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Az idén hamar beköszöntött a
nyár. Azt hiszem szokatlan, hogy
május végén, június elején 30
fok körüli hômérsékletek legye-
nek. Az oroszországi VB-t me-
gint magyarok nélkül rendezik,
legalább a mi fiainknak nem kell
izzadni ebben a nagy meleg-
ben. Az ember kapkodja a fejét,
annyi az érdekesség, a kis csa-
patok verik a „nagyokat”, a sztá-
rok kókadoznak a fáradtságtól,

és új sztárok vannak születôben. A strand és a tévéképernyô
közti ingázást igyekszünk megszakítani egy újabb színes, vál-
tozatos lapszámmal.

Az összefoglaló közlemények sorában Miksi Ágnes és
munkatársai (Miskolc, Debrecen) a metabolikus szindróma és
a csontvesztés kapcsolatait tekintik át. Szûcs Gabriella pro-
fesszor (Debrecen) az óriássejtes arteritisszel kapcsolatos ak-
tualitásokról szól, beleértve a jelenlegi új terápiás lehetô-
ségeket. Halasi Andrea és Gaál János (Debrecen) az arthritis
psoriatica kérdôívekrôl készített kritikai értékû összegzést. 

Az esetismertetések között Fritsch Kinga és munkatársai
(Budapest) a lupus nephritis és a szintén fontos anyagcsere-
kórállapot, az inzulinrezisztencia érdekes kapcsolódását mu-
tatják be. Cserenyecz Anita és munkatársai (Szolnok, Debre-
cen) pedig arra nézve hoznak példát, hogy a gyulladásos kór-
képekhez, így a rheumatoid arthritishez másodlagosan AA
amyloidosis társulhat. Ezt a súlyos, nagy mortalitású állapotot
az arthritis kezelésére alkalmazott IL-6-receptor-gátlóval si-
keresen uralni lehet.

A Kultúrkör rovatban Krutsay Miklós (Ajka) Andrea Pozzó-
ról írt összefoglalót, Jakó János (Nyíregyháza) pedig a mo-
narchia korabeli felvidéki gyógyfürdôkrôl közöl újabb színes
áttekintést. Gömör Béla professzor (Budapest) a debreceni
DROP kongresszuson járva ellátogatott a Csokonai Színházba,
ahol Bellini Norma c. operáját tekintette meg. Nagy öröm szá-
munkra, hogy élményeit az olvasókkal is megosztja.  

Magam és munkatársaim nevében minden kedves olva-
sónknak kellemes nyári pihenést kívánok.

Dr. Sze ka necz Zol tán
fôszer kesztô

3

Tisztelt Kolléganôk és Kollégák! 
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Bevezetés

Mind a metabolikus szindróma, mind az osteoporosis növek-
vô prevalenciája világszerte nagy jelentôségû. Korábbi vizs-
gálatok megerôsítették a két kórkép közötti összefüggést, és
azt is, hogy a metabolikus szindróma egyes összetevôi külön-
külön is negatív hatást gyakorolnak a csonttömegre és fokoz-
zák a törési kockázatot [1, 2].

A metabolikus szindróma a XXI. század egyik legjelentô-

sebb közegészségügyi problémája. Jellemzôi az abdominalis
zsír fokozott felszaporodása, hyperglykaemia, hypertensio és
dyslipidaemia, aminek következtében fokozott a cardiovas-
cularis (CV) megbetegedések, valamint a diabetes mellitus
kialakulásának valószínûsége [3].

A metabolikus szindróma igazolásához a National Choles-
terol Education Program – Adult Treatment Panel III. (NCEP
ATP III) 2001-es ajánlása szerint 3 vagy több kritériumnak
kell érvényesülnie az alább felsoroltak közül:

A metabolikus szindróma és az osteoporosis összefüggései

A metabolikus szindróma és az osteoporosis világszerte jelentôs egészségügyi probléma, ami a jóléti társadalmakban fo-
kozódó elôfordulási gyakoriságot mutat. Számos vizsgálat igazolt pozitív összefüggést a metabolikus szindróma egyes ösz-
szetevôi és az osteoporosis kialakulásának valószínûsége között. A metabolikus szindrómára jellemzô alacsony intenzitású
gyulladás következtében tartósan jelen lévô gyulladásos mediátorok, hormonok, adipokinek által indított szignálok a csont-
anyagcserét a csontbontás irányába tolják. Bár számos kérdés vár még megválaszolásra a témában, elmondható, hogy a
metabolikus szindróma a D-vitamin-hiányhoz hasonlóan az osteoporosis és a következményes csonttörések fontos rizikó-
faktora, az alacsony szérum-D-vitamin-szint pedig fokozza az elhízás és a diabetes kialakulásának valószínûségét, fokozza
a cardiovascularis megbetegedések rizikóját.

Kulcsszavak: metabolikus szindróma, osteoporosis, obesitas, dyslipidaemia, hyperglykaemia, D3-vitamin

THE RELATIONSHIP BETWEEN METABOLIC SYNDROME AND OSTEOPOROSIS

Metabolic syndrome and osteoporosis are important healthcare problems worldwide, which shows increasing prevalence
among welfare societies. Several studies have proven a positive correlation between the components of metabolic
syndrome and the prevalance of osteoporosis. Several signal pathways induced by inflammatory mediators, hormones,
and adipocytes, permanently present as a result of low grade inflammation associated with metabolic syndrome, turning
bone metabolism to bone degradation. Although many questions remain to be answered on the subject, it can be said
that metabolic syndrome, such as vitamin D deficiency, is an important risk factor for osteoporosis and consequent bone
fractures, and low serum vitamin D increases the prevalence of obesity and diabetes, increases the risk of cardiovascular
disease.

Keywords: metabolic syndrome, osteoporosis, obesity, dyslipidemia, hyperglycemia, vitamin D3

MIKSI ÁGNES1, FAZEKAS KATALIN1, FLÓRIÁN ÁGNES1, LUKÁCS KATALIN1, KARDOS ZSÓFIA1, TAMÁSI LÁSZLÓ1, SZEKANECZ ZOLTÁN2

1Borsod-Abaúj-Zemplén Megyei Központi Kórház és Egyetemi Oktatókórház, Szent Ferenc Kórházrész, 
Reumatológiai Osztály, Miskolc

2Debreceni Egyetem Általános Orvostudományi Kar, Belgyógyászati Intézet, Reumatológiai Tanszék, Debrecen

Rövidítések: TNF-α: tumornecrosis faktor alfa; IL-6: interleukin-6; MCP-1: monocyta kemoattraktáns protein-1; MCSF: macrophag kolóniastimu-

láló faktor; GH: növekedési hormon; PTH: parathormon; 5HT: 5-hidroxitriptamin = szerotonin; AT-II: angiotenzsin II; FSTL-1: follistatin like 1

protein; DKK-1: Dickkopf-releated protein 1; RANKL: receptor activator of nuclear factor kappa-B ligand; NFκB: nukleáris faktor-kappa B; OPG:

osteoprotegenin; CSF-1: kolóniastimuláló faktor-1



– éhomi plazmaglükóz-koncentráció ≥5,6 mmol/l,
– vérnyomás ≥130/≥85 Hgmm,
– szérum-TG-szint ≥1,7 mmol/l,
– HDL-koleszterin-szint férfiaknál <1,03 mmol/l, nôknél

<1,29 mmol/l,
– centrális típusú elhízás: derékkörfogat férfiaknál >102

cm, nôknél >88 cm (4).

Metabolikus szindrómában az immunrendszer szintén érin-
tett. A gyulladásos citokinek fokozott termelôdése révén ál-
landó alacsony intenzitású gyulladást („low-grade inflamma-
tion”) tart fenn [5].

Az osteoporosis a jelentôs morbiditási és mortalitási arány
és a magas egészségügyi költségigény miatt szintén kiemelt
jelentôségû betegség. Világszerte több mint 200 millió em-
bert érint. 2000-ben a Föld teljes lakosságát tekintve 9 millió
volt az osteoporosissal kapcsolatos csonttörések száma, eb-
bôl 1,6 millió csípôtáji, 1,4 millió vertebralis és 1,7 millió csukló-
táji törés volt [6, 7].

Mindkét kórkép kialakulásában genetikai, életmódbeli,
táplálkozási és hormonális tényezôk játszanak meghatározó
szerepet [8]. Az utóbbi években számos vizsgálat igazolt po-
zitív összefüggést a metabolikus szindróma egyes összetevôi
és az osteoporosis kialakulása között [9, 10, 11].

Elhízás és csontvesztés

Az elhízás (obesitas) a szervezet raktározott zsírszövetének
kóros felszaporodásával járó kórkép. Jellemzôje a testtömeg-
index (body mass index, BMI), amely a testtömeg és a mé-

terben mért magasság négyzetének hányadosa (kg/m2). 30
kg/m2 vagy e feletti BMI esetén elhízásról, 25–29,9 kg/m2

közötti BMI esetében túlsúlyról beszélünk [12]. Korábbi felté-
telezések szerint az elhízás védôhatású az osteoporosis kiala-
kulásával szemben [13, 14]. Ez azzal magyarázható, hogy a
magasabb testtömeg fokozott mechanikai terhelést jelent a
csontoknak, emiatt a csonttömeg nô a fokozott terheléshez
alkalmazkodva [15]. Ezzel szemben a zsírszövet kóros felsza-
porodása, elsôsorban a visceralis zsír felhalmozódása foko-
zottan hajlamosít az osteoporosis kialakulására [16, 17].

