ti, a throm bocy ták
és más sej tek (le u kocy ta, en dot he li um) kötôdé sét, agg re gá -
ci ó ját [29, 30, 31, 32].

A dysli pi da e mia ál tal ki vál tott ar té ri a fal-el vál to zá sok rö -
vid össze fog la lá sa ként a kö vet kezô, rész ben egy mást kö vetô,
rész ben szink rón, egy más ha tá sát is be fo lyá so ló tör té né sek
em lít hetôk. Fo ká lis en dot he li u mak ti vá ció, eset leg mic ro la e -
sio throm bocy ta ki ta pa dást vált ki, tar tal muk sza bad dá vá lik.
Fo ko zó dik az LDL-mo le ku lák ér fa li in filt rá ci ja, ami nek kö vet -
kez mé nye kép pen fo ko zott lesz a mo nocy ta/mac rop hag
(Mo/Ma) pha gocy ta te vé keny ség, ez pe dig ci to ki nek (INF-α,
IL-1), ke mo ki nek fel sza ba du lá sá val jár. Az LDL-mo le ku lák
kötôdnek a pro te og li ká nok hoz, ame lyek össze té te le, meny-
nyi sé ge meg vál to zik. A pro te og li ká nok fog sá gá ban levô LDL
kó ros menny iség ben, mér ték ben ala kul át. Az oxi dált LDL,
ami jó au to an ti gén, csak az ún. el ta ka rí tó re cep to rok ré vén
ke rül het el tá vo lí tás ra, ha gyôznék a Mo/Ma sej tek. Ezek túl -
telôdnek az LDL-lel, a kí ná lat meg ha lad ja a pha gocy taka pa ci -
tást és vé gül el hal nak, hogy újabb el ta ka rí tan dó anya got ké -
pez ze nek. A ha bos sejt képzôdés is erôtel jes ci to ki nak ti vá lás -
sal jár. Olyan kó ros (oxi dá ci ós) ter mé kek, fosz fo li pi dek kép-
zôdnek, ame lyek újabb és újabb inf lam ma ti ós sti mu lust je -
len te nek, erôsít ve az en dot he li u mak ti vá ci ót. 

Ezen rö vid, le egy szerûsí tett le írás alap ján is egyér telmû,
hogy a kó ros ar té ri a fa li tör té nés so ro zat az elsô perctôl kezdô-
dôen vé de kezô re ak ció, inf lam ma tio, hogy a na tu ra lis im -
mun vá lasz és a kó ro ki té nyezôk csa tá ja zaj lik [33, 34, 35, 36].
Eb ben ter mé sze te sen nem csak pro-, ha nem an ti inf lam ma to -
ri cus té nyezôk (pl. IL-10, TGF-γ) is fo lya ma to san részt vesz -
nek. Ele men tá ris sze re pük van az ar té ri a fal jel leg ze tes pro -
teog li kán ja i nak, ame lyek az LDL kö té sén túl bi o ló gi a i lag ak-
t ív anya gok egész so rá val lép nek kap cso lat ba. Az is mert pro -
teog li ka nok kö zött sa já tos he lyet fog lal nak el azok, ame lyek
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a pro te inmag hoz kö töt ten he pa rán-szul fá tot is tar tal maz nak.
Ezek ké pe sek kötôdni ci to ki nek hez, ke mo ki nek hez, sejt fel szí -
ni és mát rixp ro te i nek hez. En nek ré vén be fo lyá sol ják az inf -
lam ma ti ó ban köz remûködô sej tek éré sét, fe no tí pu sát, ak ti -
vá ló dá sát, a sejt mig rá ció min den lé pé sét, a ke mo ta xist, a le -
u kocy ta gör gést, szo ros kötôdé sét az en dot he li u mon, az át ju -
tást a sej tek kö zött és a memb ra na ba sa li son. Az inf lam ma -
ti ós foly mat ban a kró ni kus sá ala ku lást és a re pa rá ci ót is mo -
du lál ják. A sejt fel szí ni pro te og li ká nok kö zött a szin de kán csa -
lád tag ja i ban ta lál ha tó a leg na gyobb mennyi ségû he pa rán-
szul fát. Meg osz lá suk ra jel lemzô a sejts pe ci fi ci tás és sejt -
fejlôdé si stá di um függôség. Az ún. kis, le u cin gaz dag pro te o-
g li kán ta gok (pl. de ko rin, big li kán) a TGF-β-hoz kötôdve sem -
le ge sí tik an nak ha tá sa it [37]. Az ér fa li tör té né sek egé szé be
kü lön bözô au to im mun re ak ci ók is csat la koz nak, vé gül is a fo -
lya mat ön fenn tar tó vá vá lik [16, 38, 39, 40, 41]. 

Az at he rosc le ro sis ab ori gi ne kró ni kus jel legû inf lam ma -
to ri cus fo lya mat, egye di, kü lön le ges vas cu li tis szind ró ma. Az
ér fal mor fo ló gi ai és funk ci o ná lis ká ro so dá sa az ún. koc ká za ti
té nyezôk (= kó ro ko zó fo lya ma tok) és a szer ve ze ti vé de kezô,
el há rí tó vá lasz, az inf lam ma tio kö zös pro duk tu ma, vég ter mé -
ke. Eb ben az eset ben te hát az ún. koc ká za ti té nyezôk tart ha -
tók az elsôdle ges „be teg sé gek nek”, ame lyek újabb be teg sé -
get ered mé nyez nek. Bi zo nyos, hogy az in di vi du um stá tu sá tól
függôen az el há rí tó, inf lam ma ti ós fo lya mat is le het ina dek -
vát akár a na tu rá lis, akár a spe ci fi kus, ad ap tív im mun vá lasz
de fek tu sa, re gu lá ci ós za va ra kö vet kez té ben, ami szin tén fon -
tos sze rep hez jut a tör té né sek ala kí tá sá ban. 

Szin té zis

Az élô szer ve zet szö ve tei, sejt jei még élet ta ni nak minôsít -
hetô, külsô és belsô kör nye ze ti vál to zá sok kap csán is ki van -
nak té ve sé rü lés nek, ki sebb-na gyobb ká ro so dás nak. Elég sé -
ges, ha olyan min den na pi ese mény re gon do lunk, mint a táp -
lál ko zás. Egyet len al mát, egyet len ha ra pás ke nye ret el nem
fo gyaszt ha tunk anél kül, hogy egyet len gin gi va ka pil lá ris ne
sé rül jön meg. Az el fo gyasz tott elsô ka nál le ves sok szor le het
37 °C-nál me le gebb, vagy a hûsítô ital akár 20 °C-nál is hûvö -
sebb. Az iga zi, va ló di kárt oko zó be ha tá sok nak azon ban jó
hosszú a so ra. A szer ve zet min den kár té kony be ha tás okoz ta
szer vi, szö ve ti, sejt ká ro so dás ese tén azon nal vé de kezô, el há -
rí tó, hely re ál lí tó vá laszt in dít be. Ezek lé nye ge sen kü lön böz -
nek a ká ro sí tó té nyezô jel le gétôl, erôssé gétôl, tar ta má tól, az
érin tett ana tó mi ai ré gió szer ke ze ti/funk ci o ná lis sa já tos sá ga -
i tól, a sé rü lés ki ter je dé sétôl függôen. Az azon ban bi zo nyos,
hogy a szer ve ze ti vá lasz re ak ció he lyi tör té né sek mel lett min -
dig az egész szer ve zet moz gó sí tá sát je len ti, az egész szer ve -
zet egy sé ge sen, ren de zet ten, össze han gol va vá la szol, hogy
res ti tu tio ad in teg rum kö vet kez zék be.

A kó ro ko zó té nyezôk na gyon kü lön bözôek. Le het nek fi zi -
kai (tra u ma, hô), ké mi ai (or ga ni kus, szer vet len), bi o ló gi ai

(an ti gén, an ti test, in fek ci ós ágens) jel legûek. Nem rit kán nem
egyet len kó ro ko zó ról van szó, tra u ma pl. gyak ran tár sul in -
fek ci ó val. A ste ril inf lam ma ti ót ki vál tó okok is sok rétûek. Bio -
ló gi ai jel legû pl. a sejt pusz tu lás ál tal ki vál tott (in farc tus myo -
car dii, in farc tus ce reb ri, au to im mun fo lya mat), míg ké mi ai pl.
a húgy sav vagy szi li ká tok ál tal pro vo kált re ak ció. A kö zös,
hogy mind inf lam ma tio, az az nem spe ci fi kus, na tu rá lis im -
mun vá lasz. Az is kö zös, hogy a re ak ció azon na li. Min den
eset ben meg ha tá ro zó az ar te ri o lák és a poszt ka pil lá ris ve nu -
lák részt vé te le. Az elôbbi ek ki tá gul va és át jár ha tób bá vál va
(mas tocy ták) vérbôsé get, me leg sé get, duz za na tot okoz nak,
míg az utób bi ak órá kon be lül fe hér vér sej tek ext ra va sa ti ó ját
te szik le hetôvé. Így ala kul az elsô vé del mi vo nal ci to ki nek,
ke mo ki nek fel sza ba du lá sá val, szo lú bi lis anya gok (komp le -
ment kom po nen sek, kol lek ti nek, eset leg an ti tes tek) köz -
remûkö dé sé vel [35, 36]. A ci to ki nek au to-, pa ra- és en dok rin
ha tá sok kal ren del kez ve a he pa tocy ták ban akut fáz is re ak tán -
sok tö me ges ter me lé sét in du kál ják, ame lyek in teg ráns, el en -
ged he tet len részt vevôi az ún. akut fáz is re ak ci ó nak. Ezek szé -
rum be li kon cent rá ci ó vál to zás tól függôen po zi tív (emel ke dés)
vagy ne ga tív (csök ke nés) jelzôvel il let hetôk. Va la mennyi en
egye di bi o ló gi ai tu laj don sá gok kal ren del kez nek, de a vé g-
ered mény szem pont já ból min dig az egy üt tes össz ha tás a
meg ha tá ro zó [2, 3, 8, 9].

Az inf lam ma ti ós vá lasz a szer ve zet vé del mét, in teg ri tá sát
szol gál ja. Ez egyér telmû pl. in fek ció ese té ben. De még ak kor
is szá mol ni kell az zal, hogy a vé de ke zés nek ára van. A gra -
nu locy ták ál tal ter melt re ak tív oxi gén gyö kök, Na-hi pok lo rit,
pro te á zok pl. nem csak a kó ro ko zó kat sem le ge sí tik, ha nem az
érin tett szö vet sejt je it is ká ro sít ják. A kár azon ban meg éri, a
ha szon az in di vi du um fenn ma ra dá sa, eset leg tö ké le tes in -
teg ri tá sa. Az ún. ste ril inf lam ma ti ós fo lya ma tok kö zött több
olyan em lít hetô, ame lyek ben a szer ve ze ti vá lasz fel es le ges
vagy ki fe je zet ten ká ros a szer ve zet re néz ve [35]. Ce reb ra lis
vagy myo car di a lis in farc tus so rán az érin tett te rü let sejt jei
nec ro sis ál do za tá vá vál nak. A sejt memb rán ká ro so dik, ak ti -
vá lód va fel bom lik, a sejt tar ta lom sza bad dá vá lik, sa já tos pro -
inf lam ma to ri cus ha tá sú mo le ku lák ke let kez nek. Így ala kul -
nak ki az ún. ká ro so dás hoz tár su ló mo le ku lá ris min tá za tok
(an gol rö vi dí tés sel DAMPs), ame lye ket sa já tos re cep to rok
(pl. Toll-li ke re cep to rok) ér zé kel nek, inf lam ma tio ge ne rá ló -
dik. A fe hér vér sej tek fel vo nul nak, „vé de ke zés be” kez de nek,
in ten zív inf lam ma tio ger jesztôdik, szem ben az apop to sis sal,
ami in kább to le ran ci át in du kál. Az el há rí tó vá lasz esz kö zei az
épen ma ra dó sej tek ká ro sí tá sá val to vább nö ve lik a bajt.
Egyér telmûen elônyös len ne az inf lam ma tio gát lá sa az in di -
vi du um szem pont já ból néz ve. A nec ro sis ál do za tá ul esett sej -
tekbôl fel sza ba du ló pro inf lam ma ti ós té nyezôk egyi ke a
húgy sav le het. Di at he sis uri ca ese té ben a húgy sav le ra kó dik
az ízü le tek ben, a ve sé ben, ahol ste ril inf lam ma ti ót kelt. A fo -
lya mat is métlôdve sú lyos szö ve ti ká ro so dás hoz, funk ci ó rom -
lás hoz ve zet het. A bôr alat ti kötôszö vet be ke rült ide gen anyag
(pl. tüs ke) ön ma gá ban nem pa to gén, a szer ve zet még is len -
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m dü le tes el há rí tó vá lasz ba kezd het. El há rí tás, el tá vo lí tás ebbôl
ugyan nem lesz, de a vé de ke zés ered mé nye az ide gen test
tö me gé nek több szö rö sét ki tevô szö vet fel sza po ro dás, ide gen -
test-gra nu lo ma le het. Jobb lett vol na a sem mit te vés. A ste ril
inf lam ma tio ge ne zi sé ben a vizs gá la tok sze rint do mi náns az
IL-1 sze re pe, szem ben pl. az in fek ci ós ere detû fo lya mat ban
kar mes ter ként is mert TNF-α, IL-1, IL-6 tri um vi rá tus sal. 

Obe si tás ban az adi pocy ták szá ma és mé re te is meg nö -
vek szik. A sej ta nyag cse re meg vál to zik, adi po ki nek ter me-
lôdnek, vé de kezô, inf lam ma to ri cus vá lasz in du ká ló dik, ci to -
kinfel sza ba du lás ész lel hetô [43, 44]. Így te hát az obe si tas is
no xa ként te kint hetô. 

Össze gez ve te hát el mond ha tó, hogy az inf lam ma tio az
élô or ga niz mus vé de kezô, el há rí tó, hely re ál lí tó vá la sza, esz -
kö ze a ká ro ko zás sal, sé rü lés sel szem ben. Az in di vi du um in -
teg ri tá sát, fenn ma ra dá sát szol gá ló re ak ció; jel le ge, mé re te
le het ina dek vát (ter mé sze tes, ad ap tív im mu ni tás de fek tu sa,
re gu lá ci ós za va ra), az ese tek egy ré szé ben ma ga a nem in -
do kolt, nem szük ség szerû vé de kezô vá lasz vál hat, vá lik „be -
teg ség gé”. Az inf lam ma ti ó s je len ség lé nye gé nek meg ér té sét
kö vetô szem lé let mód-vál to zás szük ség szerû, fon tos kö vet -
kez mé nyek kel jár a kli ni kai gya kor lat ban. 
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Az idô mú lá sá val fe le dés be me rül het nek olyan ese mé nyek
és je lentôs ered mé nyek, ame lyek szer ve ze ti hát te re a kö rül -
mé nyek vál to zá sa és át szer ve zé sek mi att megszûnt. Ilyen a
bu da pes ti Or vos to vább képzô Egye tem (OTE) 1991-ben lét re -
ho zott Im mu no ló gi ai Tan szé ké nek ak ti vi tá sa, mely nagy mér -
ték ben elôse gí tet te az or vo si egye te mek kli ni kai im mu no ló -
gi ai kép zé sé nek fejlôdé sét. „A Ma gyar Im mu no ló gi ai Tár sa-
ság Tör té ne te” címû könyv – amely Csa ba Bé la kez de mé nye -
zé sé vel je lent meg – ezt a tan szé ket is meg fe lelôen mél tat -
ta, de a tan szék ki a la ku lá sá nak kö rül mé nyei és je lentôsé ge
az egye te mek szer ve zett im mu no ló gi ai ok ta tá sá ban to váb bi
hang sú lyo zást ér de mel. A mo dern or vos tu do mány je len
fejlôdé se alá tá maszt ja to váb bá, hogy a kli ni ka i lag ori en tált
alap ku ta tás – és an nak össze han golt ta ní tá sa – az im mu no ló -
gia te rü le tén ma ra dan dó an fon tos. Ezért e he lyen az év for du -
ló al kal má val össze fog lal juk a kli ni kai im mu no ló gia múlt já -
nak ezen fe je ze tét. Fe lel eve nít jük az el mé le ti im mu no ló gi ai
ok ta tás elsô lé pé se it, majd az Or vos to vább képzô Egye tem
(OTE) ke re té ben me ga la kult Im mu no ló gi ai Tan szék kol la bo -
rá ci ós há ló za tá nak és nem zet kö zi kap cso lat rend sze ré nek kö -
rül mé nye it.

Ger gely Já nos 1973-ban az Eöt vös Lo ránd Tu do má nye gye -
te men lét re hoz ta az or szág elsô im mu no ló gi ai tan szé két, és
ez zel a fôvá ros ban meg kezdôdött az alap im mu no ló gi ai
egye te mi ok ta tás. Ezen út törô lé pést kö vetôen ma már az or -
vos egye te me ken – így Bu da pes ten Fa lus And rás és Füst
György, Pé csett Né meth Pé ter, Sze ge den Mándy Ivet te és
Deb re cen ben Raj na völ gyi Éva ve ze té sé vel az im mu no ló gi ai
alap kép zés szer ve zet ten és ma gas szin ten fo lyik. 

Az el mé le ti kép zés 20 év elôtti szer ve zett fejlôdé sét
azon ban egy to váb bi kö rül mény is jócs kán elôse gí tet te. Ez a
tá mo ga tás a bu da pes ti OTE Im mu no ló gi ai Tan szé kérôl szár -
ma zott. E tan szék elsô ve zetôje e cikk társ szerzôje volt, aki ez
idôben az Im mu no ló gi ai Szak mai Kol lé gi um és a Ma gyar Im -
mu no ló gus Tár sas ág el nö ki tiszt sé gét, va la mint a bu da pes ti
Or szá gos He ma to ló gi ai és Im mu no ló gi ai In té zet (OHII) ve zetô
po zí ci ó ját együtt töl töt te be. Ez a tu do mány po li ti ka i lag elô-
nyös hely zet so kat je len tett az or vo si egye te mek szá má ra az
egy sé ges im mu no ló gi ai el mé le ti ok ta tás meg te rem té sé ben,

mi vel ezek az in téz mé nyek a he lyi ha tá so kon túl menôen
egyér telmû szer ve zett külsô tá mo ga tást is kap hat tak. A to -
váb bi ak ban össze fog lal juk az OTE és OHII szer ve ze ti és kli ni -
kai jel leg ze tes sé ge it, amely jó ala pot nyúj tott a tan szék meg-
a la ku lá sá nak és mûkö dé sé nek. 

Az elôzmé nyek sze rint 1912-tôl 1936-ig a posztg ra du á lis
kép zést az Or vo si To vább kép zés Köz pon ti Bi zott sá ga irá nyí -
tot ta kü lön bözô kór há zak rész vé te lé vel. Húsz év múl tán
1956-tól azon ban az or vo si to vább kép zés Ma gyar or szá gon
köz pon to sí tott for má ban foly ta tód ha tott, most már cent rá li -
sab ban, szer ve zett kór há zi hát tér rel és ki je lölt or szá gos in té -
ze tek be vo ná sá val. A bu da pes ti Sza bolcs ut cai Ál la mi Kór há -
zat hi va ta lo san 1956. ja nu ár 1-jétôl ne vez ték ki Or vos to vább -
képzô In té zet nek (OT KI). Me ga la ku lá sá tól kezd ve az OT KI ál -
lás he lyei a felsôok ta tás nak meg fe lelôen szer vezôdtek, egye -
te mi ta ná ri és do cen si irá nyí tás sal, bár egye te mi el ne ve zést,
mint Or vos to vább képzô Egye tem (OTE) csak 1986-tôl ka pott.
Az OTE 1993-ban Hay nal Im re pro fesszor ne vét (HI E TE) vet te
fel. A HI E TE ön ál ló egye te mi rang ja 1999 de cem be ré ben
szünt meg oly mó don, hogy még két év re 2001-ig át szer ve -
zett for má ban a Sem mel we is Egye tem egyik ka ra ként mû-
köd he tett. 

Az OT KI, il let ve az OTE (és HI E TE) mûkö dé sük so rán szá -
mos je lentôs ered ménnyel büsz kél ked het tek. Az or szá gos in -
té ze tek ki vá ló szak mai hát te ré re ala poz va 1961-tôl kezdô-
dôen a „külsô" tan szé kek so ra jött lét re. E fej le mé nyek olyan
szak má kat kép vi sel tek, ame lyek a négy or vo si egye te mün -
kön, mint ok ta tá si egy sé gek, még nem is lé tez tek, ugyan ak -
kor az or szá gos in té ze tek ben meg fe lelô aka dé mi ku sok, szak -
em be rek és to vább kép zé si ka pa ci tás állt ren del ke zés re. Az
egye te men te vé keny kedô nyolc aka dé mi kus kö zül (Hol lán
Zsu zsa, Pá los A. Lász ló, Pász tor Emil, Ta ris ka Ist ván, Eck hardt
Sán dor, Vi zi E. Szil vesz ter, Gá ti Ist ván, Pet rá nyi Gyôzô) hat
szak em ber volt egy-egy ilyen el is mert „külsô" tan szék ve -
zetôje. Mun ka tár sa ik or vo si és ku ta tói ké pes sé ge ik mel lett a
to vább kép zést gaz da sá gos szer ve zett ség ben biz to sí tot ták.

Az OTE Im mu no ló gi ai Tan szék me ga la ku lá sá val egy ide jû -
leg 1991-ben az Or szá gos Vért ransz fú zi o ló gi ai Szol gá lat
(OVSZ) le vált az elôze tes egy sé ges Or szá gos He ma to ló gi ai és
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Vért ransz fú zi o ló gi ai In té zetrôl. A lét re jött Or szá gos He ma to -
ló gi ai és Im mu no ló gi ai In té zet (OHII) az im mu no ló gi ai pro fil -
ján be lül fôként a leg fon to sabb ide vá gó kli ni kai im mu no ló -
giai ág aza tok ra ala pí tot ta ér deklôdé sét. Ez a tu do má nyos te -
rü let a „transzp lan tá ci ós im mu no ló gia” volt, amely az or szág
ve se á tül te tés és csont velô-transzp lan tá ci ós te vé keny sé gé -
ben lát ta el alap vetô im mu no ge ne ti kai és kli ni kai fel ada ta it.
Egy fon tos to váb bi té nyezô volt, hogy az OHII tan szé ki kap -
cso la ta az OTE-vel (és késôbb a HI E TE-vel) elôse gí tet te az Eu -
ró pai Kö zös ség hez va ló ma gas szintû kap cso ló dást.

Mint hogy a ma gyar or szá gi alap vetô or vo si szer ve zett sé gi
fel té te lek meg vol tak, a kö vet kezô lé pés a kli ni kai im mu no ló -
gi ai ok ta tás irá nyá ban a nem zet kö zi tá mo ga tás meg szer zé se
volt. Az ez idô tájt irány adó eu ró pi ai szer ve zet, a TEM PUS
(Euro pe an grants, Bru xel les), pá lyá za tok for má já ban ke rült
be ve ze tés re. Pá lyá za ta ik ban a kli ni kai im mu no ló gia ok ta tá -
sá nak bôví té sé re or szá gunk ból elsôsor ban Benc zúr Mik lós,
Pá lóc zi Ka ta lin és Pet rá nyi Gyôzô vet tek részt. 

A kül föl di társ ve ze tés, ami az e tí pu sú pá lyá za tok elôfel -
té te le, 1992-ben Já nossy György, az OH VI volt mun ka tár sa
(majd 2006-tól az MTA külsô tag ja) ve zér le té vel va ló sult
meg, aki a lon do ni Ro yal Free Hos pi tal Scho ol of Me di ci ne,
Uni ver sity of Lon don im mu no ló gus pro fesszo ra volt. A to váb -
bi há rom eu ró pai egye tem tá mo ga tá sa Pro fes sor Ch. Hu ber
(Gu ten berg Uni ver sity, Ma inz, Né met or szág), Pro fes sor E.

Sve hag (Oden see Uni ver sity, Dá nia) és Pro fes sor G. Piz zo lo
(Uni ver sity of Ve ro na, Olasz or szág) ré vén nyil vá nult meg. 

Az Eu ró pai Kö zös ség ok ta tá si tá mo ga tá sa elsôként há rom
év re ter jedt, és az egyé ves hosszab bí tás sal négy év re szólt.
A TEM PUS prog ram ci me a kö vet kezô volt: „The int ro duc ti on of
or ga ni zed com pu ter-sup por ted postg ra du a te and un derg ra du a -
te edu ca ti on for cli ni cal im mu no logy in Hun gary” (Tem pus JEP-
02680). Az elsô év si ke rei után a pro jekt ve ze té sét, amint az
ter vez ve is volt, a ma gyar or szá gi ko or di ná tor (Benc zúr Mik -
lós) vet te át. A ne gye dik év re szó ló tá mo ga tás már Benc zúr
ve ze té sé vel fu tott (Tem pus JEN-02680).  

A TEM PUS pro jekt azt a célt szol gál ta, hogy va la mennyi
ha zai or vos egye te men az im mu no ló gia ok ta tá sa az ala pok és
a kli ni kai im mu no ló gia ok ta tá sá nak össze han go lá sá val, mint
ön ál ló kur ri ku lum el is me rést nyer jen. Ez mind egyik or vos -
egye te men sor ra ke rült, nagy rész ben a már fenn ál ló gya kor -
la tok be vo ná sá val. Az 1980-as évek tá ján az egyes egye te -
me ken az im mu no ló gia ok ta tá sa, eset leg más tár gyak ba in -
teg rált mó don, már ko ráb bi tra dí ci ók hoz kap cso ló dott, amint
azt pél dá ul a DO TE Kór élet ta ni Tan szé ke ese tén lát tuk. Más
egye te me ken az el is mert sé gért fo lya mod ni kel lett. Az egyes
im mu no ló gi ai egy sé gek rész vé te lét a pro jekt ben az 1. áb ra
mu tat ja be.

A TEM PUS pro jekt mûkö dé se alatt az aláb bi ki emelt cé lok
tel je sül tek:

HORUS / HORUS

Elsô „orvosi” im
m

unológiai tanszék

1. áb ra
A Tem pus pro jekt szer ke ze te és kap cso la tai
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m (i) Va la mennyi or vos egye tem im mu no ló gi át ok ta tó mun ka -
cso port jai ok ta tá si esz kö zö ket, szak köny ve ket és tech ni kai fel -
sze re lé se ket kap tak (kom pu te rek, szoft ve rek, vi de o be ren de zé -
sek, mik rosz kó pok stb.). Kü lön ér de mes fel so rol ni azo kat az el -
mé le ti és kli ni kai té má kat fe lö lelô szak köny ve ket, ame lyek ab -
ban az idôben nem zet kö zi leg a leg jobb új ok ta tá si anya gok vol -
tak. Eze ket Já nossy György elônyös áron több száz pél dány ban
Lon don ban be sze rez te és ha za küld te (1. táb lá zat és 2. áb ra).

(ii) Az új di gi tá lis és vi de o tech ni kát al kal maz va el ké szül -
tek azok az ok ta tá si anya gok, ame lyek tá mo gat ták az im mu -
no ló gi ai fo lya ma tok és kór ké pek be mu ta tá sát és ok ta tá sát.
Pél da ként em lit jük a „Polysys te mic Au to im mu ne Di se a ses” vi -
de o fil me ket, ame lye ket Czir ják Lász ló és mun ka tár sai Kiss
Eme se, Ze her Mar git, Dan kó Ka ta lin és kol lé gá ik ké szi tet tek,

va la mint Fa lus And rás és Né meth Pé ter köny vét és jegy ze te -
it) (1. táb lá zat). Ezek nek a hát te rét és alap ját ké pez ték a kül -
földrôl be szer zett vi de ó fil mek és a négy kü lön bözô „Sli de At -
las”, amely az el mé le ti és kli ni kai im mu no ló gi ai ok ta tás tel -
jes di a a nya gát fe lö lel te.

(iii) A pro jekt tá mo ga tá sá val itt ho ni szak köny vek, majd
tan köny vek je len tek meg (3. áb ra és 1. táb lá zat). Ok ta tá si
dia so ro za tok ké szül tek, me lyek Fa lus And rás Im mu no ló gia
köny vé nek áb rá it is ma guk ba fog lal ták. 

(iv) Az or vos egye te me ken a ki a la ku ló ok ta tá si egy sé gek
az alap és kli ni kai im mu no ló gia ok ta tá sá ban fel hasz nál ták a
pro jekt ál tal be szer zett és ren del ke zés re bo csá tott esz kö zö -
ket, va la mint az együttmûkö dés ben meg írt szak köny ve ket,
jegy ze te ket és ok ta tá si se géd le te ket. 

HORUS / HORUS

1. táblázat. A projektben alkalmazott és részben az együttmûködés során alkotott, az oktatást szolgáló könyvek, jegyzetek 
és videók összefoglalása

Oktatást támogató szakkönyvek

Essential Immunology Ivan Roitt Blackwell Scientific Publications, 
Oxford, 1991. 448. old.

Cellular and Molecular Immunology Abbas,K. A., Lichtman, A. H., W.B. Saunders Co., Philadelphia, 1991. 457. old.
Pober, J. S.

Clinical Immunology Brostoff, J., Scadding, G. K., Gower Medical Publishing, London, 1991.
Male, D., Roitt, I. M.

Essentials of Clinical Immunology Chapel H., Haeney, M. Blackwell Scientific, London, 1988.

Hazai szerzôk Tempus által támogatott oktatási anyagai

Immunológia. Falus A. Tempus ITC, Budapest, 1993. ISBN 963-04-3075-4
Élettani és molekuláris alapok

Immunológia. Falus A. Tempus ITC, Budapest
Élettani és molekuláris alapok – 
oktatási diapozitív sorozat

Klinikai immunológia Gergely P. Medintel, 1997 ISBN 963 8433 124

Klinikai immunológia I. Elmélet Petrányi Gy., Benczúr M., Medicina, Budapest, 1988.
Falus A. (szerk.) ISBN 963 241 793 3

Klinikai immunológia II. Klinikum Szegedi Gy., Gergely P., Sipka S., Medicina, Budapest, 1990. 
Szemere P. (szerk.) ISBN 963 241 793 3

Klinikai immunológia II. Módszerek Füst Gy., Merétey K., Tempus ITC, Budapest, 1993. ISBN 963 241 793 3
Rajnavölgyi É. (szerk.), Vajda J.

A legjobban ismert emlôs sejt, Uher F. Tempus ITC, Budapest, 1995.
a B-lymphocyta száz arca

Immunobiology with Molecular Falus A., Bencsáth M. Tempus ITC, Budapest, 1996. ISBN 963 04 76991
and Physiological aspects

A Tempus által támogatott oktatási videofilmek

Polysystemás és autoimmun betegségek Kiss E., Czirják L., Zeher M., Tempus ITC, 1994.
(oktatási videó, 180 min) Dankó K.

Az immunológia alapjai Falus A. Tempus ITC, 1994.
(oktatási videó, 160 min)

Szteroidkezelés (oktatási videó, 10 min) Nyirkos P. Tempus ITC, 1994.

Csontvelô-átültetés Pálóczi K. Tempus ITC, 1995.
(oktatási videó, 30 min) Eckhardt B.
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Bu da pes ten a gra du á lis kép zés ben Ger gely Pé ter és Fa lus
And rás, a posztg ra du á lis kép zés ben Pet rá nyi Gyôzô, Benc zúr
Mik lós és több to váb bi, a kli ni kai im mu no ló gia más-más te -
rü le té i nek ki vá ló szak em be re vett részt. Deb re cen ben a kli ni -
kai ori en tá ci ó jú gra du á lis kép zést Sze ge di Gyu la és Czir ják
Lász ló szer vez te. Pé csett a pa to ló gi ai hang sú lyú gra du á lis im -
mu no ló gi ai kép zést Né meth Pé ter vet te szár nyai alá, míg
Sze ge den Végh Pál si ke re sen be ve zet te a szer ve zett alap és
kli ni kai im mu no ló gia ok ta tást, hang sú lyoz va a transzp lan tá -
ci ós és az im mun he ma to ló gi ai vo nat ko zá so kat.

(v) Ki hasz nál va a fent em lí tett eu ró pai együttmûködô egye -
te mek se gít sé gét, a TEM PUS Trans-Eu ro pe an Mo bi lity Sche me for
Uni ver sity Stu di es ke re té ben ma gyar szak em be rek Eu ró pa ve -
zetô transzp lan tá ci ós cent ru ma i ban Ang li á ban és Né met or szág -
ban ta nul má nyú ton vet tek részt. Ez a ma gyar or szá gi csont velô-
transzp lan tá ci ós prog ram si ke res be in dí tá sa, ok ta tá sa és to -
vább fej lesz té se ér de ké ben tör tént. A ta nul má nyu ta kon ugyan -
is a kol lé gák rész le tes ke ze lé si és di ag nosz ti kai in for má ci ó kat
gyûjtöt tek azért, hogy a leg fris sebb is me re te ket az új csont -
velô-át ül te té si osz tá lyon al kal maz zák. Pá lóc zi Ka ta lin, Dé nes
Ró bert és Benc zúr Mik lós vet tek részt e rö vid, de in ten zív kli ni -
kai ta nul má nyu ta kon, köz vet le nül a bu da pes ti csont velô-
transzp lan tá ci ós osz tály kibôvíté se elôtt, vagy az zal egyidôben.

A Tem pus pro jekt el nye ré se a kellô pil la nat ban me ga dott
se gít sé get je len tet te, és ko vá sza le he tett az im mu no ló gia
kur ri ku lum ként tör tént el is me ré sé nek, és ez zel együtt ok ta -
tá sá nak. A kli ni kai té má nak és egye te mi ok ta tá sá nak per ma -
nens el fog adá sá hoz a küz del met a gra du á lis ok ta tást végzô
kol lé gák si ker rel meg vív ták. 

To váb bi nagy vo na lú fej le mény az or szág ban a kli ni kai im -
mu no ló gia és he ma to ló gia össze han go lá sá val a szak or vos -
kép zést szol gá ló posztg ra du á lis kur zu sok me gin dí tá sa volt. 

Az OHII posztg ra du á lis ok ta tá si te vé keny sé ge 1994 után
az In té zet 3 tan szé ke kö zött me gosz lott. Ezek a tan szé kek a
kö vet kezôk vol tak: (i) a bu da pes ti Hay nal Im re Egész ség tu -
do má nyi Egye tem (HI E TE) ha tás kö re alatt mûködô He ma to ló -
gi ai Tan szék és (ii) a HI E TE Im mu no ló gi ai Tan szék, va la mint
(iii) a tan szé ki cso port ként mûködô Vért ransz fú zi ós Szak ág.
Ebbôl kö vet ke zett, hogy a kép zés ma gá ban fog lal ta (i) a kli -
ni kai he ma to ló gi át, amely 3 he tes in ten zív kur zus volt éven -
te 2 al ka lom mal 100 óra elô adás/gya kor lat tal, (ii) a kli ni kai
im mu no ló gia és al ler go ló gia tan fo lya mot, amely 2 × 2 he tes
in ten zív tan fo lya mot je len tett éven te 2 teszt vizs gá val és 130
óra elôadás/gya kor la ti be mu ta tó val, va la mint (iii) a transz fú -
zió fe lelôs tan fo lya mo kat 2 he tes in ten zív kur zus sal éven te
2-3 al ka lom mal 60 óra elôadás/gya kor lat tal. 

HORUS / HORUS

Elsô „orvosi” im
m

unológiai tanszék

2. áb ra
A pro jekt ré szé re be szer zett kül föl di tan köny vek és ké zi köny vek
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Az 1993-ban vég zett fel mé rés sze rint ez az in ten zív gya -
kor la ti kép zés az OHII kü lön bözô osz tá lya in és la bo ra tó ri u -
mai ban éven te 5500 dip lo más és 7800 asszisz ten si mun ka ó -
rát vett igény be, ami el is me rés re mél tó tel je sít mény a há -
rom szak ma ré szérôl.  