A két kórkép közötti patofiziológiai kapcsolatot támasztja
alá, hogy az adipocyták és az osteoblastok közös progenitor
sejtbôl, a csontvelôi mesenchymalis stromasejtekbôl szár-
maznak [18, 19]. 

A fehér zsírszövet hormonálisan igen aktív. Az általa ter-
melt gyulladásos citokinek és egyéb mediátorok (TNF-α, IL-6,
MCP-1, MCSF, leptin, adiponektin, GH, PTH, 5HT, AT-II) a csont-
anyagcserében szerepet játszó különbözô szignalizációs út-
vonalakat befolyásolják (1. ábra). Negatív szabályozói az os-
teoblastoknak, osteocytáknak és pozitív mediátorai az osteo-
clastoknak [20]. 

Az elhízásban nagy mennyiségben termelt BMP- (bone
mineraloprotein) inhibitorok (noggin, sclerostin, gremlin, mát-
rix gla protein) a BMP-k gátlása révén gátolják az osteo-
blastogenesist [21]. A BMP-4 családba tartozó FSTL-1 fokozott
expressziója révén gátlódik az aktivin szignálútvonal [22]. A
Wnt jelátviteli útvonal gátlása a sclerostin és DKK-1 fokozott
expressziója révén az osteoblastdifferenciálódás gátlásához
vezet [23, 24]. 

Az elhízásban tapasztalt fokozott glükokortikoid-expresz-

M
etabolikus szindróm
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1. ábra
A csontvesztés folyamata fokozott gyulladásos aktivitás következtében ([1] nyomán)
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szió csökkenti az osteoblastproliferációt, eltolja a csontvelôi
stromasejtekbôl való differenciálódást az adipocyták irányá-
ba. A glükokortikoid-receptor komplexek csökkentik a szérum-
oszteokalcin-szintet és fokozzák az osteoblastapoptosist [25].

A központi idegrendszerben termelt szerotoninnak fontos
szerepe van a csontremodeling szabályozásában, az étvágy
és az energiabevitel csökkentésében. Az osteoblastok felszí-
nén levô szerotoninreceptorokhoz kötve csökken a szimpati-
kus tónus és a β-adrenerg receptor aktivitás, ami pozitív ha-
tású az osteoblastogenesisre a RANKL-expresszió csökkenté-
se révén. Ezzel szemben a duodenalis szerotonin csökkenti az
osteoblastproliferációt. Elhízásban csökken a központi ideg-
rendszeri, míg nô a duodenalis szerotoninkoncentráció. Az el-
hízásban emelkedett proinflammatorikus citokin koncentrá-
ció fokozza az osteoclastdedifferenciálódást és a csontresorp-
tiót az NFκB-aktiváció révén [26, 27].

Elhízásban a csökkent osteoprotegerin- (OPG-) termelés kö-
vetkeztében fokozódik a RANKL-szignalizáció, ami segíti az osteo-
clastdifferenciálódást és gátolja az apoptosist (1. ábra) [28].

Az emelkedett leptin- és csökkent adiponektintermelés
következtében a zsírszövet fokozott macrophaginfiltrációja fi-
gyelhetô meg, ami további citokinek termelôdését indukálja,
így alacsony intenzitású krónikus gyulladás alakul ki [29, 30].

Dyslipidaemia és osteoporosis

A lipidmetabolizmus rendellenességei következtében megnô
az oxidált lipidek koncentrációja, aminek hatására fokozódik
az adipocyta- és csökken az osteoblastdifferenciáció a PPARγ
(peroxisoma proliferator aktivált receptor γ) megnövekedett
expressziója révén [31]. A PPARγ egy nukleáris hormonre-
ceptor család tagja, adipocyták felszínén expresszálódik, és
segíti azok differenciálódását és proliferációját. Elhúzódó ak-
tivációja lipidmediált gyulladásos szignálokat indít be (1. áb-
ra). Az adipocytaaktiváció mellett az osteoblastokra gyakorolt
direkt gátló hatása is ismert. In vitro vizsgálatokban azt ta-
lálták, hogy a csontok artériáiban subendothelialisan felhal-
mozódó lipidoxidációs termékek gátolják az osteoblastdiffe-
renciációt, a különbözô gyulladásos citokinek (CSF-I, TNF-α),
NFκB az osteoclastaktivációt fokozzák. Ezek a mediátorok az
atheroscleroticus plakkokban is jelen vannak. Ez alapján a
sztatinok kiegészítô terápiaként hasznosak lehetnek az os-
teoporosis kezelésében is [32, 33].

Hyperglykaemia és csontvesztés

Csökkent inzulinszekréció és következményes hyperglykae-
mia hatására fokozódik a gyulladásos mediátorok (TNF-α, IL-
6, M-CSF) termelôdése, fokozódik a RANKL-expresszió, ami-
nek következtében fokozódik az osteoclasthatás, emellett
csökken az osteoblastaktiváció és az ezt jelzô Runt-related
transzkripciós faktor (Runx-2), az osteocalcin- és osteopon-
tinkoncentráció [34]. Az ún. glikált végtermékek (advanced

glycation end-products, AGE) fokozott felhalmozódása követ-
keztében romlik a csont minôsége és ellenálló képessége. A
glikált végtermékek receptorukhoz kötve szerepet játszanak
az atherosclerosis és a diabeteses microangiopathia kialaku-
lásában is. Osteoporosisban koncentrációjuk emelkedett [35].
Emellett az IGF-1-receptor elégtelen mûködése következté-
ben kialakult inzulinrezisztencia csökkent aosteoblastprolife-
rációhoz vezet [36]. A hyperglykaemia következtében kiala-
kuló glycosuria szintén csontvesztéshez vezet, ugyanis a rena-
lis glycosuria következtében mind a glükóz, mind a kalcium
tubularis reabsorptiója károsodik, ami hypercalciuriához ve-
zet, ezáltal csökken a szérumkalciumszint és fokozódik a csont-
vesztés (2. ábra) [37].

Hypertensio hatása a csontvesztésre

A hypertensio gyakran fokozott NaCl-bevitel következtében
alakul ki. A fokozott sóbevitel hypercalciuriához vezethet a
proximalis tubulusokon keresztül történô fokozott kalciumki-
választáson keresztül. A kalcium transepithelialis permeabili-
tását a tight junctionokban elhelyezkedô claudin fehérje sza-
bályozza. A nátrium és a kalcium a claudin-2 molekula ugyan-
azon kötôhelyére kötôdik, így magas nátriumkoncentráció ese-
tén a kalcium kötôdése gátolt. Az így kialakult csökkent szé-
rumkalciumszint fokozott PTH-aktivációt indít el, aminek követ-
keztében a csontturnover fokozódik (2. ábra) [38, 39].

A szérum-D-vitamin-szint összefüggései 
a csonttömeggel, obesitassal 
és diabetesszel

A D-vitamin napfény hatására az emberi szervezetben ki-
alakuló vagy táplálékkal bekerülô elôanyagból számos lépés-
ben aktiválódó szteránvázas hormon, melynek szerteágazó
hatása szinte minden szervben érvényesül. Jelentôs az im-
munrendszerre gyakorolt hatása, mely során fokozza a fehér-
vérsejtek védekezôképességét és a vérsejtérést, emellett
csökkenti az autoimmun folyamatok kialakulásának valószí-
nûségét. Szívizomra gyakorolt hatása révén fokozza a szív-
izomzat kontraktilitását és csökkenti a balkamra-hyperplasi-
át. Fokozza az idegszövet-regenerációt, a bôr integritását,
fokozza az inzulintermelést és az inzulinérzékenyéget, daga-
natellenes hatása is bizonyított fôleg emlô-, colon- és prosta-
ta tumorok esetében [40]. 

A csontmetabolizmusban játszott fô szerepe szerint emeli
a szérum kalcium- és foszforszintjét, ami elengedhetetlen a
mineralizációhoz. Emellett a keringô kalcium fontos szerepet
játszik a neurogen transzmisszió, a neuromuscularis kapcso-
latok és hormonszekréció – legfôképp a parathormon – ter-
melôdésének szabályozásában, fokozza az izomtónust, csök-
kentve ezzel az elesések kockázatát. A kalcium- és foszfor-
háztartásra kifejtett hatása 3 úton érvényesül:
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M
etabolikus szindróm

a és osteoporosis

1. Fokozza a kalcium és foszfor felszívódását a bélben
(fôleg a duodenumban és a jejunumban) a kalcium-
csatornák megnyitásán és a PTH-független kalciumkö-
tô fehérje termelôdésének fokozásán keresztül.