A gaz da sá go san ki vi te le zett prog ra mok to váb bi prak ti kus
ered mé nyei ab ban csú cso sod tak ki, hogy az egye te mek dok -
to ri ta ná csa i nak in ten zív kol la bo rá ci ó ja nyo mán a bu da pes ti
Sem mel we is Or vos tu do má nyi Egye tem (SO TE) és a HI E TE kö -
zös, össze fog la ló egye te mi PhD pá lyá za to kat ál lí tott össze. E
pá lyá za tok a két test vér egye tem együttmûkö dé sén ala pul -
tak. A dok to ri pá lyá za tok ki dol go zá sát és meg írá sá nak szer -
ve zé sét az OHII vé gez te, és a be ér kezô pá lyá za to kat az Or -
szá gos Akk re di tá ci ós Bi zott ság 1995-ben akk re di tál ta. En nek
nyo mán 1995-ben a SO TE és a HI E TE kö zös Dok to ri Ta ná csot
és Dok to ri Is ko lát ho zott lét re, ame lyek ben a kli ni kai im mu -
no ló gi ai és egyéb te rü le tek ko or di ná ci ó ja meg va ló sult.

A két össze han gol tan mûködô egye tem a je lentôs ok ta -
tá si ka pa ci tást és fel sze relt sé get igénylô te vé keny sé gé hez
több, a felsôok ta tás meg újí tá sát cél zó pá lyá za tot nyert el. E
pá lyá za tok kulcs szá mai a kö vet kezôk: FE FA III, 804, 1994-95,

FE FA-V 2024/1,1996-97 FE FA 4049 1999/2000. Eb ben az ak ti -
vi tás ban mind a há rom szak te rü let részt vett. To váb bi ki egé -
szítô té mák is tá mo gat ták a PhD prog ra mok mun ká já nak szé -
le sebb ér te lem ben vett in teg rá ci ó ját. Ezek kö zött volt a re to -
ri kai kur zus szer ve zé se, ál lat kí sér le tek eti kai kér dé sei és más
pro jek tek, me lyek le hetôvé tet ték a könyv tá rak és ku ta tó -
mun ka szer ve zé sé re szol gá ló in for ma ti kai tá mo ga tást. Kül -
föl di ké zi köny vek (pl. AABB ké zi könyv) le for dí tá sá ra és ha zai
ki adá sá ra is sor ke rült. 

Egy to váb bi ko or di ná ci ós je len ség volt az a tény, hogy a
posztg ra du á lis kur zu sok ra más in téz mé nyek ki vá ló elôadó it
is fel kér ték. Ez zel egyidôben az In té zet mun ka tár sai kon zul -
ta tív szak mai to vább kép zést és ta ná csa dást foly tat tak, és a
szak mai és a szak or vo si vizs ga bi zott sá gok ban vet tek részt.
Az ok ta tá si és ku ta tói fel ada tok el lá tá sá ban sze re pet ját szó
pá lyá za to kat a 2. táb lá zat ban fog lal tuk össze.

Egy tan szék mun ká já ban ter mé sze te sen az ok ta tás mel -
lett a ku ta tó mun ka is je lentôs sze re pet kell játsszon. Errôl e
hely ütt nem szá mo lunk be, hi szen azok ered mé nyei az ab -
ban az idôben meg ren de zett ha zai és kül föl di kong resszu so -
kon el hang zott elôadá sok ban, posz te rek ben és a ha zai, va la -

HORUS / HORUS

3. áb ra
A pro jekt ben együttmûködô szak em be rek ál tal írt, az ok ta tást szol gá ló köny vek
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mint nem zet kö zi fo lyó i ra tok ban meg je lent köz le mé nyek ben
meg ta lál ha tók.

Vissza gon dol va a 20 éves táv lat ra a ha zai im mu no ló gia
és kli ni kai im mu no ló gia szer ve zé sé ben, egy szé pen fejlôdô
kor sza kot tud ha tunk ma gunk mö gött. Ez az idôszak Pet rá nyi
Gyu la, Kesztyûs Ló ránd, Ger gely Já nos út törô te vé keny sé gét
ered mé nye sen to vább fej lesz tet te. Így ma már mind el mé le -
ti, mind kli ni kai vo nat ko zás ban nem zet kö zi leg el is mert tan -
szé kek, kli ni kai egy sé gek kép vi se lik a kor szerû im mu no ló gia
ok ta tá sát, ku ta tá sát és kli ni kai gya kor la tát. Ezt a fejlôdést az
sem tud ta meg gá tol ni, hogy idôsza ko san az egész ség ügyi
po li ti ka „esz te len” mó don in téz mé nye ket meg szün te tett és
más szem pon tok alap ján te vé keny sé gü ket meg aka dá lyoz ta.
Min de zek el len ére, az el múlt idôszak fon tos ta nul sá gai kö zött

meg em lít het jük azt a tényt, hogy a meg fe lelôen szer ve zett
kli ni kai és to vább képzô mun ka gaz da sá go san ki vi te lez hetô
és si ke res eu ró pai tá mo ga tás ra tart hat igényt. Ez a „pump-
pri ming” eu ró pai tá mo ga tás meg fe lelô szer ve zés sel hosszan
tar tó ha tá sú le het, amint azt a fen ti pél dák jól mu tat ják. 

Ez a vissza em lé ke zés elsôsor ban kö szö net min da zok nak,
akik eb ben az idôszak ban elôse gí tet ték az im mu no ló gi ai ok -
ta tás or vos egye te mi bá zi sa i nak meg te rem té sét. Re mél jük,
hogy nem min den megy fe le dés be e kor szak ese mé nyei kö -
zül, és hogy a ne héz sé gek el len ére is meg szi lár dul nak a kli -
ni kai im mu no ló gia fel leg vá rai. Úgy tûnik, hogy az egye te mi
ok ta tás ba ma már meg fe lelôen be é pí tett kli ni kai im mu no ló -
gi ai kur ri ku lu mok, gya kor la tok és kor szerû tan- és szak köny -
vek ren dít he tet le nül ne ve lik a jövô szak em be re it.

HORUS / HORUS

Elsô „orvosi” im
m

unológiai tanszék

2. táblázat. A tanszék által elnyert oktatási (informatikai) projektek 

Együttmûködés, ideje, Partnerintézmény A tanszék szerepe

The introduction of organized computer-supported postgraduate Royal Free Hospital, Univ. London, Koordinátor majd
and undergraduate education for clinical immunology in Hungary Oldenburg Egyetem, Johannes Gutemberg témavezetô (1993/94)
TEMPUS JEP (2680/92) )(1993/94) Európai Közösségi project Egyetem, Veronai Egyetem

The introduction of organized computer-supported postgraduate Oldenburg Egyetem Témavezetô
and undergraduate education for clinical immunology in Hungary Johannes Gutemberg Egyetem,
TEMPUS JEN (2680/94))(1994/95) Veronai Egyetem

Information technology for national and international cooperation Asterdami Vérellátó Központ, IKEM, Társ témavezetô
in transplantation Prága, Pozsonyi Egyetem
COPERNICUS (COP 166) 1995-98 EC, DGXIII COPERNICUS 
(COP 166, 1995–1997), Európai Közösségi project

A hematológus, immunológus és transzfúziológus  HIETE felsôoktatás-fejlesztési program Témavezetô
szakorvosképzés megújítása a posztgraduális képzés fejlesztésével
FEFA (Felzárkózás az Európai Felsôoktatáshoz Alap) III, 804, 
1994-95 3313-HU Világbanki project

Az immunogenetika, a transzplantációs és tumorimmunológia, HIETE felsôoktatás-fejlesztési program Altémavezetô
a HIV fertõzés és a jelátvitel oktatásának és kutatásának 
fejlesztésére
FEFA-V 2024/1, 1996-97

RETRANSPLANT HC 4208, IN4208 1998–2001 EC, DGXIII EU pályázat, Franciaország Altémavezetô
REgional and International Integrated Telemedicine Network (Univ. Grenoble) és 11 európai ország
for Medical Assistance in End Stage Diseases and Organ 
Transplant

Klinikai haematológia, immunológia és transzfúziológia egyetemi téma felsôoktatás-fejlesztési Témavezetô
oktatási és kutatási infrastruktúrájának felzárkóztatása program
az egyetemi integráció feladataihoz. FEFA 4049 1999/2000

A csontvelô-transzplantációval, annak szövôdményeivel, OHII K+F Témavezetés átadva
a maradék leukémia sejtek vizsgálatával, a donor sejtek 
megtapadásával, az immunológiai rekonstitúcióval, 
ezek prognosztikai jelentôségével kapcsolatos K+F tevékenység
Nagymûszer K+F pályázat 2000/2001

Information Technology for Stem Cell Transplantation Eurotransplant Hollandia Témavezetõ
STEMNET IST-2000-26117 EU-V- pályázat elfogadva 2001-2003 és 6 európai ország (subcontractor)

Japanese Council for Medical Research (1993 tól folyamatos) Toranomon Hospital, Tokió Magyarországi koordinátor

Ösztöndijak eddig 6 fô



bak té ri u magg lu ti ná ció Bak té ri u mok agg lu ti ná lá sa an ti test-
tel. Az ezen ala pu ló vizs gá la tok szé les kör ben el ter jed tek a
di ag nosz ti kai bak te ri o ló gi á ban, akár az an ti test de tek tá lá sa
(pl. Wi dal-re ak ció), akár a kli ni kai ese tekbôl izo lált or ga niz -
mu sok azo no sí tá sa cél já ból. A bak té ri u mok in vi vo agg lu ti ná -
ci ó ja va ló színûleg sze re pet ját szik azok im mu no ló gi ai eli mi -
ná ci ó já ban.

BALT A bron chus sal kap cso la tos lympho id szö vet.

ba zo fil deg ra nu lá ci ós teszt Az azon na li tí pu sú hi per szen zi ti -
vi tás ki mu ta tá sá nak in vit ro teszt je. A gya nús al ler gént (an ti -
gént) a szen zi ti zált pá ci ens fe hér vér sejt je i nek ún. buffy co at
pre pa rá tu má hoz ad ják. Ha al ler gén re spe ci fi kus IgE ta lál ha tó
a ba zo fil le u kocy ták fel szí nén, ak kor a sej tek deg ra nu lá lód -
nak. A deg ra nu lá ció ered mé nye kép pen a ba zo fil sej tek el -
vesz tik spe ci á lis, to lu i din kék kel va ló festôdé sü ket. Egy má sik
mód szer rel a ba zo fil sej tekbôl fel sza ba du ló, és a tel jes hisz -
ta minmennyi ség ará nyá nak mé ré sébôl kö vet kez tet ni le het a
deg ra nu lá ció mér té ké re.

ba zo fil gra nu locy ta A csont velôbôl szár ma zó le u kocy ta,
amely a vér ben kis menny iség ben (ke ve sebb mint 1%) van
je len. Ke rek, kü lön fé le mé retû gra nu lu mo kat tar tal maz,
ame lyek a szo ká sos fes té si el já rá sok so rán ba zo fil re ak ci ót
ad nak. A gra nu lu mok he pa rint, hisz ta mint és egyéb vas cu la -
ris per me a bi li tá si fak to ro kat tar tal maz nak, ame lyek gyul la dá -
sos fo lya ma tok he lyén, vagy azon na li tí pu sú hi per szen zi ti vi tá -
si re ak ci ók so rán sza ba dul nak fel. A ba zo fil le u kocy tá kon
nagy af fi ni tá sú, IgE-kötô Fc-re cep to rok van nak (FcεRI).

BCG Ba cil lus Cal met te–Gu é rin. A szar vas mar ha Myco bac te -

rium tu ber cu lo sis élô, at te nu ált tör zsébôl ké szült vak ci na,
amely tu ber cu lo sis (és lep ra) el len nyújt vé del met. Ne vét a
vak ci nát elôál lí tó két fran cia ku ta tó ról kap ta.

bcl-2 On ko gén, amely nek fe hér je ter mé ke le hetôvé te szi az
olyan sej tek túl élé sét, ame lyek egyéb ként a meg fe lelô nö -
ve ke dé si fak to rok vagy ci to ki nek hi á nyá ban apop tó zissal el -
pusz tul ná nak. Ha a sejt ben bcl-2 exp resszá ló dik, ak kor a sejt
az em lí tett fak to rok hi á nyát is túl éli. Egye bek közt fon tos
sze re pet ját szik a csont velôben levô ôssej tek fejlôdé sé ben és
a ger mi na lis cent ru mok ban a B-sej tek sze lek ci ó já ban. A bcl-2
gén csa lád egyéb olyan gé ne ket is tar tal maz, ame lyek a sejt -
ha lál sza bá lyo zá sá ban vesz nek részt, pl. a bax ho mo di me rek
sejt ha lált in du kál nak, de a bax/bc1-2 he te ro di mé rek ha tás -
ta la nok.

be ige egér Bel te nyész tett egér törzs, amely re örök le tes li zo -
szó ma-rend el len es ség és ebbôl kö vet kezôen szá mos le u ko-
cy tapo pu lá ció ab nor má lis mûkö dé se jel lemzô. A be ige ege -
rek kü lö nö sen az NK-sej tek rész le ges (de nem tel jes) hi á nyá -
ról is mer tek, és az em ber ben elôfor du ló Che di ak–Hi gas hi-
szind ró mához ha son ló im mun hi ány je le it mu tat ják.

belsô kép más Jer ne há ló za tel mé le te fel té te le zi, hogy min -
den külsô an ti gén el le ni an ti testtel szem ben lé te zik egy
egész cso port kü lön bözô spe ci fi ci tá sú an ti test, ame lyek nek
idi o tópjai az elsô an ti test an ti gén kötô he lyé re il le nek. Ezek az
idi o tó pok te hát szer ke ze tük ben a külsô an ti gén epi tópjá ra
em lé kez tet nek, in nen ered az „an ti gén belsô kép má sa” el -
ne ve zés. A belsô kép más sa ját sá ga i val ren del kezô an ti test-
mo le ku lák ke let ke zé sét kí sér le te sen bi zo nyí tot ták né hány
eset ben.
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m „Hány szor ta pasz tal hat juk, hogy  ha egy nagy prob lé mát fel -
vet az élet, an nak szak szerû meg ol dá sá ra nem ál la nak ren del -
ke zé sünk re azok a szak em be rek, akik pe dig az ügy ér de ké ben
fel tét le nül szük sé ge sek vol ná nak. ... Ta gad ha tat la nul 20–25 év -
vel ezelôtt kö ve tett kul túr po li ti kánk hi bá ja ez.” – ír ja Kle bels -
berg Ku nó 1926-ban. Ta lán a ha zai im mu no ló gia szak em ber -
gár dá já nak meg te rem té sé ben ezt a hi bát nem kö vet tük el. 

Az idô nem áll meg, és a kli ni kai im mu no ló gia te rü le te,
be le ért ve a hu mo rá lis és cel lu lá ris im mu no ló gia alap ku ta tá -
sát és mo le ku lá ris ge ne ti kai színtû al kal ma zá sát, nagy iram -
ban to vább fejlôdik. Meg em lí tendô, hogy a mo nok lo ná lis el -
le na nya gok hu ma ni zált for má juk ban olyan új te rá pi ás kor -
sza kot nyi tot tak meg, amely nek ha tá sát és al kal ma zá sá nak
ki ter jedt sé gét még meg jó sol ni sem le he tett. A da ga na tos és
au to im mun be teg sé gek ke ze lé se meg vál to zott, a rheu ma to -
id arth ri tis ke zel hetôvé vált. A he ma to ló gi ai di ag nosz ti ká ban

elôtér be ke rült a „mi ni mal re si du al” be teg ség meg ha tá ro zá -
sa im mu no ló gi ai és mo le ku lá ris mód sze rek kel, és a be te gek
egyé ni leg al kal ma zott ke ze lé sé hez ve zet. A csont velô- és
szervt ranszp lan tá ció fegy ver tá ra gaz da go dott. Új di ag nó zis
szü le tett szá mos be teg ség ben, ame lyek ben ma már tud juk a
pon tos mo le ku lá ris im mu no ge ne ti kai hát te ret – ami sok
eset ben a dif fe ren ci ál di ag nosz ti ka új ra írá sát je len ti. Úgy tû-
nik, hogy az el kö vet kezô év ti ze dek ben a kli ni kai im mu no ló -
gi ai gra du á lis ok ta tá sa és szak or vos kép zé se, va la mint a di ag -
nosz ti kai és te rá pi ás or vos tu do mány ku ta tá sa és al kal ma zá -
sa nem fog je lentôsé gébôl ve szí te ni, ha nem vál tig bô-vül ni
fog.

(Dr. Pet rá nyi Gyôzô, Or szá gos Ha e ma to ló gi ai és Im mu no ló -
giai In té zet, 1113 Bu da pest, Da róc zi út 24.)
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Májbetegségek és a biológiai terápiák

Au to im mun gyul la dá sos be teg sé gek ke ze lé se so rán gyak ran
ta lál ko zunk kó ros máj funk ci ós la bo ra tó ri u mi le let tel. Az
emel ke dett máj funk ci ós ér té kek ese tén a kli ni kus nak el kell
dön te ni, hogy a kó ros le let az au to im mun be teg ség rész je -
len sé ge, a be teg ség ke ze lé sé re adott gyógy sze res ke ze lés
to xi kus ha tá sa, vagy ettôl füg get len, pl. ví ru sos ere detû. A
pon tos kór fo lya mat meg áll apí tá sa ese tén to váb bi di lem mát
je lent, hogy egy adott kó ros máj funk ci ós ér ték ese tén a be -
teg szá má ra nél kü löz he tet len szisz té más ke ze lés foly tat ha -
tó-e, vagy mi lyen más ke ze lés jön szó ba. A koc ká zat–ha szon
gon dos mér le ge lé sé ben, a ke ze lés meg vá lasz tá sá ban nagy
se gít sé get nyújt he pa to ló gus szak or vos be vo ná sa.

A szak mai irány el vek ugyan se gí te nek el iga zod ni ab ban,
hogy mi a te endô emel ke dett máj funk ci ós ér té kek ese tén,
sok szor azon ban nem egyér telmû a kli ni kai szi tu á ció. A po -
ten ci á lis he pa to to xi cus gyógy sze res ke ze lés fel füg gesz té se
per sze „könnyû” dön tés, az azon ban, hogy az adott eset ben
ho gyan, mi lyen más gyógy szer rel foly tat hat juk a be teg szá -
má ra nél kü löz he tet len ke ze lést, az már na gyon ne héz és
komp li kált fel adat.

A kon fe ren ci án 3 ér de kes be teg be mu ta tást hall hat tunk,
akik nél a máj funk ci ós el té ré sek ne héz dön tés elé ál lí tot ták a
kli ni kust, hogy mi lyen szisz té más ke ze lés ad ha tó.

Dr. Gyu lai Rol land (SZTE Bôrgyó gyá sza ti és Al ler go ló gi ai
Kli ni ka) egy olyan sú lyos, plak kos pso ri a sis ban szen vedô be -
teg kór tör té ne tét is mer tet te, aki nél a be ve ze tett ada li mu -
mabte rá pia, majd a ke ze lésvál tást kö vetôen az usz te ki nu -
mabke ze lés is je lentôsen meg emel te a tran sza mi ná zok szint -
jét (GPT>GOT emel ke dés), míg a GGT csak ki sebb mér ték ben
emel ke dett meg. Ví rus he pa ti tis fenn ál lá sát a la bo ra tó ri u mi
le le tek ki zár ták. A ta pasz talt tran sza mi názemel ke dés ez
eset ben a bi o ló gi ai te rá pia kö vet kez mé nyé nek tart ha tó, és
gon dos mér le ge lés szük sé ges a ke ze lés foly ta tá sá ról vagy
fel füg gesz té sérôl.

Dr. Bál int Pé ter (OR FI, Bu da pest) egy rhe u ma to id arth ri -
tis ben szen vedô be teg kór tö rté ne tét is mer tet te, aki nél ko -
ráb ban a met ot re xátke ze lést emel ke dett máj funk ciós la bo ra -
tó ri u mi ér té kek mi att fel kel lett füg gesz te ni. Bi o ló gi ai te rá pia
ke rült be ve ze tés re pul mo no ló gi ai kon zí li um alap ján INH-vé -

de lem ben. A ke ze lés meg kez dé se elôtt emel ke dett tran sza -
mi názér té kek (GOT, GPT), a je lentôsen emel ke dett GGT-ér ték
és a ne ga tív ví russze ro ló gia to xi kus ha tás ra utalt. He pa to ló -
gi ai kon zí li u mot kö vetôen az INH-ke ze lés meg tar tá sa mel lett
bi o ló gi ai te rá pia be ve ze tés re ke rült. Szi go rú al ko hol absz ti -
nen cia mel lett két he ten te el vég zett la bo ra tó ri u mi kont roll
vizs gá la tok a máj funk ci ós la bo ra tó ri u mi ér té kek fo ko za tos ja -
vu lá sát mu tat ták. A bi o ló gi ai te rá pia alatt az RA ja vu lá sa mel -
lett a máj funk ci ós ér té kek is ja vul tak, ami ar ra utalt, hogy a
be teg nél al ko ho los máj be teg ség állt fenn, amely absz ti nen -
cia mel lett ja vu ló ten den ci át mu ta tott.

Dr. Bak say Be á ta és Dr. Ko vács At ti la (MÁV Kór ház Szol -
nok, Re u ma to ló gia osz tály) egy SPA-ben szen vedô be teg
kór tö té ne tét is mer tet ték, aki nél egy idejûleg hyper to nia, di a -
be tes és memb ra nop ro li fe ra tiv glo me ru lo neph ri tis is fenn -
állt. A be teg nagy dó zis ban ka pott NSA ID gyógy sze re ket, me -
lyek nem hoz tak ki elé gítô ered ményt, emi att bi o ló gi ai te rá -
pia ke rült be ve ze tés re. A al kal ma zott te rá pia mel lett az SPA
mel lett a ve se funk ci ós la bo ra tó ri u mi ér té kek is ja vu ló ten -
den ci át mu tat tak. Ez zel egy idejôleg azon ban a máj funk ciós
la bo ra tó ri u mi ér té kek meg emel ked tek. A bi o ló gi ai te rá pia
mel lett fel me rült az egy idejûleg sze dett NSA ID he pa to to xi cus
ha tá sa, ezért az NSA ID el ha gyás ra ke rült, és a kó ros la bo ra -
tó ri u mi ér té kek nor ma li zá lód tak. Fel hív ták a fi gyel met ar ra,
hogy bi o ló gi ai te rá pia mel lett a ko ráb ban is meg levô ab nor -
ma li tá sok fe lerôsöd het nek, to váb bá ar ra, hogy jó te rá pi ás ef -
fek tus ese tén csak ak kor hagy juk el a bi o ló gi ai te rá pi át, ha
min den más ká ro sí tó té nyezôt ki zár tunk. Jó te rá pi ás ef fek tus
ese tén az NSA ID-ek el hagy ha tók, ezál tal a máj ká ro so dá sa
csök ken. Amennyi ben a máj funk ci ós ér té kek emel ke dé se
nem éri el az 5x ér té ket, cél szerû az egyéb ká ro sí tó ágen se -
ket eli mi nál ni a bi o ló gi ai te rá pia csök ken tett dó zi sa mel lett.

A bi o ló gi ai te rá pi ák és a máj be teg sé gek kap cso la tá ról Dr.
Hor váth Gá bor (Bu dai He pa to ló gi ai Cent rum) tar tott egy ki -
vá ló re fe rá tu mot.

Máj be teg sé gek gya ko ri okai

Szá mos gyógy szerrôl is mert, hogy máj ká ro so dást okoz hat. A
he pa to to xi cus ha tás meg nyil vá nul hat át me ne ti mér sé kelt
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m tran sza mi názemel ke dés ben, de to xi kus he pa ti tis is ki a la kul -
hat. Bi o ló gi ai te rá pi ák ese tén fo ko zott gya ko ri ság gal for dul
elô im mu no ló gi a i lag me di ált máj ká ro so dás, amely leg in kább
az I-es tí pu sú au to im mun he pa ti tis (AIH) ké pé ben je lent -
kezik.

A gyógy sze rek mel lett azon ban az alap be teg ség is okoz -
hat máj ká ro so dást. Jól is mert pél dá ul, hogy a gyul la dá sos
bél be teg ség (IBD) gyak ran tár sul pri mer scle ro ti zá ló cho lan -
gi tis szel (PSC). Ezen túl menôen a be te gek nél ma már szin te
nép be teg ség a ste a to sis he pa tis. Máj be teg ség nek gya ko ri
oka még a ví ru sok okoz ta he pa ti tis (HCV, HBV), amely nek az
im mun szupp resszív és bi o ló gi ai te rá pi ák szem pont já ból kü lö -
nös je lentôsé ge van.

Máj sta tu sá nak vizs gá la ta

A bi o ló gi ai te rá pia meg kez dé se elôtt vizs gál ni szük sé ges a
máj sta tu sát. Az anam nézis (al ko hol fo gyasz tás, gyógy sze rek,
transz fú zió, he pa ti tis) és a la bo ra tó ri u mi vizs gá la tok (GOT/
ASAT, GPT/ALAT, GGT, AP, LDH) mel lett a tran zi ens elasz to-
grá fia (Fib roS can) kép al ko tó el já rás, va la mint ese ten ként a
máj bi op szia se gít het a fib ro sis vagy a cirr ho sis sú lyos sá gá nak
me gí té lé sé ben. Az utób bi idôben a kép al ko tó el já rá sok (di na -
mi kus májsz cin tig ráfia) is egy re in kább elôtér be ke rül tek az
in va zív és gyak ran szövôdmé nye ket oko zó máj bi op szi á val
szem ben. A tran zi ens elasz tog rá fia ugyan na gyon kor szerû
mód szer a fib rosis mér té ké nek vizs gá la tá ra, Ma gyar or szá gon
csak kor lá to zot tan el ér hetô ez a vizs gá lat, mi vel mind össze
két Fib roS can ké szü lék van az or szág ban.

A leg több eu ró pai or szág ban a máj ká ro so dás vizs gá la tá ra
be ve zet ték a pro kol la gén III N-ter mi ná lis pep tid (PI I INP) szé -
rum tesz tet. He pa to to xi cus ha tás ra a szé rum PI I INP-szintje
meg emel ke dik, és jól jel zi a to xi kus ha tást. Amennyi ben az
is mé telt vizs gá la tok fo lya ma to san nor mál PI I INP-szin tet mu -
tat nak, a máj ká ro so dás ki a la ku lá sá nak esé lye cse kély. Mind -
azo nál tal a PI I INP egye di ér té ke i nek ér tel me zé se nem köny-
nyû, to váb bá akt ív ízü le ti érin tett ség, do hány zás és egyéb
té nyezôk is a PI I INP-szint meg emel ke dé sé hez ve zet het nek.
Ma gyar or szá gon ezen di a gosz ti kus teszt je len leg nem ér hetô el.

A PI I INP mel lett to váb bi la bo ra tó ri u mi vizs gá la ti le -
hetôség a la mi nin, AP RI és a Fib ro test (a máj fib rosis „sze ro -
ló gi ai mar ke rei”), me lyek szin tén ne he zen el ér hetôk és ér té -
ke lé sük nagy hoz zá ér tést kí ván.

A la bo ra tó ri u mi vizs gá la tok ér té ke lé se

A pro to kol lok sze rint amennyi ben a máj funk ci ós ér té kek
meg ha lad ják a nor málér té kek há rom szo ro sát, ak kor bi o ló gi -
ai ke ze lés nem in dít ha tó el. Itt azon ban fon tos tisz táz ni, hogy
mit ér tünk is máj funk ci ós ér ték alatt. A gam ma-g lu ta mil-
transz fe ráz (GGT) há rom szo ros emel ke dé se ugyan is na gyon

gya ko ri el té rés, sok fé le to xi kus ha tás ra elôfor dul, gyak ran
mi ni má lis al ko holfo gyasz tás is je lentôs, át me ne ti GGT-emel -
ke dést okoz. A he pa to ló gu sok szá má ra a GGT 200–300 U/l ér -
ték egy ál ta lán nem ag gasz tó an ma gas, ha nem na gyon gya -
ko ri el té rés.

Amennyi ben a nek ro en zi mek emel ke dé se so rán a GOT>
GPT, ak kor elsôsor ban to xi kus (al ko ho los, gyógy sze res) máj -
ká ro so dás ra vagy AIH fenn ál lá sá ra kell gon dol nunk. A
GPT>GOT emel ke dés pe dig in kább ste a to sis, a nem al ko ho los
ere detû ste a to he pa ti tis (NASH) vagy krónikus ví rus he pa ti tis
fenn ál lá sát va ló színûsí ti. Ví rus he pa ti tis ese tén gya ko ri a GGT-
szint nö ve ke dé se is. A do mi ná ló al ka li kus foszfatáz (AP) és
GGT-emel ke dés PSC/PBC fen nál lá sa vagy más epe el fo lyá si
aka dály kap csán for dul elô. Izo lált AP-emel ke dés azon ban le -
het bél- és/vagy csontere detû is.

Tud nunk kell ugyan ak kor azt is, hogy a szé rum tran sza mi -
náz ér té kek vál to zá sa nem fel tét le nül kor re lál a be teg ség ak -
ti vi tá sá val, és a fi zi o ló gi ás tar to mány ban lévô tran sza mi náz-
ér té kek mel lett is elôfor dul hat máj ká ro so dás! A máj funk ci ós
la bo ra tó ri u mi ér té kek elôre ha la dott, de még kom pen zált
máj be teg ség ben (cirr ho sis) is so ká ig nor má li sak le het nek, és
nem ad nak in for má ci ót a máj „tar ta lékka pa ci tá sá ról”.

Meg fe lelô szûrô- és mo ni to ring in téz ke dé sek al kal ma zá -
sa ese tén azon ban a máj fib ro sis vagy cirr ho sis ki a la ku lá sá nak
esé lye cse kély. Kü lö nös fi gye lem mel kell kö vet nünk az ami -
not ransz fe rá zok szint jé nek emel ke dé sét szisz té más ke ze lés
so rán. A ke ze lés le het sé ges, ha az ér té kek <3× a nor mális
szint felsô ér té ke (ULN); a ke ze lést nagy elôvi gyá za tos ság gal
kell al kal maz ni, ha az ér té kek 3–5× ULN; és a ke ze lést meg
kell sza kí ta ni, ha az ér té kek >5× ULN.

Máj fib ro sis

A máj kró ni kus be teg sé ge i nek kö zös jel lemzôje, hogy mind -
egyik ak ti vál ja a kötôszö vet ter me lé sét és máj fib ro sis hoz ve -
zet. A máj fib ro sis és a máj cirr ho sis ugya nan nak a kór fo lya -
mat nak kü lön bözô ál lo má sai, köz tük pa to ló gi ai ér te lem ben
csak mennyi sé gi kü lönb sé gek van nak. A máj fib ro sis az idült
máj ká ro so dás sú lyos sá gá nak pon tos jelzôje, fok mérôje.

A máj fib ro sis sú lyos sá gá nak meg áll apí tá sá nak arany stan -
dard ja a máj bi op szia, amely vá laszt ad a sejt nek ró zis, a gyul -
la dá sos ak ti vi tás és a fib ro sis mér té ké re, és az eti o ló giá ra vo -
nat ko zó an. A máj bi op szia azon ban egy in va zív el já rás, amely -
nek szá mos el len ja val la ta van, nem rit kák szövôdmé nyei, és a
be teg ség kö ve té sé re emi att csak kor lá to zot tan al kal mas.

Nem in va zív vizs gá lat a már ko ráb ban em lí tett Fib roS can
vizs gá lat, amely nek szövôdmé nye és el len ja val la ta gya kor la -
ti lag nincs, elôké szí tést nem igé nyel. To váb bi elônye, hogy
is mé tel hetô, így a be teg után kö ve té sé re ki vá ló an al kal mas.
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Kró ni kus HBV-, HCV-fertôzés

A be te gek döntô több sé ge pa nasz- és tü net men tes (20–40%-
ban a GOT és a GPT is a nor mál ér ték tar to má nyon be lül van).
A be teg ség fen nál lá sa csak cél zott ví russze ro ló gi ai vizs gá la -
tok kal iga zol ha tó. A HCV-fertôzés vizs gá la tá ra a HCV el le ni
an ti test (an ti-HCV), a HBV vizs gá la tá ra a HBsAg, an ti-HBs, an ti-
HBc ru tin di ag nosz ti kus tesz tek áll nak ren del ke zés re.

Kró ni kus HCV-fertôzés di ag nosz ti ká ja
Amennyi ben az an ti-HCV-meg ha tá ro zás ne ga tív ered ményt
ad, ak kor a kró ni kus HCV-fertôzés ki zár ha tó. Ha az an ti-HCV
po zi tív, az azt je len ti, hogy a be teg már „ta lál ko zott a ví rus -
sal”. Ilyen kor szük sé ges a HCV RNS ki mu ta tás. A HCV PCR ne -
ga ti vi tá sa ko ráb ban le zaj lott, gyó gyult HCV-fertôzés re utal,
míg a HCV PCR po zi ti vi tá sa kró ni kus HCV-fertôzés re utal.

HCV és bi o ló gi ai te rá pia
A kü lön fé le szak mai irány el vek a HCV-in fek ci ót a re la tív kont -
ra in di ká ci ók kö zött so rol ják fel, ami kor fo ko zot tan mér le gel -
ni kell a ke ze lés vár ha tó elônyét és az eset le ges koc ká za to -
kat. Krónikus he pa ti tis C fertôzés ben (CHC) és egy idejû au to -
im mun be teg ség ben (IBD, RA, pso ri a sis, arth ri tis pso ri a ti ca,
SPA) szen vedô be te gek an ti-TNF-α ke ze lé se mind azo nál tal
biz ton sá gos nak tûnik, és az an ti vi rá lis ke ze lés sel (PEG-IFN +
RBV) egy idejûleg is ad ha tó.

HBV-fertôzés di ag nosz ti ká ja
Az akut HBV-fertôzés után ki a la ku ló kró ni kus HBV-fertôzés
kró ni kus B-he pa ti tist (CHB) okoz, amely ke ze lés nél kül máj -
cirr ho sis hoz és he pa to cel lu la ris car ci no ma (HCC) ki a la ku lá sá -
hoz ve zet.

A HBV-fertôzés di ag nosz ti ká já ra a HBsAg, an ti-HBs, an ti-
HBc vagy a HBV DNS ki mu ta tást al kal maz zuk.

A HBV sze ro ló gi ai le let ér té ke lé se:

HBsAg: –, an ti-HBs: –, an ti-HBc: –
Mind az ak tu á lis, mind a ko ráb bi HBV fertôzés ki zár ha tó.

HBsAg: –, an ti-HBs: +, an ti-HBc: –
Ered mé nyes HBV el le ni im mu ni zá lást (védôol tást) jelzô
ví rus mar ker-kons tel lá ció.

HBsAg: +, an ti-HBs: –, an ti-HBc: +
Je len leg fenn ál ló HBV-fertôzés.

HBsAg: –, an ti-HBs: –, an ti-HBc: + vagy
HBsAg: –, an ti-HBs: +, an ti-HBc: +
Ko ráb ban le zaj lott, gyó gyult(?) HBV-fertôzés re vagy ok -
kult HBV-fertôzés re utal.

Ok kult HBV-fertôzés fen nál lá sá nak iga zo lá sá ra HBV DNS
meg ha tá ro zás szük sé ges.

Ok kult HBV-fertôzés ese tén a HBV DNS ki mu tat ha tó a
máj szö vet ben, lymphocy ták ban és a szé rum ban is. Az ok kult
HBV-fertôzés fen nál lá sá nak iga zo lá sa rend kí vül fon tos, mi vel
a ví rus re ak ti vá ló dik bi o ló gi ai te rá pia, im mun szupp resszió,
im mun mo du láns ke ze lés, ke mo te rá pia, ko in fek ció ese tén, és
sú lyos máj ká ro so dást (gyul la dást, fib rosist, tu mort) okoz.

Amennyi ben HBsAg-ne ga ti vi tás és an ti-HBc-po zi ti vi tás
ese tén a HBV DNS meg ha tá ro zás ne ga tív ered ményt ad, ak -
kor szo ros ob szer vá ció szük sé ges (GPT és HBV DNS mo ni to ro -
zás), re ak ti vá ció ese tén ke ze lés szük sé ges.

HBV és bi o ló gi ai te rá pia

Akt ív kró ni kus he pa ti tis B ví rus fertôzöt tek (HBsAg-po zi tí vak
és/vagy HBV DNS po zi tí vak) a re ak ti vá ló dás koc ká za ta mi att
nem ré sze sül het nek an ti-TNF-α-ke ze lés ben, ab szo lút kont ra -
in di ká ci ót je lent!