2. Serkenti a kalcium és foszfor csontból történô mobili-
zációját PTH-függô módon, melynek hatására fokozó-
dik a RANKL-expresszió az osteoblastokban, ami foko-
zott osteoclastogenesist és következményes csontre-
sorptiót indít el. Fokozza emellett az osteocalcin- és
osteopontintermelést, valamint direkt stimuláló ha-
tást gyakorol az osteoclastogenesisre.

3. A harmadik útvonal szintén PTH-függô, és a vesékben
történô kalciumretenciót fokozza fokozott tubularis
reabsorptio és csökkent filtráció révén [41].

Több vizsgálat, köztük a NHANES III. (National Health and
Nutrition Examination Survey) tanulmány is alátámasztotta,
hogy a szérum D-vitamin-szintje szignifikánsan fordítottan
arányos a BMI-vel, a hypertonia, kóros vérzsírértékek és a II.
típusú diabetes mellitus kialakulásának valószínûségével, fo-

kozott cardiovascularis rizikóval jár [42]. A VDR-receptorok
érzékenyek 1,25(OH)2-D3-ra és nagy mennyiségben expresz-
szálódnak a zsír-, pancreas- és izomsejtekben [43]. Az adi-
pocyták és pancreas β-sejtek 1α-hidroxiláz enzim termelése
révén képesek a D-vitamint aktiválni [44]. 

Bizonyított, hogy az 1,25(OH)2-D-vitamin VDR-receptor-
hoz kötve gátolja az adipogenesist különbözô adipogenicus
transzkripciós faktorok, mint PPARγ, C/EBPβ (CCAAT/enhan-
cer-binding protein β) expressziójának csökkentése és transz-
kripciós aktivitásuk gátlása révén [45, 46].

A pancreas β-sejtekben a D-vitamin az inzulintermelést
szabályozza a VDR-receptorokon, emellett a pancreas sziget-
sejteken morfológiai változásokat is véghezvisz, csökkenti az
apoptosist [47]. A vázizomzatban csökkenti az inzulinrezisz-
tenciát és fokozza a glükózfelvételt [48].

Az 1,25(OH)2-D-vitamin direkt módon aktiválja a humán
inzulinreceptor gént, a PPARδ-t, emellett stimulálja az inzu-
linreceptor-expressziót és fokozza az inzulinmediált glükóz-
transzportot [49].

Mivel a D-vitamin zsírban raktározódik, így az obesitas-
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2. ábra 
A csontritkulás kialakulásának mechanizmusa a kalciummetabolizmus rendellenességei következtében ([1] nyomán)



ban felhalmozódó zsírszövet nagy valószínûséggel szerepet
játszik a D-vitamin-hiány kialakulásában, ilyenkor ugyanis a
D-vitamin nagy része kumulálódik a felszaporodott zsírszö-
vetben és nem tér vissza a keringésbe. Egyes vélemények
szerint az alacsony szérum-D-vitamin-szint nem okozója, ha-
nem következménye az elhízásnak [50].

Összefoglaló megjegyzések

A metabolikus szindróma jelentôs mortalitása és számos ko-
rábban is ismert szövôdménye mellett igazoltan szerepet ját-
szik az osteoporosis kialakulásában, fokozva ezzel a verteb-
ralis és csípôtáji törések kockázatát. A csökkent szérum-D-vi-
tamin-koncentráció amellett, hogy az osteoporosis fontos ri-
zikófaktora, összefüggést mutat a metabolikus szindróma
egyes elemeivel, az elhízás és a diabetes kialakulásával. 

Bár számos kérdés vár még megválaszolásra, új ismere-
teink alapján az osteoporosis megelőzésében fontos szere-
pet kap a metabolikus szindróma hatékonyabb kezelése és
prevenciója.
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Immunológiai szótár

fátyolozott (veiled) sejt Nagy, fátyolszerû nyúlványokkal
ellátott sejt; az afferens nyirokban található, különösen anti-
génnel való aktiválást követôen. A fátyolozott sejteknek járu-
lékos sejt funkciójuk van. Közbülsô állapotot képviselnek a
perifériás dendritikus sejtek (pl. Langerhans-sejtek) és a lym-
phoid szövetekben található dendritikus sejtek között (pl. in-
terdigitáló sejtek).

Fc-fragmentum Az immunglobulin-molekula papainos hid-
rolízisével nyert kristályosítható fragmentum. A humán IgG

Fc-fragmentumának molekulatömege 50 kD; a két nehéz lánc
diszulfidhidakkal összekapcsolt C-terminális részébôl áll. Anti-
test-aktivitása nincs, rendelkezik azonban komplement- és
Fc-receptor-kötô képességgel, áthatol a placentán. Az Fc-frag-
mentum néhány Gm-allotípus-markert, valamint IgG-specifi-
kus és IgG-immunglobulinalosztály-specifikus epitópot is hor-
doz. Egyéb immunglobulinok Fc-fragmentumai molekulatö-
meg, elsôdleges szer-kezet és antigén-összetétel szempont-
jából különböznek az IgG Fc-fragmentumától.
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Ó
riássejtes arteritis

Óriássejtes arteritis – gyakoribb, mint gondolnánk

Az óriássejtes arteritis (giant cell arteritis, GCA) az egyik leggyakoribb vasculitisforma, amire elsôsorban a nagy erek granu-
lomatosus gyulladása jellemzô. A tünetek jelentôs része az aorta, annak intra- és extracranalis ágainak érintettségének
következtében alakul ki. Vezetô tünetei az újkeletû fejfájás, temporalis érzékenység, rágási claudicatio, látászavar az arte-
ria carotis ágainak gyulladása miatt. A GCA extracranialis tünetei lehetnek végtag-claudicatio, digitális ischaemia, aorta-
aneurysma, különbözô nagyér-stenosisok. A betegek egy részére jellemzôek a szisztémás tünetek, mint fáradékonyság,
gyengeség, láz, fogyás, anorexia. A napi gyakorlatban fô célunk a korai diagnózis és korai kezelés, amivel megelôzhetôk
az irreverzibilis ischaemiás károsodások (pl. látásvesztés). A diagnózis felállításában arany standardnak tekinthetô az ar-
teria temporalis biopszia, de tekintettel a folyamat szegmentális jellegére, gyakori az álnegatív eredmény. Emiatt azoknál
a betegeknél, akiknél megalapozott a GCA gyanúja, korai képalkotó diagnosztika javasolt (színes Doppler-ultrahang, MR-
angiográfia, CT-angiográfia, PET stb.). Az utóbbi évek kutatásai a patogenezis jobb megismerésével új terápiás lehetôséget
biztosítottak a betegségben, elsôsorban az interleukin-6- (IL-6-) gátlás révén. Az IL-6 citokin kulcsszerepet játszik GCA-ban
a Th17/Treg egyensúly eltolódásában és szintje párhuzamosan alakul a GCA klinikai aktivitásával. A kortikoszteroidkezelés
továbbra is elsôvonalbeli kezelés a betegségben, ami mellett használjuk a hagyományos immunszuppresszív gyógysze-
reket is (methotrexat, azathioprin stb.) elsôsorban szteroidspórolás céljából, ugyanakkor nincs megfelelô evidencia ezekkel
kapcsolatban. A GCA kezelésében minôségi továbblépést jelentett, hogy 2017-ben az anti-IL-6-receptor antitest tocilizu-
mabot törzskönyvezték a betegségben. Összességében a GCA optimális kezeléséhez a különbözô társszakmák (reumatoló-
gusok, szemészek, belgyógyászok, angiológusok, háziorvosok stb.) közötti szoros együttmûködés szükséges ahhoz, hogy
a korai diagnózis után a mielôbb elkezdett kezeléssel megelôzhessük az irreverzibilis szervi károsodásokat. 

Kulcsszavak: óriássejtes arteritis, diagnosztikus képalkotó vizsgálatok, interleukin-6, tocilizumab

GIANT CELL ARTERITIS – MORE COMMON THAN IT IS THOUGHT

Giant cell arteritis (GCA) is the most common systemic vasculitis characterized by granulomatous inflammation of large
size vessels. Majority of the symptoms result from involvement of the aorta and its intra- and extracranial branches.
Involvement of carotid arteries can lead to cranial GCA symptoms including headaches, temporal tenderness, jaw
claudication, and vision loss. Extra-cranial signs include claudication, digital ischemia, aortic aneurysm or different large
vessel stenosis. The patients can show systemic manifestations with constitutional symptoms such as fatigue, fever,
weight loss or anorexia. The main goals are early diagnosis and early tretment to prevent irreversible ischaemic damage
(f.e. vision loss). Temporal artery biopsy continues to be the gold standard but due to the segmental nature of GCA, the
results could be false negative. So in patients with suspected GCA, an early imaging test (color Doppler ultrasound, MR-
angio, CT-angio, PET etc.) is recommended to complement the clinical criteria for diagnosing GCA. Recent data about the
pathogenesis has led to new therapeutic targets, particularly inhibition of interleukin 6. IL 6 plays a key role in the
regulation of TH17/Tregs imbalance in GCA and appears to correlate with clinical disease activity. Glucocorticoids remain
the first-line treatment for GCA and other immunosuppressive traditional durgs (methotrexate, azathioprine etc.) are also
used especially for steroid sparing but we lack clinical trials. Finally new era started in 2017, when tocilizumab was
approved for GCA treatment. Optimal GCA treatment needs multidisciplinary work involving rheumatologists, ophthalmo-
logists, physicians, angiologist and general practitioners for early diagnosis before irreversible organ damage. 