Az an ti-TNF-α-ke ze lés a kró ni kus B he pa ti tis sú lyos re lap -
su sát, az inak tív HBV-fertôzés re ak ti vá ló dá sát okoz hat ja.
Nem el ha nya gol ha tó a koc ká za ta az ok kult HBV-fertôzés re -
ak ti vá ló dá sá nak sem.

A vi szony lag rit kán elôfor du ló ina ktív kró ni kus he pa ti tis B ví -
rus fertôzés ese tén (HBsAg-ne ga tív és HBV DNS ne ga tív, de
HBc-po zi ti vi tás ese tén) a bi o ló gi ai te rá pia be ve ze té se ugyan
nem je lent ab szo lút kont ra in di ká ci ót, a ke ze lés so rán azon ban
na gyon szo ros el lenôrzés in do kolt, a tran sza mi ná zok mel lett a
HBsAg és a HBV DNS fo lya ma tos mo ni to ro zá sa szük sé ges.

Össze fog la lás

Au to im mun be teg sé gek szisz té más ke ze lé sé nek meg kez dé -
se elôtt fon tos a máj sta tu sá nak fel mé ré se, anam né zis, la bo -
ra tó ri u mi és kép al ko tó vizs gá la tok kal. A po ten ci á lis máj ká ro -
sí tó té nyezôk eli mi ná lá sa (al ko hol, gyógy szer) után dönt he -
tünk ar ról, hogy a bi o ló gi ai te rá pia be ve zet hetô-e. Akt ív HBV-
fertôzés ese tén im mun szupp resszív és bi o ló gi ai te rá pia ab -
szo lút kont ra in di ká ci ót je lent, HCV-fertôzés ben a vár ha tó elô-
nyök és koc ká za tok mér le ge lé se után, he pa to ló gi ai kon zí li um
se gít sé gé vel dönt he tünk a be teg szá má ra le gal kal ma sabb
ke ze lésrôl.
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Au to im mun be teg sé gek TNF-gát lók kal tör ténô ke ze lé se kap -
csán je lent kezô pul mo na lis tu ber cu lo sis fel hív ta a fi gyel met
ar ra, hogy bi o ló gi ai te rá pia meg kez dé se elôtt nemcsak az
akt ív fertôzé sek fenn ál lá sát, ha nem a la tens tu ber cu lo sis
eset le ges fenn ál lá sát is ki kell zár ni. Ezen túl menôen bi zo -
nyos szisz té más gyógy sze rek al kal ma zá sa tüdôbe teg sé gek
ese tén el len ja vallt (pl. met hot re xat te rá pia pul mo na lis elég -
te len ség vagy tüdôfib ro sis ese tén). Az au to im mun be teg sé -
gek mel lett fel me rülô pul mo no ló gi ai el té rés meg íté lé sé hez
pul mo no ló gi ai kon zí li um szük sé ges.

A kon fe ren ci án olyan ese tek ke rül tek be mu ta tás ra, ami -
kor a pul mo na lis sta tus be fo lyá sol ta a te rá pi ás dön té sün ket.

Dr. Ba zsó An na és Dr. Kiss Eme se (OR FI, Bu da pest) egy
olyan be teg kór tör té ne tét is mer tet te, aki nél az arth ri tis pso -
ri a ti ca és sar co i do sis egy idejûleg for dult elô. A be teg nél ezen
túl menôen uve i tis chro ni ca re ci di vans és pso ri a sis vul ga ris is
fenn állt. Mi vel a TNF-α sze re pet ját szik a sar co i do si sos gra nu -
lo ma képzôdés ben is, a szerzôk a be teg nél go li mu mab ke ze -
lés be ve ze té sét ter ve zik.

Dr. Kui Ró bert (SZTE Bôrgyó gyá sza ti és Al ler go ló gi ai Kli ni -
ka) öt sú lyos pso ri a sis vul ga ris ban szen vedô be te get mu ta -
tott be, akik nél az el vég zett mell kas-rtg, Man to ux-teszt,
Quan ti fe ron TB teszt se gí tett a la tens tu ber cu lo sis di ag nó zis
fel ál lí tá sá ban, il let ve an nak ki zá rá sá ban. Fel hív ta a fi gyel met
ar ra, hogy a hype rer gi ás Man to ux-teszt la tens tu ber cu lo sis
nél kül is fenn áll hat. A Qu an ti fe ron TB teszt fon tos sá gá ra hív -
ja fel a fi gyel met.

Dr. Uj fa lussy Ilo na (ÁEK, Bu da pest) há rom ma lig nus tüdôtu -
mor ban szen vedô be te get mu ta tott be, akik a tu mor ész le lé se -
kor bi o ló gi ai te rá pi á ban ré sze sül tek. Fel hív ta a fi gyel met ar ra,
hogy bár a bi o ló gi ai te rá pi ás re gisz te rek ta nul sá ga sze rint a ma -
lig nus ese mé nyek szá ma nem ma ga sabb a bi o ló giai te rá pi á ban
ré sze sülôk, mint a ha gyo má nyos sze rek kel ke zel tek kö zött, elô-
for du lá suk ra, ko rai di ag nó zisuk ra fo ko zot tan kell fi gyel ni.

Dr. Sza bó Zol tán (DE OEC Re u ma to ló gi ai Tan szék) egy
rheu ma to id arth ri tis ben szen vedô be teg kór tör té ne tét mu tat ta
be, aki nél az MTX, szte ro id és NSA ID gyógy sze rek ha tás ta lan -
sá ga mi att bi o ló gi ai ke ze lés be ve ze té sét ter vez ték. A Man to ux-
pró ba aner gi ás volt, a mellkasröntgen dió nyi ret ro car di a lis raj -
zo lat fo ko zó dást mu ta tott. A Qu an ti fe ron TB teszt ne ga tív ered -
ményt adott. A kö pet M. tu ber cu lo sis-spe ci fi kus PCR-vizs gá la ta
ne ga tív ered ményt adott, vi szont a kö petbôl Myco bac te ri um
gor do nae te nyé szett. A M. gor do nae az összes Myco bac te ri um
kö zül a leg ke vés bé pat o gén tu laj don sá gú, ki mu ta tá sát ál ta lá -
ban kon ta mi ná ci ó nak te kin tik. Ubi qu i ta er, földbôl, vízbôl sok -
szor izo lál ha tó (M. aqu ae a ko ráb bi ne ve). No so co mi a lis át vi -
telt is le ír tak (pl. csap víz zel, amit or vo si mûsze rek öb lí té sé re
hasz nál tak). Non-vi ru lens tu laj don sá ga el len ére kli ni kai lag je -
lentôs be teg ségrôl is van nak köz lé sek. Fel me rül a kér dés, hogy
atí pu sos Myco bac te ri um-fertôzés ho gyan be fo lyá sol ja a bi o ló -
gi ai te rá pi át, mi lyen elôke ze lés és kö ve tés szük sé ges?

Dr. Mül ler Ve ro ni ka (Sem mel we is Egye tem Pul mo no ló -
giai Kli ni ka) a bi o ló gi ai te rá pi ák és a tüdôbe teg sé gek kap cso -
la tá ról tar tott egy ki vá ló re fe rá tu mot.

La tens tu ber cu lo sis

La tens tu ber cu lo sis ki a la ku lá sa

A M. tu ber cu lo sis csepp fertôzés út ján ter jed. A M. tu ber cu lo -
sis in ha lá ci ó ját kö vetôen az egyé nek 10–30%-án ala kul ki
fertôzés, akik nek csak mint egy 5–10%-án ala kul ki akut TB
vagy két  éven be lü li TB, míg a fertôzött egyé nek 90%-án la -
tens tu ber cu lo ti cus in fek ció (LTBI) ala kul ki. Az LTBI be te gek
te hát olyan tu ber cu lo sis fertôzé sen áte sett egyé nek, akik ben
a be teg ség nem ala kult ki.

Az LTBI be te gek mint egy 10%-án ala kul ki TB az élet so -
rán, mely nek 85%-a pul mo na lis TB és 15%-a ext ra pul mo ná -
lis TB. Az LTBI-bôl a ma ni feszt TB ki a la ku lá sá nak koc ká za ta
im mun szupp ri mált ál la pot ban (HIV-in fek ció, im mun szup-
presszív te rá pia) je lentôsen fo ko zó dik. Do hány zás, al ko hol fo -
gyasztás, D-vi ta min-hi ány, di a be tes mel li tus is elôse gí ti a TBC
re ak ti vá ci ó ját. A fo ko zott koc ká zat pre ven tív an ti tu ber ku lo ti -
kus ke ze lés sel (INH vagy INH+RMP) csök kent hetô.

A la tens tu ber cu lo sis ki mu ta tá sa

A Man to ux-teszt elônye, hogy ol csó; hát rá nya azon ban, hogy
BCG-vak ci nált és ma gas TBC-in ci den ci á jú or szá gok ban in ter-
pre tá ci ó ja ne héz. Fals ne ga tív ered ményt kap ha tunk tech ni -
kai okok (be adás, le ol va sás) és bi o ló gi ai okok (alul táp lált ság,
in fek ció, im mun szupp resszív ke ze lés, da ga nat, idôs kor,
stressz) mi att. Fals po zi tív le het az ered mény más Myco bac -
te ri um-fertôzés ese tén és BCG-vak ci ná ció mi att. 

A Man to ux-teszt ezen prob lé mái mi att az utób bi idôben
elô-tér be ke rült a Qu an ti fe ron TB teszt al kal ma zá sa. Ezen in
vit ro mód szer elônye, hogy a be teg nek egy szer kell csak
meg je len nie, al kal mas az akut és la tens TBC ki mu ta tá sá ra,
BCG-vak ci nált po pu lá ci ón is al kal maz ha tó és ke vés bé szub -
jek tív. A mód szer hát rá nya, hogy a teszt drá ga.

A Qu an ti fe ron TB teszt lé nye ge, hogy a he pa ri ni zált tel jes
vér ben M. tu ber cu lo sis-in fek ció ese tén az ESAT-6, CFP-10 és
TB7.7(p4) an ti gén fe hér jék sti mu lál ják a fe hér vér sej tek in ter -
fe ron-γ (IFN-γ) ter me lé sét, me lyet ELI SA mód szer rel de tek tá -
lunk. A vizs gá lat spe ci fi ci tá sa na gyon ma gas (98-99%). A Qu -
an ti fe ron teszt ered mény ön ma gá ban azon ban nem ér té kel -
hetô. Kli ni kai vizs gá la tok el vég zé se az ak tu á lis ja vas lat nak
meg fe lelôen kö te lezô.

Sú lyos im mun szupp resszió ese tén (ala csony CD4+ sejt -
szá mú HIV-fertôzöt tek nél) fals ne ga tív ered ményt ad hat.
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Im mun szupp ri mált pá ci en sek tüdôel vál to zá sai

Amennyi ben im mun szupp resszív te rá pi á ban ré sze sülô be te -
gen va la mi lyen új pul mo na lis tü net és/vagy el vál to zás je -
lent ke zik, ak kor rész le tes és ala pos pul mo no ló gi ai vizs gá lat
szük sé ges an nak meg áll apí tá sá ra, hogy az adott tü ne tért
gyógy szer to xi ci tás, in fek ció, tu mor vagy az im mun be teg ség
pul mo na lis ma ni fesz tá ci ó ja a fe lelôs.

A di ag nosz ti kus le hetôsé gek a bron chos zkó pos min ta vé -
tel (bak te ri o ló gia, TBC, vi ro ló gia, gom ba/As per gil lus Ag, BAL
[ne ut ro fil/lymphocy ta/eo zi nofil sej ta rány], CMV PCR/kó pia -
szám, szö vet ta ni vizs gá lat), lég zés funk ció dif fú zi ós ka pa ci tás
meg ha tá ro zás sal és HRCT.

Össze fog la lás

Au to im mun be teg ség ben szen vedô be te ge ket a szisz té más
im mun szupp resszív gyógy sze rek kel vég zett ke ze lés meg kez -
dé se elôtt, de kü lö nö sen a TNF-an ta go nis tá kat ka pó po ten -
ciá lis re ci pi en se ket szi go rú an vizs gál ni kell la tens tu ber cu lo -
sis irá nyá ban. La tens tu ber cu lo sis ban szen vedô be te ge ket a

bi o ló gi ai te rá pia meg kez dé se elôtt pre ven tív an ti tu ber cu lo ti -
kus ke ze lés ben kell ré sze sí te ni.

Fon tos az anam nesz ti kus ada to kat is fi gye lem be ven ni
(al ko ho liz mus, súly vesz tés, kö hö gés). A mell kas- rönt gen-
vizs gá lat mel lett min den be teg nél el vég zendô a Man to ux-
pró ba és/vagy a Qu an ti fe ron TB teszt. A Man to ux-teszt
azon ban szá mos kor lát tal ren del ke zik, két kór há zi lá to ga tást
igé nyel, ér zé keny sé ge 74%, spe ci fi ci tá sa 81%. A pró ba
ered mé nyé nek ér té ke lé se a ko ráb ban BCG-ol tás ban ré sze -
sül tek ese tén ne héz sé gek be üt kö zik, és po ten ci á li san meg -
bíz ha tat lan az im mun szupp resszív te rá pi á ban részt vevô be -
te gek nél.

A la tens tu ber cu lo sis ki mu ta tá sá ra al kal ma sabb a Qu an ti -
fe ron TB teszt, amely a TBC-an ti gé nek ál tal szen zi bi li zált fe -
hér vér sej tek IFN-gam ma ki bo csá tá sát de tek tál ja, ér zé keny -
sé ge 89%, spe ci fi ci tá sa 98,1%. Elônye, hogy BCG-ol tás ban
ré sze sül te ken is ér té kel hetô.

A köz le mény meg je le né sét az MSD tet te le he tôvé. Az itt kö zölt

in for má ci ók a szer zô (ered mé nye it és) vé le mé nyét tük rö zik, amely

el tér het az MSD ál lás pont já tól. A me gem lí tett ter mé kek hasz ná la ta -

kor az ér vé nyes al kal ma zá si elôírás az irány adó. 

BESZÁMOLÓK / CONGRESS REPORTS

B
eszám

olók



45

Im
m

un
ol

óg
ia

i 
Sz

em
le

/
Im

m
un

ol
og

y 
Q

ua
rt

er
ly

 •
20

12
. 

IV
. 

év
fo

ly
am

, 
1.

 s
zá

m

Gyak ran sze re pel a mé di á ban tu dó sí tás az UFO-król. Egyik al -
ka lom mal sem szól nak ezek a be szá mo lók konk rét ered mé -
nyekrôl: lát ták, meg je lent, el re pült, nyo mo kat ha gyott az
UFO, ne ta lán a flot ta. Még enn él is ke ve sebb szer hal lunk és
ki sebb pub li ci tást kap az, ami kor va la ki az UFO-k ál ta li el rab -
lás ról, vizs gá lat ról, eset leg sze xu á lis at ro ci tás ról, meg cson kí -
tás ról szól. Ezek a be szá mo lók va la hol min dig a misz ti kum ba
tor koll nak, és so ha nem ka punk bi zo nyí té kok kal alá tá masz -
tott, cá fol ha tat lan té nye ket. Ak kor hol is tart ma a tu do mány
az UFO és a föl dön kí vü li élet kér dés ben? Ezt bon col gat ta két
ma gas szintû elôadás 2011. ok tó ber 24-én Deb re cen ben. Bo -
kor Éva a vi lág hírû NA SA/JPL mér nö ke és dr. Bo kor Gyu la a
Har vard Egye tem pszi chi á te re ele mez te a tu do mány mai
ered mé nye it két tel je sen más szem szögbôl. 

Dr. Sze ka necz Zol tán pro fesszor, tan szék ve zetô egye te mi
ta nár sze ren csés kéz zel nyúlt a té má hoz, és hív ta meg a
DROP 4 re u ma to ló gus to vább kép zés talk show-já ra az elô-
adó kat. Az éle tek és pá lyák össze fo nó dá sa ad ta az alap ját a
meg hí vás nak, hi szen a Sze ka necz és a Bo kor csa lád tag jai
nem ze dékrôl nem ze dék re ad ták át a tu do mány és az ok ta tás
vál tó bot ját. 

Bo kor Éva ku ta tó mér nök gon do la tai

Nem csak a misz ti kus lá to má so kat át élôket ér de kel te az UFO
és ez zel együtt a föl dön kí vü li élet prob lé má ja, ha nem a NA -
SA ve zetôit is. Az elôadó nem az UFO-k lé te zé sét cá fol ta vagy
bi zo nyí tot ta, ha nem ké pet adott ar ról, hogy je len leg hol tart
az élet utá ni ku ta tás a NA SA-JPL ke re te in be lül. A vi lágûrt ku -
ta tó esz kö zök prog ram já ban ott volt és van a szer ves élet (hi -
szen a ro bo tok csak gon dol ko dó lény ter mé kei le het nek)
vizs gá la tá nak irány vo na la, esz kö zei. A meg kö ze lí té sek kü lön -
bözô irá nyú ak, a vi lágûrbôl jövô je lek fel fo gá sa, oda su gár -
zott je lek, más égi tes te ket meg kö ze lítô ûrjármûvek vizs gá la -
tai, lesz ál ló egy sé gek ké pi és ve gyi elem zé se sze re pelt és
sze re pel a lis tá kon. Ed dig nem ju tot tak sem szer ves, sem ma -
ga sabb in tel lek tu sú szer ves élet nyo má ra. Fel vetôdik a kér -
dés, hogy mi nek tu laj do nít ha tó a Föld je len leg egye dü li nek

te kint hetô hely ze te, a szén ala pú szer ves élet ki a la ku lása?
Bri li áns áb rát ve tí tett Bo kor Éva, mely a kü lön bözô spekt ru -
mú elekt ro mág ne ses su gár zá sok Föld re el ju tá sát ele mez te. A
rá dió hul lá mo kon kí vül csak a lát ha tó fény spekt ru ma éri el a
Föl det bo rí tó, védô lég ré te gen át a fel színt, és ez az egyik na -
gyon fon tos ele me a szer ves élet ki a la ku lá sá nak. Ebbôl tör -
vény szerûen kö vet ke zik a kér dés, mi ért nincs a Mars nak lég -
kö re, és mi ért nem ala kul ha tott ki vagy pusz tult el a szer ves
élet ott, ha egy ál ta lán volt? Ez most a vizs gá lat egyik fon tos
ele me, hi szen a Pho e nix lesz ál ló egy ség ta lált vi zet a Mar -
son, amely egy má sik el en ged he tet len fel té te le a szer ves
élet nek. Gon dol junk csak be le, mi tör tén ne, ha a lég kö rün ket
el ve szí te nénk? Ezek jövôbe mu ta tó, a szer ves élet és az em -
be ri ség jövôjét érintô gon do la tok, ab szo lút fon to sak szá -
munk ra. A 2011. no vem be ré ben si ke re sen fel bo csá tott Mars
Sci en ce La bo ra tory (Cu ri o sity Mars ro ver) re mél hetôleg na -
gyon sok kér dés re ad majd vá laszt.