Keywords: giant cell arteritis, diagnostic imaging tests, interleukin-6, tocilizumab
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Az óriássejtes arteritis (giant cell arteritis, GCA) a leggyak-
rabban elôforduló nagyér-vasculitis, ami 50 éves kor fölött,
nagyobb arányban nôkben jelentkezik (nô : férfi = 3 : 1). Be-
csült incidenciája 10–32/100 000 az 50 év fölötti populáció-
ban. Az életkorral növekszik a betegség kialakulásának koc-
kázata, így figyelembe véve az öregedô társadalmakat, vár-
hatóan több beteggel kell számolnunk a jövôben. Elôfordulá-
sának gyakorisága etnikai tényezôktôl is függ, leggyakoribb
a skandináv országokban, míg igen ritka az afrikai, arab,
ázsiai népcsoportokban, ami a genetikai háttér befolyására
utal. Szorosabb asszociációt a HLA-DRB1∗04, azon belül a
HLA-DRB1∗0401, HLA-DRB1∗0404 vagy HLA-DRB1∗0408
haplotípussal igazoltak [1]. A genetikai okok mellett az epi-
genetikai változásokat (pl. DNS-hipometiláció) elôidézô kör-
nyezeti tényezôk is szerepet játszanak [2].

Patofiziológia

A betegségben a gyulladásos alapfolyamat a nagy erek falá-
ban zajló óriássejtes granulomatosus gyulladás, ami végsô
soron az erek stenosisához vezet ischaemiás következmé-
nyekkel. A gyulladás antigénvezérelt folyamat, ami az ad-
ventitiában a dendritikus sejtek (DC) aktivációjával indul,
amely sejtek által termelt gyulladásos citokinek (IL-6, IL-12,
IL-18, IL-23, IL-1β) a CD4+ T-sejtek aktivációjához vezetnek. A
folyamatban a T-sejt-szubpopulációk közül elsôdleges az in-
terferon-γ- (IFNγ-) termelô Th1- és az IL-17-termelô Th17-
sejtek szerepe, amik mellett csökken a Treg-sejtek aránya. Ez
a Th17/Treg egyensúly eltolódás az IL-6 befolyásoló hatásá-
val mutat összefüggést, aminek felismerése egyben terápiás
lehetôséghez is vezetett. Az IL-6-gátlás ennek az egyensúly-
nak a helyreállítását célozza a Treg arányának növelésével és
a Th17 csökkentésével, szemben a bázisterápiaként alkalma-
zott kortikoszteroiddal (CS), ami fôleg a Th17 gyulladásos vá-
lasz gátlását eredményezi a Treg populáció növelése nélkül.
A patogenezisben ugyancsak kiemelt szerepe van az aktivált
T-sejteken megjelenô PD-1- (programmed death-1) vezérelt
immunaktivációnak a PD ligand-1 (PD-L1) kötésén keresztül.
GCA-ban igazolt a vascularis DC-k alacsonyabb PD-L1-expresz-
sziója, ami az aktivált T-sejtek tartós IL-17-, IL-21- és IFNγ-
termelését eredményezi [3]. Az erek falában az aktivált Th1/
Th17 gyulladásos sejtek a vasa vasorumon keresztül infiltrál-
ják az adventitiát, párhuzamosan a vasa vasorum endothel
aktivációval. A termelt gyulladásos citokinek és kemokinek a
vascularis simaizomsejtek (VSMC), monocyták-macrohagok
aktiválódását eredményezik VSMC-proliferációval, óriássejt-
képzôdéssel, amely sejtek mátrix metalloproteinázok és nö-
vekedési faktorok révén a lamina elastica károsodását és inti-
ma/media hyperplasiát okoznak [4].     

Klinikai tünetek

A GCA elsôsorban 50 év fölött fordul elô, és szoros összefüg-
gést mutat a polymyalgia rheumaticával (PMR). A GCA-s be-

tegek kb. 30–40%-ának vannak PMR-es tünetei is, és fordít-
va, a medenceövi fájdalommal, gyorsult vérsejtsüllyedéssel,
esetenként szimmetrikus arthritisszel jellemezhetô PMR, ami
ugyancsak 50 év fölött kezdôdik, kb. 22–55%-ban társul GCA-
val [5]. A vasculitis a nagy erek közül fôleg az aortát és annak
cranialis ágait érinti (pl. arteritis temporalis), de sokszor lát-
juk az extracranialis nagy erek gyulladását is. Összességében
az aorta, arteria carotis, vertebralis, subclavia, axillaris, iliaca,
femoralis ellátási területein jelentkeznek tünetek, amelyek
általában fokozatosan alakulnak ki, de hirtelen megjelenés is
lehetséges. A GCA fô cranialis tünete az újkeletû fejfájás, ami
elsôsorban a temporalis területre lokalizálódik, ritkábban occi-
pitalis vagy diffúz formájú. A temporalis érzékenység mellett
gyakori a mandibularis claudicatio, fejbôrfájdalom, látásza-
var. A súlyos ischaemiás tünetek a betegek kb. 50%-át érin-
tik, legsúlyosabb tünetként irreverzibilis vakság, ritkábban fej-
bôr-, nyelvnecrosis alakulhat ki. A látásvesztést megelôzô lá-
tászavar lehet amaurosis fugax, scotoma, diplopia. A cranialis
ischaemiás komplikációk a betegség kezdetére tehetôk, de
hosszabb betegségfennállást követôen is elôfordulnak, és
nem mindig a kései diagnózis vagy terápia következményei.
Erre hajlamosító tényezôk az idôsebb kor, az alacsonyabb vö-
rösvérsejtsüllyedés-érték, a temporalis biopsziában észlelt
óriássejtek vagy laminaris necrosis jelenléte [6]. A látásvesz-
tés elsôdlegesen anterior ischaemiás opticus neuropathia kö-
vetkezménye a ciliaris és ophthalmicus artériák occlusiója
miatt. Ritkábban áll a háttérben arteria centralis retinae occ-
lusio vagy posterior ischaemiás opticus neuropathia. A látás-
vesztés általában hirtelen alakul ki, lehet részleges vagy tel-
jes, uni- vagy bilateralis, és ha kialakult, akkor irreverzibilis.
A nem érintett szemen a látásvesztés ugyancsak kialakul egy
héten belül az esetek 35–50%-ában, emiatt van szükség sür-
gôs CS-terápiára. Ismerve azt a tényt, hogy a látásvesztés
elôtt a betegek egy részének van megelôzô PMR tünete vagy
látászavara, a betegek optimális kikérdezése, a GCA korai fel-
ismerése javíthatja a korai kezelés elkezdésének arányát,
amivel csökkenthetô az irreverzibilis szövôdmények száma.
Egyéb cranialis ischaemiás tünetként elôfordulhat a betegek-
ben stroke, ami inkább férfiakra jellemzô, vagy vertebroba-
silaris keringészavar. A cranialis ischaemiás tünetek ritkábbak
azon betegek körében, ahol kifejezett általános tünetek je-
lentkeznek lázzal, nagyon magas gyulladásos értékekkel, fo-
gyással, aminek részben magyarázata, hogy ezeket a bete-
geket hamarabb kezdjük el kezelni az alarmírozó tünetek mi-
att. Az anaemia protektív tényezônek tekinthetô a súlyos
ischaemiás komplikációkkal szemben, feltételezhetôen a kö-
vetkezményes fokozott angiogenesis, neovascularisatio mi-
att, ami ugyancsak jellemzô a magas akut fázis reakciót mu-
tató betegekre is [7]. 

A GCA extracranialis tünetei a betegek 3–70%-ában ala-
kulnak ki, aortaaneurysma, -stenosis, -dissectio, -ruptura, al-
só és felsô végtag claudicatio, digitális iscaemia, gyengült pe-
rifériás pulzus formájában. Az aortaaneurysma elôfordulása
10–18%, és a thoracalis szakaszon gyakoribb. Aortadissectio
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vagy -ruptura ritka, az esetek 1–6%-át érinti. A végtag-
ischaemia elsôsorban a felsô végtagokon jelentkezik (9–14%)
[8]. 

A betegséget kísérhetik a korábban már említet általános
tünetek, fáradékonyság, fogyás (20%), láz (10–60%), anore-
xia. Ezek a szisztémás tünetek is jelzik a szisztémás gyulla-
dás, az ebben részt vevô citokinek szerepét (pl. IL-6, IL-17),
ami terápiás lehetôséget is teremtett [9]. 

A GCA klasszifikációs kritériumait sorolja fel az 1. táblázat
a 2012-s Chapel Hill Konszenzus Konferencia alapján [10].

Diagnózis

A korai diagnózis és korai kezelés az irreverzibilis manifesztá-
ciók megelôzésének alapja. Az irodalmi adatok alapján a tü-
netek megjelenése és a diagnózis felállítása között eltelt idô
átlagosan 9 hét, de az extracranialis manifesztációk esetén
ennél több, akár 18 hét is lehet [11]. Az 50 év fölötti, elsô-
sorban nôbeteg újkeletû fejfájása, temporalis érzékenysége,
fájdalma esetén már a háziorvosban és PMR tüneteivel tár-
sulva a reumatológusban fel kell, hogy merüljön a GCA lehe-
tôsége, amit rutin laboratóriumi vizsgálatok is alátámaszta-
nak – gyorsult vörösvérsejtsüllyedés (We >50 mm/h), emel-
kedett C-reaktív protein (CRP-) szint. A betegek kisebb há-
nyadában ugyanakkor lehet alig emelkedett, nagyon ritkán
akár normális We- és CRP-érték (4–15%) [12], és ezekre a
betegekre inkább a PMR tünetei jellemzôek és kevésbé az
általános tünetek és az anaemia. A betegek egy része a sze-
mészeten kerül elsô vizsgálatra a látászavar miatt, ekkor a
szemész általi részletes kikérdezés vezethet a korrekt diag-
nózishoz. Talán még ritkább a stroke tüneteivel neurológus-
nál vagy egyéb extracranialis tünettel más szakmáknál (pl.
angiológus) kezdô betegek aránya, de a rutin laborban mért
magas gyulladásos értékek fel kell hívják a figyelmet a továb-
bi vizsgálatok szükségességére ezeken a területeken is [13]. 

A diagnózis felállításában az arteria temporalis biopszia
arany standardnak tekinthetô, de a gyulladásos folyamat szeg-
mentális jellege miatt korlátozott a találati aránya. Szenziti-
vitása 85–90%, a negatív biopsziás eredmény nem zárja ki a
GCA diagnózisát. A mintavétel legalább 1-2 cm-es érszakaszt
kell érintsen (egyes ajánlások szerint akár 2–5 cm), ahhoz,

hogy csökkentsük az álnegatív eredmény valószínûségét. Az
álnegatív biopszia aránya kb. 7–30%. A pozitív biopszia leg-
erôsebb prediktorai a diplopia, állkapocs-claudicatio, fejfájás,
emelkedett We és thrombocytosis [14]. A szövettani vizsgá-
lat az érfal transmuralis CD4+ T-sejt-, macrophag- és óriás-
sejtes infiltrációját igazolja granulomaképzôdéssel. Általában
látható a lamina elastica interna fragmentálódása, intima-
hyperplasia, ritkábban csak az adventitia gyulladásos infilt-
rációja. A necrosis, kalcifikáció, óriássejtek jelenléte általában
súlyosabb ischaemiás manifesztációval párhuzamosan észlel-
hetô. Sokkal kevésbé szenzitív a biopszia extracranialis GCA
esetén, ahol a szenzitivitás csak kb. 58% [15].

A GCA diagnózisának felállításában egyre inkább elsôdle-
ges szerepe van a különbözô képalkotó eljárásoknak. Az
EULAR (European League Against Rheumatism) 2018. január-
ban megjelent ajánlása a nagyér-vasculitisek képalkotó vizs-
gálataira vonatkozik bizonyítékokon alapuló adatok felhasz-
nálásával [16]. Az ajánlás 12 pontot tartalmaz, az elsô pont
GCA gyanúja esetén a klinikai tünetek által kirajzolt kép ki-
egészítésére ajánlja a magas szakértelemmel értékelt, gyor-
san elérhetô képalkotó vizsgálatot, ami ugyanakkor nem kés-
leltetheti a terápia megkezdését. Az ajánlott képalkotók ke-
vésbé invazívak, nagyobb terület áttekintésére adnak lehe-
tôséget, ezért javasolják elsô vonalban. Természetesen az ar-
teria temporalis biopszia szükséges, ha ezek a képalkotó vizs-
gálatok nem elérhetôek, illetve nem szükséges képalkotó
vizsgálat, ha már áll rendelkezésre pozitív biopsziás ered-
mény. Legjobb, ha a képalkotó vizsgálat a terápia elôtt, de
lehetôség szerint a terápia megkezdése után 1 héten belül
történik.       

Az artéria temporalis vagy axillaris ultrahang- (UH-) vizs-
gálata ajánlott cranialis tünetek esetén elsô vizsgálatként,
ami igazolhatja az érfal intima-media megvastagodását,
Doppler-vizsgálattal kiegészítve a stenosist vagy occlusiót.
Jellegzetes kép Doppler-UH-n az ún. halojel, aminek szen-
zitivitása és specificitása több mint 80% [12], más tanulmány
szerint szenzitivitása alacsonyabb, 73% [17]. Álpozitív halojel
elôfordulhat egyéb vasculitis, infekció vagy arteriosclerosis
következményeként is. Az UH elsôsorban a felsô végtagi ar-
tériák vizsgálatára ajánlott, de kevésbé szenzitív a hasi vagy
alsó végtagi erek esetén. Ha az UH nem elérhetô vagy nem
megfelelôen értékelhetô, akkor a cranialis artériák nagy fel-
bontású MRI-vizsgálata szükséges az érfalgyulladás megíté-
lésére, ami egyúttal alkalmas az egyéb erek megítélésére is.
Ugyanakkor cranalis érintettség esetén nem ajánlott CT- vagy
PET-vizsgálat, mert erre nincs elegendô evidencia. 

Extracranialis GCA gyanúja esetén UH, PET (18F-fluorodeoxi-
glükóz – FDG-PET), MRI, CT (angiográfiával kombinálva – MRA,
CTA) is végezhetô a vasculitis igazolására, de ezek közül az
UH nem megfelelô az aortitis vizsgálatára. Leginkább elônyös
az FDG-PET-vizsgálat, mivel ez a vasculitis mellett támpontot
ad egyéb betegségekre – például infekciók vagy malignus kór-
képek – vonatkozóan is. Az FDG-PET által jelzett emelkedett
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• Arteritis, gyakran granulomatosus
• Általában az aortát és/vagy fô ágait érinti
• Predilekciós helyei: a. carotis ágai és aa. vertebrales
• Gyakran érinti az arteria temporalist
• Általában 50 év felett manifesztálódik
• Gyakran társul polymyalgia rheumatica



aktivitás GCA-ban korrelál az akut fázis fehérjék és az IL-6
szintjével is. A vizsgálat szenzitivitása GCA-ra 80–85%, speci-
ficitása 79–83%. Hátránya, hogy súlyos arteriosclerosisban és
a korral járó érelváltozásokban is adhat gyulladásra jellemzô
képet, és aktivitást mutathat egyébként klinikailag remisszió-
ban lévô GCA-beteg esetében is [18] (1. ábra).

Az MRA elônye, hogy nincs sugárterhelés, jól mutatja a
strukturális érelváltozásokat (stenosis/aneurysma) és az ak-
tív gyulladást (falmegvastagodás, oedema). Ez utóbbiakat jól
ábrázolja a CT is, de kisebb terület vizsgálható vele nagyobb
sugárterhelés mellett. GCA megerôsítésére már nem javasolt
a hagyományos angiográfia, mivel az elôzô vizsgálatok érzé-
kenyebbek. Az alkalmazható képalkotók nem ajánlottak a be-
tegség klinikai vagy biokémiai remissziójának rutin vizsgá-
latára, de flare gyanúja esetén ismételhetők a fellángolás
igazolására vagy kizárására. Az MRA, CTA és/vagy UH alkal-
mas a strukturális károsodás hosszú távú követésére, a ste-
nosis, occlusio, dilatatio, aneurysma kimutatására. A követé-
ses vizsgálatok frekvenciáját a beteg állapota egyénileg ha-
tározza meg. Végül nem lehet eléggé hangsúlyozni, hogy
mindezen vizsgálatokat jól képzett, jártas szakember, radio-
lógus kell végezze az optimális eredmény érdekében.

Terápia

A GCA kezelésében továbbra is a CS az elsô vonalbeli terápia.
Amellett, hogy remisszióindukcióra alkalmas kezelés, még-
sincs optimálisan meghatározott sémánk, és hiányoznak a
kontrollált klinikai vizsgálatok is. A legfontosabb, hogy az
irreverzibilis ischaemiás károsodás, elsôdlegesen a látásvesz-
tés veszélye miatt mielôbb el kell kezdeni az immunszupp-
resszív kezelést. Ha nincs látászavar vagy rágási nehézség,
akkor a standard terápia napi 40–60 mg prednisolon indítása
(vagy ekvivalens mennyiségû methylprednisolon) 4 hétig vagy
a klinikai tünetek függvényében, majd lassú dóziscsökkentés
(10 mg minden 2. héten napi 20 mg-ig, majd heti 2,5 mg
csökkentés 2-4 hetente napi 10 mg-ig, utána havonta 1 mg-
mal csökkentés). Javulás általában már 1-2 hét után jelent-
kezik, de vannak betegek, akiknek tartósan magas CS-dózis
szükséges az aktív tünetek miatt. Látásvesztés (amaurosis
fugax) esetén pulzus CS jön szóba 3 napig iv. 500–1000 mg
methylprednisolon formájában, amit napi 1 mg/tskg dózis-
sal szükséges folytatni, majd csökkenteni a dózist. Egy kis be-
tegszámú kontrollált vizsgálatban a pulzus intravénás CS-ke-
zelés hatékonynak bizonyult, gyorsabb CS-dózis-csökkentést
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1. ábra
PET-CT: aortitis (58 éves nőbeteg – Debreceni Egyetem Reumatológiai Tanszék)