UFO és a pszi chi át ria: 
dr. Bo kor Gyu la elem zé se

Kér dés: Mi ért hi szünk az ali e nek ben (ide ge nek, föl dön kí vü li -
ek)? Van nak-e UFO-k, és mi le het a ma gya rá za ta an nak, hogy

KULTÚRKÖR / CULTURAL CORNER

Egy misz ti kum ról tu do má nyo san
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egyes em be rek ál lít ják, lát ták ôket, ta lál koz tak ve lük. Az ala -
pok ról kell el in dul nunk, hogy tu do má nyos ma gya rá za tot kap -
has sunk ezek re a kér dé sek re.

Min den kö rü löt tünk és ve lünk tör ténô ese mény ér zel me -
ink ben tük rözôdik vissza. Az ér ze lem gon do la ta ink, is me re ti
vi lá gunk leg na gyobb meg vi lá gí tó ja, ki in du ló alap ja és moz -
ga tó ru gó ja. 

Mi ként is mûkö dik a gon dol ko dás és mi a lé lek? A ku ta tá -
sok még nem de rí tet tek fényt rá tel je sen, de azt tud juk, hogy
egész éle tünk ben meg ha tá ro zó az, hogy mi lyen az ér zel mi
töl té sünk, ami meg ha tá roz za az ener gi án kat, ter ve in ket, em -
lé kezôké pes sé gün ket. 

Az álom nak töb bek kö zött na gyon fon tos a sze re pe a lel -
ki egész ség ben és ér zel me ink ben. Ál mok so rán sok szor pró -
bál juk meg ol da ni azo kat a prob lé má kat, ame lyek nap köz ben
fog lal koz tat nak ben nün ket, és azo kat az ér zel mi fe szült sé ge -
ket, sôt vá gya kat (pél dá ul, hogy ment sen meg egy ali en a
szen ve déstôl, vagy va la ki iga zán sze res sen ben nün ket), ame -
lye ket éb ren nem tu dunk meg ol da ni. Az al vás so rán tu da tunk
ki kap csol, de az agy mûkö dé se nem áll le, ha nem bi zo nyos
fo kig füg get len né vá lik a gon dol ko dás kont roll já tól. Lás suk,
hogy mi össze füg gés van az UFO-je len ség és a gon do la tok,
ér zel mek meg élé se kö zött. A Har vard egye te men, Bos ton ban
tör tént több olyan kí sér let, ame lyek ben azt vizs gál ták, hogy
az al vás egyes sza ka szai mennyi re ha son ló ak azok hoz a tü -
ne tek hez és tör té né sek hez, ame lyekrôl azok az em be rek be -
szél nek, akik azt ál lít ják, hogy UFO-kat lát tak, és föl dön kí vü li
ide gen lé nyek kel, „ali e nek kel” ta lál koz tak és azok el ra bol ták
ôket. Az UFO-lá tók rend sze re sen al vás alatt ész lel ték az UFO-
kat, lép tek kap cso lat ba ve lük. A ki e sett idôrôl nem tud nak el -
szá mol ni, el vit ték ôket, és oda vit ték vissza, ahon nan el in dul -
tak. Mond hat juk azt, hogy ez az idôki esés a két al vás fá zis
alatt is tör tén he tett.

Dr. Bo kor el mond ta, meg tisz tel ve érez te ma gát, hogy egy
épü let ben dol go zott és szem élyes szak mai kap cso lat ba ke -
rült az zal a pszi chi á ter pro fesszor ral Bos ton ban (prof. Ro bert
McCar ley, MD, je len leg is a Har vard Egye tem Pszi chi át ri ai
Tan szé ké nek tu do má nyos dé kán ja), aki az al vás fáz isa it már

a het ve nes évek ben elect ro en cep ha log ram mos vizs gá la tok -
kal le ír ta. Az óta ezt to váb be le mez te és ka te go ri zál ta. Dr.
McCar ley le írá sa meg egye zik az zal a te ó ri á val, hogy az al vás -
nak négy fáz isa van. A fá zi sok ból egy fon tos, REM-nek hí vott
sza kasz az éb re dés elôtti, és ez az, amely ben elsôsor ban ál -
mo dunk. A min den ki ál talt jól is mert Sig mund Fre ud sze rint
ilyen kor a ré gi és az új in for má ci ó kat egy más hoz kap csol juk.
Mint tud juk, az in for má ci ók nak ér zel mi töl té sük van a tu da -
tunk ban. Ez na gyon fon tos az UFO-lá tás ma gya rá za tá ban, él -
mé nye i ben, és an nak a je len ség nek a meg ér té sé ben is, hogy
ha álom alatt csak egy pil la nat ra is fe léb re dünk, majd gyor -
san vissza al szunk, ak kor em lé kez ni tu dunk nem csak az álom -
ban meg je lent em lé kek re, olyan élet ta ni, ép pen ak kor le ját -
szó dó tü ne tek re is mint a vér nyo más, pul zus vál to zá sa, fé le -
le mér zés, ne héz lég zés, zú gás hal lá sa, fé nyek, ala kok lá tá sa,
fur csa ta pin tá sér zés a bôrön, sze xu a lis él mé nyek. Mi le het az
oka a ne héz lég zésér zés nek? Eb ben az al vás fá zis ban a test iz -
mai eler nyed nek, csak a szem mo zog és az agy dol go zik. „Élô
agy egy bé nult test ben”. Az álom alat ti, a REM al vássza kasz -
hoz csat la ko zó, fent le írt tör té né se ket az il letô igaz nak ér tel -
mez he ti-ér tel me zi, sôt késôbb úgy gon dol ja, hogy amit lá -
tott és hal lott a REM sza kasz alat ti álom so rán, az egy ide ge -
nek ál tal tör tént el rab lás fo lya mán tör tént és iga zán meg tör -
tént. 

Ha son ló do log tör té nik az al vás kez de tén, ami kor a mély
al vás fáz isá ba me gyünk, vagy ami kor éb re de zünk. A tech ni -
ka je len le gi fej lett sé gét me gelôzô idôszakban ezt ma gya rul
„li der cá lom nak” is hív tuk, a vi lág más tá ja in „dé mon lá tás -
nak” hív ják, más né pek más né ven il le tik, de ami na gyon
fon tos, hogy a „tü ne tek”, „él mé nyek”, „ em lé kek” na gyon
ha son ló ak, sôt nagy já ból ugya na zok: fé nyek, ala kok lá tá sa,
hang, zú gás hal lá sa, ta pin tás ér zé se.

Akik UFO-k lá tá sá ról és ali e nek kel va ló ta lál ko zás ról be -
szél nek, nem el me be te gek vagy no tó ri us ha zu do zók. Ôk eze -
ket az el mé nye ket és tü ne te ket át él he tik. Ami ér de kes, hogy
bi zo nyos jel lem vo ná sok kö zö sek ezek nél az em be rek nél, és
va ló színû, hogy ál ma ik so rán az ér zel mi fe szült ség in ten zí -
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vebb, mint má sok nál. Az ér zel mi prob lé mák csa lá di hal mo zó -
dá sa, sôt al vá sza var elôfor du lá sa, va la mint az agy ban a me -
la to nin ki sebb mennyi sé ge is meg fi gyel hetô. Eb ben a cso -
port ban gyer mek ko ri vagy a késôbbi élet so rán el szen ve dett
szo kat lan ér zel mi sé rü lé sek exp lo rál ha tók, ame lyek szin tén
al vá sza var hoz ve zet het nek. Min de zek az UFO-lá tók ban hal -
mo zot tan for dul hat nak elô, és össze füg gés ben le het nek a
UFO-lá tás sal.

A sze mé lyi sé gek (sze me lyi ségtí pu sok) és ér zel mi-lel ki
sé rü lé sek elem zé se is ar ra mu ta tott, hogy bi zo nyos, az
egész sé ges és a kó ros kar ak te rek ha tá rán ál ló egyé nek él ték
meg al vá suk egy fáz isá ban az UFO-je len sé get a kap cso ló dó
tes ti és élet ta ni tü ne tek kel. 

Kik ôk? A lel ket és a gon do lat vi lá got ele mez ve ér zel mi leg
tö ré ke nyebb, ér zel mi kötôdés re, meg ér tés re vá gyó dó em be -
rek, eset leg, fan tá zi á lás ra haj la mo sak. Gyak ran olyan sze mé -
lyek, akik ér zel mi, szo ci ál is kor lá tok kal küsz köd nek, és nem
tud ják fel dol goz ni a gyer mek ko ri, múlt be li ér zel mi sé rü lé se -
ket. Eb be a cso port ba tar toz hat nak a meg nem tör tént ese -
mé nye ket va lós nak meg élôk, an nak fals, el fog adó em lé ke -
zé sé re is haj la mos sze mé lyek, a szug gesz ci ót vagy a szug -
gesz ci ó val vissza hí vott ese mé nye ket igaz nak meg élôk.

Fel vetôdik a kér dés, hogy az agy mely ré sze i hez köt hetôk

ezek a misz ti kum vi lá gát idézô al vás alat ti asszo ci á ci ók? Az
agy fa li le be nye és egy mag ja, az amyg da la lát szik sze re pet
ját sza ni ezek ben az él mé nyek ben. 

A vég te len szó hoz ta lán a leg töb ben a vi lágûrt asszo ci ál -
juk. A vég te len ben a le hetôsé gek és a vál to za tos ság is vég -
te len. Ez zel fel me rül a kér dés, hogy a szer ves föl di lét, a ma -
ga sabb rendû, gon dol ko dás sal bí ró lét uni kum és csak a mi
boly gón kon ala kult ki, lé te zik?  

Zár szó

A tech ni ka fejlôdé sé nek ha tá sá ra és a fil mek (nagy részt
Holly wo od) ál tal ki a la kí tott kép, el kép ze lé sek alap ján va la hol
az egész em be ri ség is sze ret ne hin ni ab ban, hogy az em be ri
élet rö vid föl di pe ri ó du sa után még le het va la mi más. Ezt a
gon do la tot már Jung is le ír ta. Az em be ri ség va la hol bí zik ab -
ban, hogy a föl di élet prob lé má it ezek a föl dön kí vü li, okos,
de fur csa, hu ma no id meg je le nésû ali en lé nyek (ahogy le ír ják
ôket) majd meg old ják.

A vi lágûrbe, a hold ra uta zás Ver ne Gyu la gon do la ta i ban
és köny vé ben fo gal ma zó dott meg ma gyar nyel ven. A hol d-
u ta zás már meg tör tént. Elôadá sá ban Bo kor Éva a Mars ra in -
dí tott Mars Sci en ce La bo ra tory (Cu ri o sity Mars ro ver) kül de té -
sérôl be szélt, és mu ta tott be ani má ci ós fil met. Fel me rült az
igény a szer ves élet és a gon dol ko dó lé nyek ke re sé sé re, a
ve lük va ló kap cso lat fel vé tel re. Az el hang zott elôadá sok a föl -
dön kí vü li társ ke re sés gon do la tá nak mai tu do má nyos alap ja -
it tár ták elénk, és a ma ga sabb rendû gon dol ko dás vad haj tá -
sa it és azok ere de tét ele mez ték va lós, gon do la to kat adó ze -
né vel fûsze re zett talk show for má já ban. Dr. Bo kor Gyu la
négy ré gi Co lor-dalt ját szott, ezek kö zül a Fél te lek zár ta az
elôadást ok tó ber 6-i há zas ság kö té sük év for du ló já nak al kal -
má ból. A dalt an nak ide jén fel esé gé nek, Bo kor Évá nak ír ta. A
kö zön ség áll va tap sol va kö szön te meg az em lé ke ze tes es tét.

Gra tu lá lunk és kö szön jük, hogy vissza jöt tek Deb re cen be,
ahon nan an nak ide jén el in dul tak.

Büsz kék va gyunk rá juk.

Utó i rat: A vi lág vég te len, a lé lek bo nyo lult, a tu dás szép…

(Dr. Szap pa nos Lász ló, Mezôtúr Vá ro si Kór ház-Ren delôin té zet,
Egész ség ügyi Szol gál ta tó Ki emel ten Köz hasz nú Nonp ro fit Kft.,
5400 Mezôtúr, Kos suth u. 7–11. E-ma il: szap pa nosdr@hot ma il.
com)
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A köz le mény alap ján az in ter le u kin- (IL-) 1 mûkö dé sét blok -
ko ló bi o ló gi ai te rá pi ák át ütô mó don ja vít ják a rit ka, ve le szü -
le tett ge ne ti kai ano má lia okoz ta, kró ni kus gyul la dás sal já ró
au to inf lam ma to ri cus be teg ség cso port (cryopy rinasszo ci ált
inf lam ma to ri cus szindró ma, CAPS) kli ni kai tü ne te it.

A CAPS ha son ló, egy mást át fedô, diszk rét és sú lyos kli ni -
kai tü ne tek kel já ró for mák ban je lent kez het. Le geny hébb tü -
ne tek kel az FCU (fa mi li al cold ur ti ca ria) jár, köz epes ak ti vi tá -
sú az MWS (Muck le–Wells-szind ró ma), leg sú lyo sabb a CIN CA/
NO MID (chro nic in fan ti le ne u ro lo gi cal cu ta ne us ar ti cu lar/
neo na tal on set mul tisys tem inf lam ma tory di sor der). 

Mind a há rom szind ró má ért ugyan az, a gra nu locy ták ban
és mo nocy ták ban a cryopy rin fe hér je exp resszá ló dá sát ki vál -
tó, 1. kro mo szó mán (Chr.1q44) el he lyez kedô gén, a CI AS1 fe -
lelôs. A „de no vo” mu tá ció so rán ká ro so dik a cryopy rint
kódo ló gén, az NLRP3. Ma ga a fe hér je több részbôl áll: egy
N-ter mi ná lis PYRIN, egy kö zépsô el he lyez ke désû nuk le o tid -
kötô NACHT/NBS (nuc le o tid bin ding si te) és a C-ter mi ná lis
leu cin rich re pe at (LRR) do mé nekbôl. Az NLRP3 te rü le tén lét -
re jött mu tá ció a pro inf lam ma to ri cus in ter le u kin-1-bé ta túl -
ter me lé sé hez ve zet. N-ter mi ná lis PYRIN do mén je ré vén be -
kap cso ló dik az apop to sis ba és a gyul la dás ba. A cryopy rin
PYRIN do mén je ré vén ASC-hez kap cso lód va kasz páz-1-me -
cha niz mu son ke resz tül in ter le u kin-1-fel sza po ro dást okoz,
amely a leg több kli ni kai tü ne tért fe lelôs.

Ed dig egyet len bi o ló gi ai te rá pi át, az ana kin rát (Ki ne ret,
Am gen), egy re kom bi náns nem gli ko zi lált hu mán IL-1-re cep -
tor-an ta go nis tát hasz nál tak a CAPS ke ze lé sé re. Az ana kin rát,
bár nem a CAPS ke ze lé sé re törzs köny vez ték, azál tal, hogy
kom pe ti tív mó don gá tol ja az IL-1-al fa és -bé ta kap cso ló dá sát
az IL-1-re cep tor hoz, mind há rom sú lyos sá gú CAPS ke ze lés ben
ered mé nye sen al kal maz ták. 2008 feb ru ár já ban az FDA en ge-
d élyez te a ri lo na cept (Ar calyst, Re ge ne ron Phar ma ce u ti cals)
mint ,,ár va” gyógy szert (or fan drugs, me lyek rit ka és sú lyos
be teg sé gek me gelôzé sé re, di ag nosz ti zá lá sá ra és ke ze lé sé re
szol gál nak) a CAPS két for má já ban (FCAS és MWS) szen vedô
felnôttek és 12 év nél idôsebb gyer me kek ke ze lé sé re.

A ka na ki nu mab (Ila ris, No var tis Phar ma) egy újon nan ki -
fej lesz tett bi o ló gi ai te rá pia, egy hu mán mo nok lo ná lis IL-1-
bé ta an ti test, ame lyet Eu ró pá ban és az Egye sült Ál la mok ban
a CAPS mind há rom for má já ban szen vedô felnôttek és négy
év nél idôsebb gyer me kek ke ze lé sé re en ged élyez tek. 

Lach mann és mtsai a N. Engl. J. Med.- (2009; 360: 2416-
2425.,) ben egy há rom ré szes pla ce bo kont rol los, kettôs vak,
48 he tes vizs gá lat ered mé nyét kö zöl ték. Az elsô open la bel
nyol che tes fáz is ban min den be teg egyet len 150 mg ka na ki -
nu mab sc. in jek ci ót ka pott. Azok a be te gek lép het tek a má -
so dik kettôs vak pla ce bo kont rol lált fáz is ba, akik 15 na pon

be lül tel jes vá laszt ad tak a ke ze lés re. Eb ben a fáz is ban 24
hé tig vagy a re lap szu sig, min den nyol ca dik hé ten 150 mg
ka na ki nu mabot vagy pla ce bót ad tak. A ta nul mány egy 16
he tes nyílt fáz is sal foly ta tó dott, amely ben min den be teg 2
ka na ki nu mab in jek ci ót ka pott. 35 be vá lasz tott be tegbôl 31
ke rült a má so dik fáz is ba, amely ben 16 be teg pla ce bót, 15
ka na ki nu ma bot ka pott. A tel jes vizs gá lat ban 29 be teg vett
részt (MWS-ben szen vedôk), két be teg pe dig MWS-NO MID
over lap szind ró más volt. A be vá lasz tá si kri té ri u mok kö zött
az élet kor 4–75 év volt; a leg fi a ta labb be teg ki len cé ves volt.
Az elsô rész ben az or vos és be teg vé le mé nye, a szé rum
amy lo id A (SAA) és a CRP-ér té kek alap ján mind a 34 be teg
ked vezô kli ni kai és la bo ra tó ri u mi vá laszt mu ta tott, a leg több
ti ze nöt na pon be lül (34/35). Az akt ív ka ron a má so dik rész -
ben a tel jes idôszak alatt fenn ma radt a ked vezô te rá pi ás vá -
lasz, míg a pla ce bo ka ron ti zen há rom be teg ál la po ta rosz-
szab bo dott. A ka na ki nu mab el hú zó dó ha tá sát jel zi, hogy be -
teg ség ál ta lá ban a szá za dik na pon lán golt fel. Azok a be te -
gek, akik a má so dik részt be fe jez ték, be ke rül tek a har ma dik
fáz is ba (28/31), és a vizs gá lat be fe je zé sé ig re misszi ó ban
ma rad tak. A be te gek jól to le rál ták a ka na ki nu ma bot, élet -
vesz élyes mel lék ha tás, ha lál nem for dult elô. Négy be teg nél
ész lel tek eny he he lyi re ak ci ót az in jek ció he lyén. A má so dik
rész ben az akt ív ka ron sú lyos mel lék ha tás mi att két be teg
ki e sett a vizs gá lat ból, egy hú gyú ti fertôzés, egy ver ti go és
gla u co ma fel lép te mi att, ame lye ket a CAPS ré szé nek te kin -
tet tek.

Bár a vizs gá lat nak van nak hi á nyos sá gai (ke vés a be teg),
a vizs gá lat bi zo nyí tot ta a ka na ki nu mab ha té kony sá gát és to -
le rál ha tó sá gát. Egy in jek ció hosszú kli ni kai re misszi ót ered -
mé nye zett. Ez egy részt a gyógy szer hosszú fe le zé si ide jé nek
(28–30 nap), más részt a tel jes IL-1-bé ta dep le ti ó nak is kö -
szön hetô. Az IL-1-bé ta-hi ány be fo lyá sol ja az NLRP3 inf lam -
ma so ma ak ti vi tá sát is, mely nek mûkö dé se va ló szí nü leg az IL-
1-bé ta fe ed back me cha niz mus tól is függ. Ezen far ma ko ki ne -
ti kai sa já tos sá gok elônyö seb bé te szik a ka na ki nu ma bot az
ana kin ra és ri lo na cept hez vi szo nyít va, me lye ket gyak rab ban
kell ad ni, na pon ta, il let ve he ten te, és a be adás he lyén a he -
lyi re ak ci ók szá ma így nö ve ked het. A hosszú fe le zé si idô
ugyan ak kor ko moly prob lé mát je lent het mel lék ha tás ese tén.
Mind egyik CAPS-ban hasz ná la tos hosszú tá vú IL-1-bé ta el le ni
te rá pi á val kap cso la to san le het nek kér dé sek. A leg több ta -
pasz ta lat az ana kin rá val van ( 2003-tól). Gyer me kek nél aján -
la tos a le hetô leg ha ma rabb el kez de ni a ke ze lést, még mi -
elôtt az ideg rend sze ri és moz gásszer vi komp li ká ci ók ki a la kul -
nak. A CIN CA/NO MID ese tek ben a te rá pia be ve ze té se egyér -
telmûen elônyös le het, nem le het azon ban ezt ki mon da ni a
könnyebb kór le fo lyá sú CAPS ese tek ben, ahol az IL-1-bé ta
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A cryopyrinasszociált szindróma kezelése kanakinumabbal 

(Inflammation: canakinumab for the cryopyrin-associated periodic syndromes. Savic, S., Nat. Rev. Rheumatol., 
2009; 5: 529-530.)



gát lá sá nak hosszú tá vú ha tá sa is me ret len. Min de zek el len ére
az IL-1-bé ta-gát lók for ra dal ma sí tot ták ezen rit ka be teg sé gek
ke ze lé sét. A ka na ki nu mab to vább szé le sí ti a ci to ki nek re irá -
nyu ló cél zott te rá pi ás le hetôsé ge ket, és úgy tûnik, hogy to -

váb bi szé le sebb körû fel hasz ná lás ra is le het szá mí ta ni, be le -
ért ve a szisz té más ju ve ni lis idi o pat hi ás arth ri tist is.

Or bán Ilon ka
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A Pa get kór: mi kor ke zel jük és mi kor ne ke zel jük a be te ge ket

(Pa get di se a se: when tre at and when not to tre at. F. R. Sin ger, Nat. Rev. Rhe u ma tol. 2009. 5. 483–489.)

A Pa get-kórt Sir Ja mes Pa get 1877-ben egy sa ját be te gén lá -
tott el vál to zá sok alap ján ír ta le. A ra dio ló gi ai fel vé te len ko -
rai lyti cus la e si ók, majd a késôbbi ek ben scle ro ti cus el vál to zá -
sok je len nek meg. A be te gek nagy ré sze tü net men tes, míg
a töb bi ese tet a fáj da lom és a csont de for mi tá sok alap ján di -
ag nosz ti zál ják. Az ese tek nagy ré sze több cson ton, úgy ne ve -
zett po lyos to ti cus for má ban, ki sebb ré sze egy cson tot érint -
ve (egy újabb ta nul mány alap ján 34%-ban) mo nos to ti cus
for má ban je lent ke zik. A be teg ség re sok eset ben a ru tin la bo -
ra tó ri u mi vizs gá lat so rán ész lelt emel ke dett szé rum al ka li kus
fosz fa táz szint hív ja fel a fi gyel met. Az emel ke dett szé rum
al ka li kus fosz fa táz a scle ro ti cus la e si ók ban a fo ko zott os te o-
b last te vé keny sé get tük rö zi. Nor mál en zim szin tet ta lá lunk,
ha kis ki ter je désû a be teg ség. A bi o ké mi ai mar ke rek kö zül
kór jelzô a csonts pe ci fi kus al ka li kus fosz fa táz, il let ve a csont -
re szorp ci ót rep re zen tá ló pi ri di no lin ke reszt lán cok és hid ro xi-
pro lin vi ze let be li, va la mint a C- és N-ter mi ná lis kol la gén te lo -
pep ti dek szé rum be li emel ke dé se. Ezek a pa ra mé te rek más
csont be teg ség ben is emel ked het nek. A kli ni kai gya kor lat ban
Pa get-kór ban a le gel ter jed tebb a szé rum al ka li kus fosz fa táz
szint jé nek mé ré se. Van nak ese tek, ami kor a ha si, a há ti és a
csípôtá ji fáj da lom mi att el vég zett ra dio ló gi ai vizs gá lat so rán
de rül fény a be teg ség re. A leg több be teg azon ban tü net -
men tes.

A csont fáj da lom fôleg a te her vi selô cson to kon je let ke zik,
és kü lön bö zik az arth ro sis okoz ta fáj da lom tól, amely ülés re
és fek vés re csök ken. A csont de for mi tá sok leg könnyeb ben a
ko po nyán, az arc cson ton és a vég tag cson to kon di ag nosz ti -
zál ha tók. A be teg ség kez de té nek meg áll apí tá sa igen ne héz,
mi vel a pansz men tes ség mi att csak késôn, vé let len foly tán
de rül fény a be teg ség re. A csa lád vizs gá la tok se gít sé get nyúj -
ta nak ab ban, hogy a vesz élyez te tett be te gek kö ve té se már
ko rán meg kezdôdik. A be teg ség leggya ko ribb szövôdmé nye
a ko po nya é rin tett ség so rán fel lépô hal lás ká ro so dás és rit kán
sü ket ség. A ma xil la és a man di bu la érin tett sé ge fo gá sza ti
komp li ká ci ók kal jár hat. A ge rinc gyak ran érin tett a be teg ség -
ben. A csi go lya komp resszió kypho sist okoz hat, de gyak rab -
ban for dul elô a meg na gyob bo dott scle ro ti cus csi go lya el vál -
to zás. Tö ré sek leggyak rab ban az al só te her vi selô cson to kon
for dul nak elô, mint a fe mur és a ti bia. Pa get-kór ban a csípô-
érin tett ség fáj da lom mal já ró sú lyos arth ro sis sal jár, és gyak -
ran TEP-mûtét szük sé ges. Az os te o sar co ma, mint szövôd-
mény 1% alatt je lent ke zik, és csök ken az elôfor du lá sa nap -

ja ink ban. A car di o vas cu la ris szövôdmé nyek ki ter jedt csont fo -
lya mat ese tén lép nek fel. A cson tok fo ko zott vas cu la ri sa ti ó ja
kö vet kez té ben megnô a perc tér fo gat és a hi per ki ne ti kus ke -
rin gés ered mé nye a car di a lis de com pen sa tio. Az im mo bi li zá -
ció kö vet kez té ben rit kán hyper cal ca e mia lép het fel. Hype r-
uri ka e mia fôleg fér fi ak nál gya ko ribb. A kösz vény elôfor du lá -
sá ról Pa get-kór ban el térô iro dal mi ered mé nyek je len tek meg.

A Pa get-kór elsô le írá sa óta a ke ze lés ben szá mos vál to zás
tör tént. Több gyógy szer rel pró bál koz tak a be teg ség ak ti vi tá -
sá nak csök ken té sé re, de a sze rek egy ré sze to xi ci tás mi att
nem ke rült al kal ma zás ra. Az elsô ha tá sos ke ze lést a kal ci to -
nin je len tet te. 50–100 E sub cu tan al kal ma zott in jek ció 3–6 hó -
nap alatt a bi o ké mi ai mar ke rek szint jét 50%-kal csök ken tet -
te. Mel lék ha tás ként ki pi ru lás, hány in ger je lent ke zett, és a be -
te gek 50%-ában an ti test képzôdést ta lál tak. Nap ja ink ban a
kal ci to nint már nem al kal maz zák. A kal ci to nin be ve ze té se
után né hány év vel az etid ro na tot, mint a bisz fosz fo nát csa lád
elsô tag ját al kal maz ták Pa get-kór ban. A per os ké szít mé nyek
mel lett int ra vé nás for mák is meg je len tek a pi a con. A kal ci to -
nin hoz ha son ló an, a bisz fosz fo ná tok is csök ken tik az os te o-
clas tak ti vi tást, de más me cha niz mu sok alap ján. Az etid ro nat
meg je le né se után szá mos, po ten ci á ban erôsebb bisz fosz fo -
ná tot al kal maz tak, mint a pa mid ro nat in fú zió, alend ro nat, ri -
zed ro nat per os ké szít mé nyek és az éven te egy al ka lom mal
al kal ma zott zo led ro nat in fú zió for má ban. Az el múlt 30 év ben
a Pa get-kór ke ze lé se kor al kal ma zott bisz fosz fo ná tok ese té -
ben ke vés mel lék ha tást ész lel tek. Al ler gi ás re ak ció rit kán for -
dult elô. Uve i tist vagy scle ri tist leggyak rab ban pa mid ro nat ke -
ze lés után kö zöl tek. A ve se funk ci ók rom lá sa rit ka, ki vé ve,
ami kor a pa mid ro nát és zo led ro nat in fú zió túl gyor san fo lyik
le. Az áll ka pocs os te o nec ro si sa igen rit kán for dul elô.

A mûté ti be a vat ko zás elôtt 2-3 hó nap pal al kal ma zott
bisz fosz fo nát ke ze lés a be teg ség ak ti vi tá sá nak csök ken té se
mel lett csök ken ti az érin tett csont ban a vé rá tá ram lást, és
ezál tal mi ni ma li zá ló dik a mûtét elôtti és mûté ti vér zés le -
hetôsé ge.

A szerzô fel ve ti, hogy mi kor ke zel jük a be te ge ket bisz -
fosz fo nát tal. A tü ne tek kel ren del kezô ese tek ben, an nak el -
len ére, hogy a kü lön bözô or szá gok kü lön bözô elôírá si út mu -
ta tó val ren del kez nek, akt ív be teg ség ben és fáj da lom fen nál -
lá sa ese tén bisz fosz fo nát ke ze lés al kal maz ha tó. Elôze tes ta -
nul má nyok alap ján a fáj da lom csil la pí tás ban az anal ge ti ku -
mok ugya no lyan ha tá so sak, mint a bisz fosz fo ná tok. A szer-



Az újabb ku ta tá sok azt mu tat ják, hogy a Pa get-kór ban al kal -
ma zott in ten zív bisz fosz fo nát- (BP-) ke ze lés nem ha tá so sabb
az élet minôség re, a csont fáj da lom ala ku lá sá ra vagy a szö-
vôdmé nyek me gelôzé sé re, mint a tü ne ti ke ze lés. Mi a je -
lentôsé ge ezek nek a meg áll apí tá sok nak a Pa get-kór ban
szen vedô be te gek ke ze lé sé ben?

A PRISM (Pa get’s di se a se Ran do mi zed tri al of In ten si ve
ver sus Sympto ma tic Ma na ge ment) vizs gá lat egy ran do mi zált,
kont rol lált vizs gá lat, amely össze ha son lí tot ta az in ten zív bisz -
fosz fo nát ke ze lést a tü ne ti ke ze lés sel 1324 Pa get-kór ban
szen vedô be teg nél há rom éves kö ve tés so rán. Az ered mé -
nyek azt mu tat ták, hogy nincs kü lönb ség a szövôdmé nyek
meg je le né sé ben a két cso port kö zött. A tü ne ti te rá pi á ban ré -
sze sülô cso por tot ak kor ke zel ték, ami kor a fáj da lom a Pa get-
kó ros cson tot érin tet te. Az ô ke ze lé sük fáj da lom csil la pí tó
vagy gyul la dás csök kentô sze rekbôl állt, és ezt kö vet te a bisz -
fosz fo nát ke ze lés (etid ro nat vagy a ti lud ro nat). A kö vet kezô
lé pés ben iv. pa mid ro na tot vagy per os ri zed ro na tot kap tak. A
má sik cso port csak bisz fosz fo nát ke ze lés ben ré sze sült is mé telt
ada go lás ban a tü ne tektôl függôen per os ri zed ro nat, iv. pa -
mid ro nat vagy más bisz fosz fo nát for má já ban. Eb ben a cso -
port ban a ke ze lés cél ja a szé rum al ka li kus fosz fa táz (Se AP)
szint nor ma li zá lá sa volt. A vizs gá lat elsôdle ges vég pont ja ként
a kli ni kai tö ré sek elôfor du lá si gya ko ri sá ga, a má sod la gos vég -
pont ként az or to pé di ai be a vat ko zá sok, az élet minôség, a
csont fáj da lom és a hal lás rom lás meg fi gye lé se sze re pelt.

A kli ni kai tö ré sek elôfor du lá sa és az or to pé di ai be a vat ko -
zá sok azo nos szám ban sze re pel tek a két cso port ban. Nem
volt kü lönb ség az élet minôség ala ku lá sá ban és a csont fáj da -
lom vál to zá sá ban sem. Négy hó nap pal a ke ze lés meg kez dé -
sét kö vetôen a Se AP-szint szig ni fi kán san ala cso nyabb volt az
in ten zív bisz fosz fo nát ke ze lés ben ré sze sült cso port ban, mint
a tü ne ti ke ze lés ben ré sze sül tek kö zött.

A vizs gá la ti ered mé nye ket össze gez ve, a szerzôk ar ra a
kö vet kez te tés re ju tot tak, hogy az akt ív Pa get-kór ban szen -
vedô be te gek nél a bisz fosz fo nát ke ze lés nem elônyö sebb,
mint a fáj da lom csil la pí tó te rá pia. 

A Pa get-kórt a csont re mo de ling fo ko zó dá sa jel lem zi. A be -
te gek 50%-ában je lent ke zik fáj da lom, amely gyak ran ízü le ti
fáj da lom ból adó dik. A Pa get-kó ros csont fáj da lom az egyet len
tü net a be teg ség ben, amely mi att ke zel ni kell a be te get.

Öt pla ce bo kont rol lált vizs gá lat ban a spe ci fi kus Pa get-kó -
ros csont fáj dal mat egy eset ben sem kü lö ní tet ték el az
egyéb csont fáj da lom tól. A Pa get-kó ros csont fáj da lom pi he -
nés kor is fenn áll, míg az egyéb csont fáj da lom fôleg ter he -
lés kor je lent ke zik, és anal ge ti ku mok ra szûnik, de nem vál -
to zik BP-ke ze lés kor. Így nem vé let len, hogy a PRISM vizs gá -
lat ban, ahol nem vá lasz tot ták kü lön a fáj dal mat, nem volt
kü lönb ség a két cso port ban a ke ze lés ha tá sá ra be kö vet kezô
vál to zás ban.

A Pa get-kór nö ve li az os te o arth ro sis ki a la ku lá sá nak koc -
ká za tát, de ke vés adat van ar ra vo nat ko zó lag, hogy a BP-ke -

zôk kü lönvá laszt ják a Pa get-kó ros cson tok fáj dal mát az ízü le -
ti, ne u ro gen vagy más fáj da lom tól. A kró ni kus bisz fosz fo nát -
ke ze lés va ló színûleg me gelôzi a szövôdmé nyek ki a la ku lá sát,
de er re biz tos ev iden cia nincs. A bisz fosz fo ná tok al kal ma zá -
sá nak má sik in di ká ci ó ja az or to pé di ai mûtét elôtt ál ló be te -
gek nél a mûtét elôtt 2-3 hó nap pal tör ténô ke ze lés. Im mo bi -
li zá ció kö vet kez té ben fel lépô hyper cal ca e mia egy rit ka in di -
ká ció a Pa get-kór ke ze lé sé ben. An nak el len ére, hogy ke vés
az ev iden cia, a hal lás rom lás is egyik in di ká ci ó ja a bisz fosz fo -
nát ke ze lés nek. A csont de for mi tá sok me gelôzé sé re is al kal -
maz zák a bisz fosz fo ná tot.

A tü ne tek kel nem ren del kezô ese tek ben a ke ze lés cél ja
az os te oly ti cus la e si ók vissza for dí tá sa, a csont de for mi tá sok
me gelôzé se, az ízü le ti gyul la dás és a ne u ro ló gi ai szövôdmé -
nyek me gelôzé se.