és tartósabb remissziót eredményezett a kezelés elhagyása
után [19]. A napi klinikai tapasztalatok alapján még meg-
felelô ideig és dózisban alkalmazott CS-kezelés mellett is
gyakori a relapsus (kb. 60%), a betegek egy részének évekig
szükséges a CS adása, ami mellékhatásokhoz vezet. Ameny-
nyiben CS-refrakter esettel állunk szemben vagy a CS dózisa
nem csökkenthetô optimálisan, akkor alternatív kezelési mó-
dot kell választanunk. A gyakorlatban gyakran alkalmazunk
methotrexat- (MTX-) kiegészítést, annak ellenére, hogy az
MTX hatékonyságára vonatkozó eredmények nem egyértel-
mûek 3 randomizált, placebokontrollált vizsgálat eredményei
alapján. Ugyanakkor az egyéni betegkezeléseket elemzô me-
taanalízis igazolta az MTX közepes CS-spóroló hatását. Az
egyéb hagyományos immunszuppresszív kezelésre vonatko-
zóan – azathioprin, leflunomid, cyclophosphamid – többnyire
esettanulmányok vannak, a hatékonyságra vonatkozó nem
egyértelmû eredményekkel. Nem növelte a relapsusmentes
betegek arányát és a hatékonyságot a tumornecrosis faktor-
α (TNFα-) gátló kezelés sem [20].      

A biológiai terápiák közül a legjobb eredmények az IL-6-
gátlás révén születtek, aminek következtében az IL-6-recep-
tor-gátló tocilizumabot törzskönyvezték GCA indikációban
[21]. Az IL-6 a szisztémás gyulladásban részt vevô pleiotrop
citokin, amit T- és B-lymphocyták, macrophagok, endothel-
sejtek, fibroblastok termelnek. Az IL-6 stimulálja az akut fázis
fehérjék termelôdését, elôsegíti az akutból krónikus gyulla-
dásba való átmenetet és a specifikus immunválasz kialaku-
lását. Az IL-6 részt vesz a T-sejt-aktivációban, a B-sejt-dif-
ferenciálódásban, a plazmasejtek túlélésének biztosításában,
a Th17+ lymphocyták differenciálódásában, a Treg-sejtek dif-
ferenciációjának gátlásában. Segíti az endothelsejtek, stro-
masejtek, monocyta/macrophagok proinflammatorikus cito-
kin termelését. Ezek alapján az IL-6 központi szerepet játszik
a szisztémás gyulladásban és összekötô szerepe van az vele-
született és adaptív immunválasz között, így ha termelôdése
fokozott, akkor az következményesen a gyulladás tartós fenn-
állásához vezet. 

A nagyér-vasculitisek patogenezisében az IL-6 ugyancsak
kulcsfontosságú citokin, fokozott expressziója igazolt a gyul-
ladásos érfalban, valamint szérumszintje korrelál a betegség
aktivitásával és csökken CS-kezelést követôen [22]. Ezen ada-
tok alapján érthetô, hogy a kontrollált vizsgálatok igazolták
az IL-6-gátlás hatékonyságát GCA-ban, ahol a tocilizumabke-
zelést követôen szignifikánsan javult a tartós remisszió ará-
nya, magasabb volt a megfelelô mértékû CS-csökkentés ará-
nya [23]. A kezelés sémája megfelel a rheumatoid arthritis-
ben alkalmazott kezelési protokollnak. 

Összefoglaló megjegyzések

Az óriássejtes vasculitisek csoportjába tartozó GCA nem te-
kinthetô ritka kórképnek, gyakoribb, mint gondolnánk, és gon-
dos betegkövetéssel, az új, elsôsorban képalkotó vizsgálati

lehetôségekkel egyértelmûen növekszik a felismert betegek
száma. A korai diagnózis továbbra is kihívás a napi gyakor-
latban. Az eredmények javításához szükséges a betegséggel
foglalkozó reumatológusok folyamatos képzése, valamint az
említett társszakmákkal való tartós, szoros együttmûködés.
Ehhez alapot ad, hogy a GCA patogenezisének részletesebb
megismerésével a betegek kezelésében a hagyományos im-
munszuppresszív kezelés mellé az IL-6 citokin gátlásával új
terápiás lehetôséget kaptunk, ami a betegség kimenetelét, a
tartós remissziók arányát, a szövôdmények számának csökke-
nését eredményezi.

A közleményt a Roche Magyarország Kft. támogatta.
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Immunológiai szótár
Fc’-fragmentum Az immunglobulin-molekula papainos hid-
rolízise során az Fc-fragmentum mellett kis mennyiségben
keletkezô fragmens. A Cγ3 homológ régió nem kovalensen
kötött dimerje a 13 terminális aminosav nélkül, vagyis a két
CH3 domén alkotja. A dimer molekulatömege 24 kD (humán
IgG). Kis mennyiségben elôfordul a normál vizeletben. 

Fc-receptor Különbözô sejtek plazmamembránján található re-
ceptor, amely az immunglobulin Fc-fragmentumát köti. Szá-
mos ilyen receptor ismeretes.

Fcα-receptor (IgA Fc-receptor, FcαR, CD89) Az Ig-szupercsa-
ládba tartozó, I. típusú transzmembrán fehérje. Fôleg a myeloid
sejtvonal sejtjein található (neutrofil granulocyták és mononuk-
leáris phagocyták). A fagocitózis és a mikroba elleni anyagcsere
robbanásszerû aktiválódását okozhatja ezekben a sejtekben.

Fcε-receptorok (IgE Fc-receptor, FcεR) (a) FcεRI. Molekuláris
komplex, amely egy α-, egy β- és két γ-láncból áll. Az α-lánc az
Ig-szupercsaládba tartozó, I. típusú transzmembrán fehérje. Ez
a lánc az IgE Fc-fragmentumához kötôdik nagy affinitással. A β-
lánc III. típusú transzmembrán fehérje, amelynek négy domén-
je halad át a membránon. Az α-láncok azonosak az FcγRIIIγ-
lánccal. FcεRI hízósejteken, bazofil granulocytákon, Langerhans-
sejteken és stimulált eozinofil granulocytákon található. Az IgE-
hez való kötôdésnek mindaddig nincs biológiai hatása, amíg az
IgE (és így a receptor) keresztkötése az antigénhez való kötô-
déssel létre nem jön. Ez a hízósejtekben celluláris degranu-
lációt, vaszkuláris permeabilitási faktorok, citokinek felszabadu-
lását és leukotriének szintézisét okozza. Stimulált eozinofil gra-
nulocytákban citoplazmatikus granulumok felszabadulását okoz-
za. (b) FcεRII. Kis affinitású IgE-receptor.

Fcγ-receptorok (IgG Fc-receptorok, FcγR) Három, különféle
Fcγ-receptort ismerünk. Valamennyi aktívan részt vesz az
IgG-vel fedett részecskék opszonizált fagocitózisában, a cito-
toxicitásban és a phagocyták metabolizmusának heves akti-
válásában. Emberben mindhárom receptor kötési affinitása
nagyobb az IgG1- és az IgG3-alosztályhoz, mint az IgG2- és
az IgG4-alosztályhoz. Egérben az FcγRI és -II az IgG2a-t köti a
legerôsebben, míg az FcγRIII az IgG3-at, 2a-t és 2b-t köti. Az
egér IgG1 gyengén kötôdik. Mindezek az Fcγ-receptorok old-
ható formában is felszabadulnak a sejtekbôl. (a) FcγRI (CD64).
Fc-receptor, amely csak monocytákon és macrophagokon van
jelen konstitutív módon, citokinekkel – pl. IFN-γ – való akti-
válást követôen azonban expresszálódhat neutrofil és eozi-
nofil granulocytákon. Az Ig-szupercsaládba tartozó, I. típusú
transzmembrán fehérje. Nagy affinitással köt monomer IgG-t.
(b) FcγRII (CD32). A legtöbb leukocytán, pl. monocytákon,
macrophagokon, neutrofil, eozinofil, bazofil granulocytákon,
B-lymphocytákon és Langerhans-sejteken konstitutív módon
van jelen. Az immunglobulin-szupercsaládba tartozó, I. típusú
transzmembrán fehérje. Számos variánsa van (eddig FcγRIIA,
-B és -C ismert). Polimer vagy aggregálódott IgG-t köt. (c)
FcγRIII (CD16). Konstitutív módon GPI-horgony-kötött formá-
ban neutrofil granulocytákon (CD16b), I. típusú transzmemb-
rán fehérjeként pedig NK-sejteken, monocytákon, macropha-
gokon és néhány T-sejten (CD16a) található. Az immunglo-
bulin-szupercsalád tagja, nem kovalensen kapcsolódik egy γ-
lánchoz (hasonló az FcεRI γ-láncához) és a ζ-lánchoz, amely
szintén kapcsolatban van a TCR-rel. IFN-γ-val való stimulálást
követôen eozinofil granulocytákon is megjelenik. Polimeri-
zált IgG (immunkomplexek) kis affinitású receptora.
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A
rthritis psoriatica kérdôívek

A psoriasis és az arthritis psoriatica
kapcsolata
A psoriasis (PsO) igen gyakori, alapvetôen bôrgyógyászati kór-
kép, mely a bőrbetegek 8%-ában fordul elô, a teljes népes-
ségben pedig átlagosan 2%-osra becslik prevalenciáját [1].
Maga a betegség az immunmediált kórképek körébe tartozik,
hasonlóan az endogén uveitishez, a rheumatoid arthritishez és
a gyulladásos bélbetegségekhez. A PsO-t egyre gyakrabban in-
kább klinikai szindrómának tekintjük, melynek fontos jelleg-
zetessége az egyéb más betegségekkel (komorbiditásokkal)
való társulása. Önmagában a PsO csaknem háromszorosára
növeli a metabolikus szindróma, közel duplájára a diabetes,
az ischaemiás szívbetegség és a depresszió kialakulásának
esélyét [2]. A komorbiditások közül kiemelkedô szerepe van
az elhízásnak, mely fokozza a PsO incidenciáját és súlyossá-
gát, valamint csökkenti a terápia hatékonyságát [3, 4].  

A PsO-val legszorosabban azonban mégis az ízületi gyul-
ladás, az arthritis psoriatica (PsA) függ össze. Jól jelzi a szoros
kapcsolatot, hogy a PsO-s betegek 8–70%-ának van arthriti-
se, és a PSA-s betegek 60–80%-ának van psoriasisa [5]. 

Ennek fényében a PsA-t tulajdonképpen a PsO mozgás-
szervi megnyilvánulásának is tekinthetjük. Reumatológiai szem-
pontból nézve az arthritis psoriatica (PsA) a spondyloarthriti-
sek körébe tartozó, krónikus immunmediált gyulladásos kór-
kép, melynek klinikai megnyilvánulásai igen szerteágazóak
lehetnek. A PsA érintheti a perifériás és axiális ízületeket, az
inak, a szalagok és az ízületi tokok tapadási helyeit (az en-
thesiseket) és az axiális csontvázat egyaránt.

A PsA diagnózisa évtizedeken át az 1973-ban leírt Moll-
és Wright-kritériumokon alapult, melyet praktikussága miatt
még ma is gyakran használnak. Eszerint akkor mondható ki a
PsA diagnózisa, ha a betegnek psoriasisa van, reumafaktor-
(RF-) negatív és az alábbi öt klinikai tünetegyüttes egyikével
jellemezhetô: 1. oligoarthritis (<5 nyomásérzékeny és duz-
zadt ízület) aszimmetrikus megjelenéssel, 2. polyarticularis
arthritis, 3. distalis interphalangealis (DIP) ízületi érintettség,
4. spondylitis és 5. mutiláló arthritis [6]. 

Meg kell azonban jegyezni, hogy a betegek többsége rit-
kán sorolható be egyetlen klasszikus megjelenési formába,
sokkal gyakoribb ezek keveredése, illetve az, hogy a beteg-
ség klinikai képe az idô elôrehaladtával megváltozhat. A

Az arthritis psoriatica szûrésére kifejlesztett kérdôívek 
gyakorlati alkalmazhatósága

Az arthritis psoriatica (PsA) krónikus immunmediált gyulladásos kórkép, mely prevalenciája a psoriasistól szenvedô bete-
gek közt 8–70%. Kiemelt jelentôségû a korai diagnózis, mivel az ízületi destrukció már egy éven belül megjelenhet, to-
vábbá a PsA-hoz társuló betegségek szignifikánsan növelik a mortalitást. Az elmúlt években több kérdôívet is megalkottak
azzal a céllal, hogy a psoriasisos betegek közül biztonsággal kiszûrhetôek legyenek a PsA-s betegek. Bár a kérdôívek meg-
lehetôsen jó eredményt értek el elsô alkalmazásukkor, real-life körülmények közt alacsony szenzitivitásuk megkérdôjelezi
használhatóságukat. Így a mai napig megoldatlan a betegek megfelelô szûrése a gyakorlatban. 

Kulcsszavak: arthritis psoriatica, reumatológia, psoriasis, kérdôív, bôrgyógyászat

APPLICABILITY OF PSORIATIC ARTHRITIS SCREENING TOOLS IN CLINICAL PRACTICE

Psoriatic arthritis (PsA) is a chronic immune-mediated inflammatory disease with a prevalence of 8-70% in patients with
psoriasis. Early diagnosis is of great importance since joint destruction may appear within one year, and diseases asso-
ciated with PsA significantly increase mortality. In recent years, several questionnaires have been created with the aim of
screening PSA patients in psoriasis patients. Although the questionnaires had fairly good results at their first application,
their low sensitivity in real-life conditions questions their suitability. Thus, today the proper screening of patients is still
unresolved in practice.

Keywords: psoriatic arthritis, reumatology, psorasis, screening tools, dermatology
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klasszikus leírás szerint a betegek 70%-ánál volt látható kez-
detben oligoarticularis forma, ez tartós fennállás során meg-
változik a polyarticularis forma javára. A PsA diagnózisának
felállítása alapvetôen a reumatológus feladata, ezt számos
klasszifikációs kritériumrendszer segíti. A leginkább elfoga-
dott napjainkban a CASPAR (Classification of Psoriatic Arthritis
study group) által felállított kritériumrendszer (1. táblázat) [7].

A betegség korai felismerése a PsA esetében is fontos,
hiszen az ízületi destrukciók ebben a kórképben is hosszabb-
rövidebb idô alatt kialakulnak (jellemzôen egy éven belül).
Az erozív károsodás szintén nem elhanyagolható, vannak ada-
tok 57%-os erozivitási arányról is [8]. Emellett a betegséggel
együtt járó komorbiditások (hypertonia, ISZB, obesitas, dep-
resszió, alkoholizmus, diabetes, nem alkoholos zsírmáj) csök-
kentik a várható élettartamot. A PsO súlyossága a komorbi-
ditások súlyosságát is növeli [9]. A súlyos PsO 50%-os extra
mortalitással és 3–5 életév elvesztésével jár az átlagpopulá-
cióval összehasonlítva [10].

Az eddig felgyûlt tapasztalatok szerint a PsA a bôrgyógyá-
szati ambuláns gyakorlatban tényleges elôfordulási gyakori-
ságához viszonyítva jelentôsen aluldiagnosztizált betegség
[11]. Az Egyesült Királyságban mérvadó NICE (National Insti-
tute for Health and Care Excellence) ajánlás a PsO-s betegek
évenkénti szûrését javasolja már az alapellátás szintjén is
[12]. A PsA kialakulására alapvetôen hajlamosítanak bizo-
nyos tényezôk: leginkább a hajas fejbôr, a körmök és a hajla-
tok érintettsége, a Köbner-jel pozitivitása, valamint a 18 éves
korban már kialakult elhízás [13, 14]. Szórványos adatok lé-
teznek arra nézve is, hogy a kifejezettebb bôrtünetek (BSA
>3%) növelik a PsA kockázatát és súlyosságát egyaránt [15,
16], bár nagy beteganyagon végzett multicentrikus vizsgála-
tok ennek ellentmondani látszanak [17].  

A diagnosztikát jelentôsen nehezíti a betegség klinikai
megjelenésének diverzitása, a nem szakember számára ne-

hezen értelmezhetô (pl. enthesitises) panaszok, illetve az a
tény, hogy a betegek 15%-ában az ízületi tünetek évekkel
megelôzik a bôrtüneteket. A psoriasisos betegben észlelt po-
lyarthritis – fôleg ha a beteg reumafaktor- (RF-), illetve ACPA-
(citrullinált fehérjék elleni antitestek) negatív – alapvetôen a
PsA diagnózisát erôsíti meg, de tudnunk kell, hogy szeropo-
zitivitás kb. 10%-ban PsA-ban is elôfordulhat [18]. A beteg-
ség felismerése szempontjából kulcsfontosságú a bôrgyógyá-
szok szerepe, hiszen a PsO-s betegek túlnyomó többségét
bôrgyógyászaton gondozzák. Egyre többen fogalmaznak úgy,
hogy a bôrgyógyászok ôrszem- (sentinel) pozícióban vannak
a PsA felismerése szempontjából.  

Ez jogosan sarkallta arra a bôrgyógyászokat, hogy erôfe-
szítéseket tegyenek az általuk gondozott PsO-s betegek szû-
résére, és ilyen módon a PsA-s betegek kiemelésére. Bár op-
timális lenne, de a gyakorlatban megvalósíthatatlan minden
PsO-s beteg reumatológiai vizsgálata, ezért logikus az a hoz-
záállás, hogy csak azok kerüljenek reumatológiai szakorvos-
hoz, akiknél valószínûsíthetô a PsA fennállása.