A kö ve tés és az is mé telt ke ze lés so rán a ke ze lés meg kez -
dé se elôtt cson ti zo tóp-vizs gá lat el vég zé se szük sé ges a be -
teg ség ki ter je dé sé nek meg íté lé se cél já ból. Ezt együtt kell ér -
té kel ni a la bo ra tó ri u mi pa ra mé te rek kel és a ra dio ló gi ai vizs -
gá la tok kal. A szé rum al ka li kus fosz fa táz mé rést min den 3 hó -

nap ban, a ra dio ló gi ai vizs gá la tot éven te ja va sol ják. Is mé telt
ke ze lés a csont fáj da lom je lent ke zé se kor és a szé rum al ka li -
kus fosz fa táz szint emel ke dé se kor jön szó ba. Az os te oly ti cus
el vál to zás prog resszi ó ja ese tén egy po ten sebb bisz fosz fo ná -
tot ja va sol nak.

Nem aján la tos ke zel ni a D-vi ta min-hi á nyos ese te ket és a
pa na szok kal nem ren del kezô idôs be te ge ket.

Össze fog la ló an el mond ha tó, hogy nap ja ink ban szá mos
olyan po tens bisz fosz fo nát ké szít mény áll ren del ke zés re,
amely ha tá so san csök ken ti a Pa get-kór ak ti vi tá sát, mér sék li
a csont fáj dal mat és las sít ja, né ha meg for dít ja az os te oly ti cus
csont el vál to zá sok ki fejlôdé sét. To váb bi vizs gá la tok szük sé ge -
sek ar ra vo nat ko zó an, hogy a tü net men tes ese tek ben a bisz -
fosz fo nát ke ze lés me gelôzi-e a késôbbi szövôdmé nyek ki a la -
ku lá sát. Vé gül a jövô ku ta tá sá nak fel ada ta an nak el dön té se,
hogy va jon a de no su mab, amely a RANK-li gan dot gá tol ja, le -
het-e Pa get-kór ban egy új te rá pi ás le hetôség a fáj da lom
eny hí té sé re és az izü le ti de for mi tá sok me gelôzé sé re.

Donáth Judit
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A Paget-kór kezelése: „a mikor többet jelent, mint a kezelés módja”

(Treating Paget disease. When matters more than how. J. P. Brown, Rheumatol., 2009, 5, 663–665. Department of Medicine,
Laval University, Quebec City, QC, Canada)



bel te nyész tett törzs Több ge ne rá ci ón ke resz tül vég zett test -
vér pá roz ta tás sal lét re ho zott kí sér le tes ál lat törzs. Im mu no ló gi á -
ban ez a ki fe je zés ál ta lá ban az így lét re ho zott 20. és az azt kö -
vetô ge ne rá ci ók ra vo nat ko zik. Az ilyen ál la tok a hisz to kom pa ti bi -
li tá si an ti gé nek szem pont já ból olyannyi ra ho mo gé nek, hogy
köz tük transzp lan tá tu mok sza ba don, a ki lökôdés ve szé lye nél kül
cse rél hetôk. Meg jegy zendô, hogy mu tá ci ók nak és evo lú ci ós
nyo más nak kö szön hetôen az egyes la bo ra tó ri u mok ban tar tott
bel te nyész tett tör zsek al tör zsei fo ko za to san el ve szít he tik szin -
ge ni tá su kat. Sok bel te nyész tett törzs és al törzs a kí sér le tes im -
mu no ló gia szá má ra rend kí vül ér té kes mu tá ci ó kat hor doz. (B/B
pat kány, be ige egér, C3H egér, CBA egér, non-obe se di a bé te szes
egér, NZB egér, NZW egér, MRL-lpr/lpr egér).

Ben ce–Jo nes-fe hér je Mye lo ma to si sos be te gek vi ze le té ben
meg je lenô fe hér je. 60 °C-ra fel me le gít ve ki csa pó dik, de 90 °C-ra
to vább me le gít ve új ra fel ol dó dik. Mo le ku la tö me ge 46 kD. A
mye lo map ro te in di me ri zált könnyû lán ca i ból áll.

be ril ló zis Fôleg ipa ri kör nye zet ben elôfor du ló meg be te ge dés,
ame lyet a be ril li um be lég zé se okoz. Be ril li um ve gyü le te ket tar tal ma -
zó por be lég zé se akut, ve gyi leg elôidé zett tüdôgyul la dás vagy kró -
ni ku sabb jel legû, pul mo na lis gra nu lo más be teg ség (lásd gra nu lo ma)
ki fejlôdé sé hez ve zet het, amely az epi te to id sejt gra nu lo má val já ró
sar co i do sis hoz ha son ló, és pul mo ná lis fib ro sis hoz ve zet. Nyi rok cso -
mókat, bôrt és egyéb szö ve te ket is érint het. Me cha niz mu sa ke vés -
sé is mert, de a be ril li um nak mak ro mo le ku lák kal kép zett komp le xei -
re adott késôi tí pu sú túl ér zé keny sé gi re ak ció sze re pe va ló színû.

β2-mik rog lo bu lin Szer ke ze ti leg az im mung lo bu lin kons tans ré gió-
já hoz ha son ló fe hér je (11 kD), amely sza bad for má ban bi o ló gi ai
ol da tok ban for dul elô (szint je AIDS-ben meg nö vek szik). Leg fon to -
sabb sze re pe az, hogy – nor má li san nem ko va lens kö tés sel – az
MHC-I-mo le ku lához kap cso ló dik, és ezál tal sta bi li zál ja an nak an ti -
génp re zen tá lásra al kal mas kon for má ci ó ját. CD1-gyel is kap cso ló dik.

BGG Szar vas mar ha gam ma-glo bu lin; kí sér le tes mun ká ban
gyak ran hasz nál ják an ti génként.

bi o ké mi ai izo lá ció A mo le ku la vagy sejt rej tett de ter mi nán sai
nem ké pe sek im mun vá laszt ki vál ta ni vagy an ti testtel kap cso lód -
ni. A mo le ku la vagy sejt szer ke ze té ben be kö vet kezô vál to zá sok
azon ban fel tár hat ják eze ket a de ter mi nán so kat, ame lyek így
fel is mer hetôvé vál nak. Au to an ti gé nek ilyen tí pu sú vál to zá sai au -
to an ti test-ter me lést ered mé nyez het nek. Lásd re u ma to id fak tor.

bi o tin/avi din/sztrep ta vi din rend szer An ti gén vagy an ti test
de tek tá lá sá nak mód sze re szö vet ben, szin te ti kus memb rá non
(pl. im munb lot to lás) vagy mûanya gon (ELI SA). Leg egy szerûbb
for má ja az, ami kor egy bi o ti ne zett (vagy is a bi o tin vi ta min nal
kap csolt) an ti test a vizs gált an ti gén hez kötôdik. A lét re jövô im -
mun komp le xe ket je lölt avi din nal vagy sztrep ta vi din nal le het ki -
mu tat ni (az avi din a to jás fe hér jé ben ta lál ha tó pro te in, amely
erôsen kötôdik a bi o tin hoz; a je lö lés vé gez hetô ra di o i zo tóp pal,
flu o rok rómmal, arany szem csék kel vagy en zim mel). En nek a
mód szer nek a va ri á ci ói:
(a) az elsôdle ges an ti testhez bi o ti ne zett an ti-im mung lo bu lint ad -
nak, ame lyet je lölt avi din vagy sztrep ta vi din kö vet;
(b) je lö let len avi din nel vagy sztrep ta vi din nel bi o ti ne zett an ti-
im mung lo bu lin és bi o ti ne zett en zim (tor ma-pe ro xi dáz vagy al -
ka lin-fosz fa táz) kö zött ke reszt kö té se ket ala kí ta nak ki. Ezt híd -
mód szer nek is ne ve zik; avi din vagy sztrep ta vi din és bi o ti ne zett
en zim komp le xe kötôdhet a bi o ti ne zett an ti-im mung lo bu lin hoz.
Ez a pe ro xi dáz–an ti pe ro xi dáz (PAP-) tech ni kához ha son ló. Az avi -
din nak és a sztrep ta vi din nak négy bi o tin kötô he lye van, így a
ha tás fe lerôsö dik. Ezek nek a kötôhe lyek nek az af fi ni tá sa bi o tin -
hoz igen erôs, ami az an ti gén kis kon cent rá ci ó i nak ki mu ta tá sát
is le hetôvé te szi. A sztrep ta vi dint azért ré sze sí tik elônyben az
avi din nal szem ben, mert hasz ná la ta kor ala cso nyabb hát tér ér té -
ke ket fi gyel tek meg.

ze lés be fo lyá sol ná az os te o arth ro sis ki a la ku lá sát vagy prog -
resszi ó ját. Egy el fo gad ha tó ke ze lé si elv, hogy ke zel ni kell a
fáj dal mat ak kor is, ha az oka is me ret len, mi vel gyak ran ne -
héz fel adat el kü lö ní te ni a Pa get-kó ros csont fáj dal mát az os -
te o arth ro sis okoz ta fáj da lom tól. 

A PRISM vizs gá lat csak BP-vel ke zelt cso port já ban olyan
be te gek sze re pel tek, akik nél az érin tett cson tok ban a ké-
sôbbi ek ben de for mi tá sok jö het nek lét re; vagy a ko po nya
érin tett, ami kor nagy a ri zi kó a hal lás rom lás ra; vagy a csi go -
lyák érin tet tek, ahol ne u ro ló gi ai szövôdmé nyek lép het nek
fel; és olyan cson tok érin tet tek, ahol a kör nyezô ízü let ben os -
te o arth ro sis ala kul hat ki.

Emel lett, ha a be teg tü net men tes, de a te her vi selô ízü le -
tek mel let ti csont is érin tett, sok fé le te rá pia me gelôzhe ti az
ízü let ká ro so dá sát.

A tö rés szin tén fon tos szövôdmé nye a Pa get-kór nak. Az

ed di gi ta nul má nyok nem bi zo nyít ják a Pa get-kór ban al kal -
ma zott te rá pi ák tö rés me gelôzô ha tá sát. 

A meg fi gye lé si pe ri ó dus rö vid sé ge mi att a PRISM vizs gá -
lat ki ter jesz té sét ter ve zik.

An nak el len ére, hogy a hal lás ká ro so dás ir re ver zí bi lis Pa -
get-kór ban, az iro da lom ban ja va sol ják a ko po nya é rin tett ség -
gel já ró ese tek ke ze lé sét, hogy csök kent sék a hal lás ká ro so -
dás ki a la ku lá sá nak ri zi kó ját. 

Össze fog lal va, a cikk szerzôje a PRISM vizs gá lat ne ga tív
ered mé nye it a késôn al kal ma zott ke ze lés sel, az elsôdle ges
vég pont nem meg fe lelô meg vá lasz tá sá val, a kis eset szám -
mal és a rö vid kö ve té si idôvel ma gya ráz za. A Pa get-kór ral já -
ró szövôdmé nyek me gelôzé sé re a be teg ség ko rai sza ka szá -
ban a fáj da lom csil la pí tók idôben elin dí tott al kal ma zá sát fon -
to sabb nak tart ja, mint a bisz fosz fo nát ke ze lést. 

Donáth Judit
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Ha zai és itt hon tar tott nem zet kö zi kong resszu sok

2012

2012. má jus 4.
Ma gyar Re u ma to ló gu sok Egye sü le te, 
Észak-Ke let Ma gyar or szá gi Szek ció ülé se
Deb re cen (Ho tel Club Erdôspusz ta)
In for má ció: nagy ka ta lindr@gma il.com

2012. má jus 17–19.
Ma gyar Al ler go ló gi ai és Kli ni kai Im mu no ló gi ai Tár sas ág 
(MA KIT) 40. kong resszu sa
Ba la to nal má di (Ho tel Ra ma da)
In for má ció: www.ma kit.hu

2012. má jus 31–jú ni us 2.
Osz te o ló gi ai Kong resszus
Ba la ton fü red (Ho tel Fla min gó)
In for má ció: www.os te o po ro sis.hu

2012. jú ni us 16.
Dél-Ma gyar or szá gi Re u ma to ló gus Ta lál ko zó
Gyu la (Ho tel Eli za beth)
In for má ció: www.new cong ress.hu

2012. ok tó ber 4–6.
Ma gyar Re u ma to ló gu sok Egye sü le te 
2012. évi ván dorgyûlé se
Bu da pest (MOM Park)
In for má ció: www.mre.hu

2012. ok tó ber 17–19.
Ma gyar Im mu no ló gi ai Tár sas ág kong resszu sa
Deb re cen (Ho tel Lyci um)
In for má ció: www.mit.hu

2012. ok tó ber 25–27.
Re u ma to ló gi ai Ok ta tá si Prog ram Szak dol go zók nak (ROPSZ)
Si ó fok (Ho tel Azúr)
In for má ció: www.new cong ress.hu/ropsz

2013

2013. má jus 2–4.
CO RA (2nd Cont ro ver si es in Rhe u ma to logy and Au to im mu nity)
Bu da pest (Ho tel No vo tel Bu da)
In for má ció: www.ke nes.com/co ra2013

Kül föl di kong resszu sok

2012

2012. áp ri lis 26–29.
Os te o arth ri tis Re se arch So ci ety In ter na ti o nal (OAR SI) 
cong ress
Bar ce lo na, Spa nyo lor szág
In for má ció: www.oar si.org

2012. má jus 1–3.
Bri tish So ci ety of Rhe u ma to logy cong ress
Glas gow, Egye sült Ki rály ság
In for má ció: www.rhe u ma to logy.org.uk

2012. má jus 9–13.
8th In ter na ti o nal Cong ress on Au to im mu nity
Gra na da, Spa nyo lor szág
In for má ció: www.ke nes.com/au to im mu nity

2012. má jus 25–28.
80th Eu ro pe an At he rosc le ro sis So ci ety Cong ress (EAS)
Mi lá nó, Olasz or szág
In for má ció: www.eas-so ci ety.org, www.ke nes.com

2012. jú ni us 6–9.
EU LAR2012 (Eu ro pe an Cong ress of Rhe u ma to logy)
Ber lin, Né met or szág
In for má ció: www.eu lar.org

2012. jú ni us 20–23.
38th World Cong ress of the In ter na ti o nal So ci ety of Me di cal
Hydro logy and Cli ma to logy (ISMH)
Lan ja ron-Gra na da, Spa nyo lor szág
In for má ció: in fo@ismh2012.com

2012. jú li us 2–4.
Bri tish So ci ety for Al lergy and Cli ni cal Im mu no logy (BSA CI)
cong ress
Not ting ham, Egye sült Ki rály ság
In for má ció: www.ke nes.com

2012. szep tem ber 1–3.
Cent ral Eu ro pe an Cong ress of Rhe u ma to logy (CECR)
Krak kó, Len gyel or szág
In for má ció: www.cecr2012.pl

2012. szep tem ber 5–8.
Eu ro pe an Cong ress of Im mu no logy (ECI)
Glas gow, Egyesült Királyság
In for má ció: www.ke nes.com
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2012. ok tó ber 10–15.
In ter na ti o nal Comp le ment Works hop
Cha nia, Kré ta, Gö rög or szág
In for má ció: www.comp le ment2012.org

2012. ok tó ber 12–15.
Ame ri can So ci ety for Bo ne and Mi ne ral Re se arch (ASBMR)
an nu al cong ress
Min ne a po lis, MN, USA
In for má ció: www.asbmr.org

2012. ok tó ber 28–no vem ber 2.
44th An nu al Cong ress of the Hun ga ri an Me di cal As so ci a ti on 
of Ame ri ca (HMAA)
Sa ra so ta (Sand cast le Ho tel), FL, USA
In for má ció: www.hmaa.org

2012. no vem ber 8–13.
Ame ri can Col le ge of Al lergy, Asth ma and Im mu no logy 
(ACA AI) an nu al me e ting
Ana he im, CA, USA
In for má ció: www.aca ai.org

2012. no vem ber 9–14.
An nu al Me e ting of the Ame ri can Col le ge of Rhe u ma to logy 
(ACR)
Was hing ton DC, USA
In for má ció: www.rhe u ma to logy.org

2013

2013. feb ru ár 22–26.
Ame ri can Aca demy of Al lergy, Asth ma and Im mu no logy 
(AA A AI) an nu al cong ress
San An to nio, TX, USA
In for má ció: www.aa a ai.org

2013. feb ru ár 28–már ci us 2.
33rd Eu ro pe an Works hop of Rhe u ma to logy Re se arch (EWRR)
Prá ga, Cseh or szág
In for má ció: www.ewrr.org

2013. már ci us 13–15.
47th Cong ress of the Eu ro pe an So ci ety of Cli ni cal 
In ves ti ga ti on (ES CI)
Wroc law, Len gyel or szág
In for má ció: www.es ci.org

2013. jú ni us 12–15.
EU LAR2013 (Eu ro pe an Cong ress of Rhe u ma to logy)
Mad rid, Spa nyo lor szág
In for má ció: www.eu lar.org

2013. au gusz tus 22–27.
15th In ter na ti o nal Cong ress of Im mu no logy (ICI)
Ró ma, Olasz or szág
In for má ció: www.ici2013.org

2013. au gusz tus 28–31.
11th Cong ress of the Eu ro pe an As so ci a ti on of Cli ni cal 
Phar ma co logy and The ra pe u tics (EACPT)
Genf, Svájc
In for má ció: www.eacpt2013.org

2013. szep tem ber 18–21.
4th La tin Ame ri can Cong ress on Au to im mu nity (LA CA)
Rio de Ja ne i ro, Bra zí lia
In for má ció: www.ke nes.com

2013. ok tó ber 4–8.
Ame ri can So ci ety for Bo ne and Mi ne ral Re se arch (ASBMR)
an nu al cong ress
Bal ti mo re, MD, USA
In for má ció: www.asbmr.org

2013. no vem ber 7–12.
Ame ri can Col le ge of Al lergy, Asth ma and Im mu no logy 
(ACA AI) an nu al me e ting
Bal ti mo re, MD, USA
In for má ció: www.aca ai.org

2014

2014. feb ru ár 18–22.
16th Asia Pa ci fic Le a gue of As so ci a ti ons for Rhe u ma to logy
(AP LAR)
Ce bu, Fü löp-szi ge tek
In for má ció: www.ke nes.com

2014. no vem ber 6–11.
Ame ri can Col le ge of Al lergy, Asth ma and Im mu no logy 
(ACA AI) an nu al me e ting
At lan ta, GA, USA
In for má ció: www.aca ai.org

Aki nek to váb bi ha zai vagy kül föl di kong resszu sok ról van
in for má ci ó ja, kér jük, Kong resszu si Nap tá runk szá má ra je -
lez ze (sze ka necz.zol tan@med.un ideb.hu).
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