A PsA szûrésére 
kifejlesztett kérdôívekrôl

A PsA populációszintû, de legalábbis a PsO-s betegek köré-
ben történô szûrésének ötlete idôrôl idôre felvetôdik. Szá-
mos, beteg által kitöltendô kérdôívet fejlesztettek ki az el-
múlt évtizedekben. A legismertebbek ezek közül az EARP (Early
Psoriatic Arthritis Screening questionnaire) [19], a GEPARD
(German Psoriasis Arthritis Diagnostic questionnaire) [20], a
PASQ (Psoriatic Arthritis Screening Questionnaire) [21], a PAQ
(Psoriasis and Arthritis Questionnaire) [22], a PASE (Psoriatic
Arthritis Screening and Evaluation) [23], a PEST (Psoriasis
Epidemiology Screening Tool) [24], a ToPAS (Toronto Psoriatic
Arthritis Screening) [27], a SiPAS (Simple Psoriatic Arthritis
Screening) [26] és a CONTEST (Comparison of three screening
tools to detect psoriatic arthritis in patients with psoriasis)
[27] kérdôívek különféle változatai, melyek többségét 2007–
2016 között validálták és jelentôs kezdeti lelkesedést váltot-
tak ki az epidemiológusok és bôrgyógyászok körében. 

A PsA-kérdôívek teljesítôképessége

A legkorábban, 1997-ben megalkotott, kezdetben 10, majd a
késôbbiekben 8 kérdést tartalmazó PAQ kérdôív Peloso és mtsai
nevéhez fûzôdik, melyet nagyobb betegszám mellett Alenius és
mtsai teszteltek 2002-ben. A kérdôív 60%-os szenzitivitással és
62,2%-os specificitással azonosította a PsA-s betegeket [22].

Husni és mtsai 2007-ben alkották meg a 15 kérdésbôl ál-
ló PASE kérdôívet, melyet kisszámú psoriasisos betegen tesz-
teltek. Arany standardként a Moll- és Wright-kritériumok szol-
gáltak, szenzitivitása 82%-nak, specificitása pedig 73%-nak
bizonyult [23].
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1. táb lá zat. A CASPAR kritériumrendszer

Egyértelmû gyulladásos érintettség jelei az ízületben, 
a gerincen vagy az íntapadási helyeken
+ 3 vagy több az alábbiakból

1. Psoriasis jelenléte (a vagy b vagy c)
a)jelenleg is észlelhetô psoriasis
b)anamnesztikusan psoriasis
c) psoriasis a családban (elsô- vagy másodfokú rokonban)

2. Típusos körömelváltozások

3. RF-negativitás

4. Dactylitis (a vagy b)
a)dactylitis jelenleg
b)anamnesztikusan (szakember által megállapítva)

5. Juxtaarticularis csontújdonképzôdés rtg-jelei a kéz- és 
lábfelvételeken



Gladmann és mtsai 2009-ben fejlesztették ki a 12 kérdés-
bôl álló ToPAS kérdôívet elsôsorban családorvosok számára
és populációszintû szûrésre. A ToPAS-t vegyes anyagon tesz-
telve kezdeti szenzitivitása 86,8%, specificitása 93,1% volt
(legalább 8 pozitív válasz) [25].

A legegyszerûbben használható PEST kérdôívet 2009-ben
alapvetôen családorvosok számára és populációszintû hasz-
nálatra szánták, összesen 5 kérdést tartalmaz. A kérdéseken
túl megtalálható benne egy emberi alakot ábrázoló rajz, me-
lyen a betegek pontosan bejelölhetik fájdalmas ízületeiket. A
beteg eszerint PsA-ban szenved, ha legalább 3 kérdésre po-
zitív választ ad. A validálást ez esetben is csak kisszámú be-
teggel végezték. A szenzitivitást 92%-ra, specificitását pedig
78%-ra értékelték [24].

A Härle által 2010-ben kifejlesztett GEPARD kérdôív 14
kérdése közül legalább 4 pozitivitása esetén tekintették a be-
teget PsA-ban szenvedônek [20]. Egy friss, 1512 beteget fel-
ölelô vizsgálat során a PsO-s betegek közül a GEPARD kérdô-
ívet értékelhetôen kitöltô 1002 beteg 51,6%-a volt pozitív-
nak tekinthetô, 33,8%-uknál igazolódott a CASPAR kritériu-
mok szerint PsA. Véglegesen a képalkotó eljárásokkal és la-
borral kiegészített reumatológiai szakvizsgálat már csak
21,1%-ban talált aktív PsA-t. Ez alapján a PsA prevalenciája a
teljes vizsgálatba bevont populációban 17,6% volt, amibôl
10,4% volt aktívnak minôsíthetô [28].

2012-ben validálták a 10 egyszerû kérdést tartalmazó, szin-
tén gyorsan kitölthetô EARP kérdôívet. Ez abból a szempont-
ból különleges, hogy alapvetôen a korai (egy évnél rövidebb
fennállási idejû) PsA kiszûrésének céljából hozták létre. Szen-
zitivitása 85,2%, specificitása 91,6% volt elsô alkalmazása
során [19].

Szintén különlegesnek tekinthetô a 2014-ben kidolgozott
CONTEST kérdôív, leginkább megszületésének körülményeit
tekintve. A három legismertebb kérdôív (PEST, ToPAS és PASE)
összehasonlítását célzó CONTEST vizsgálat során alkották meg
oly módon, hogy a három kérdôív szakértôk szerint leginkább
releváns kérdései közül ragadtak ki nyolcat. Ezen kérdôív elsô
validálása során a szenzitivitás 86%-nak, a specificitás 35%-
nak adódott [27]. 

A legfiatalabb SiPAS kérdôív olasz anyanyelvû betegek
számára készült, mindössze 109 beteg bevonásával validál-
ták. Megalkotói szerint, amennyiben a benne szereplô 5 kér-
désre a beteg 3 esetben igenlô választ ad, az 79%-os szenzi-
tivitással és 87%-os specificitással azonosítja a PsA-ban szen-
vedô betegeket [26].  

A kérdôívek több sajátosságukban is eltérnek egymástól.
Míg a PASE a jelen állapotot méri fel és külön kitér a betegek
funkcióképességére; addig a ToPAS a múltban elôforduló tü-
neteket is figyelembe veszi, viszont nem méri fel a funkcio-
nális állapotot. Míg a ToPAS-t és a PEST-et alapvetôen család-
orvosok számára és epidemiológiai méretû szûrésekre ter-
vezték, a PAQ-t eredetileg kifejezetten reumatológusok, a
PASE-t ás EARP-t pedig bôrgyógyászok számára fejlesztették.

A ToPAS az egyetlen, mely képeket is tartalmaz a psoriasisos
bôr- és körömtünetekrôl a könnyebb azonosítás érdekében.
A PASE pedig a többi kérdôívtôl eltérôen alkalmas monitoro-
zásra is, illetve a súlyos és enyhe PsA megkülönböztetésére
[29].

Dilemmák a kérdôívek használatával
kapcsolatban

A kérdôívek jórésze sajnos nem felelt meg az elvárásoknak,
ennek megfelelôen a mindennapi bôrgyógyászati gyakorlat-
ban sem terjedtek el kellôen. Ennek számos oka van: a kér-
dôívek többségét angolul írták, validálásuk más nyelvekre ne-
hézkes volt, többségük komplex kérdéssor, amelynek kitölté-
se idôigényes, valamint többségüket speciális centrumokban
és kis beteganyagon validálták. Nagy, populációszintû vizs-
gálaton egyik kérdôív sem esett át [30]. 

A leggyakrabban használt kérdôíveknek (PEST, ToPAS,
PASE) a „real life” szituációban való teljesítôképességérôl so-
kat elmond Haaron és munkatársainak vizsgálata, ahol válo-
gatatlan, klinikai bôrgyógyászatról származó PsO-s és ismert
PsA-s betegekkel töltették ki a kérdôíveket. A kérdôívek spe-
cificitása mindkét csoportban 90% feletti volt, de jelentôs kü-
lönbséget tapasztaltak a szenzitivitásban. A PsO csoportban a
PEST 27,5%-os, a PASE 24%-os, a ToPAS 41%-os, a PsA cso-
portban a PEST 86%-os, a PASE 62%-os és a ToPAS 83%-os
érzékenységû volt. Ez azt jelenti, hogy a biztosan PsA-s bete-
gek között is szuboptimális volt az érzékenységük, a váloga-
tatlan PsO-s betegekben pedig elfogadhatatlanul nagy volt
az álnegativitás aránya, vagyis a kérdôívek nem voltak képe-
sek megbízhatóan azonosítani a PsA-s betegeket [31].

Ettôl lényegesen eltérô eredményt hozott az alapvetôen
a családorvosok számára kifejlesztett PEST kérdôív kórházi
osztályokra validálásának céljából elindított CONTEST Study. A
vizsgálat több angliai bôrgyógyászati klinika betegein hason-
lította össze a PEST, ToPAS és PASE kérdôíveket. Érdekes mó-
don a szenzitivitásokat viszonylag elfogadhatónak találták, a
specificitásokat viszont kiábrándítóan alacsonynak. Ez azt je-
lenti, hogy a betegek egy részénél az álpozitivitás aránya igen
magas, más szóval az egyéb okból kifolyólag (fibromyalgia,
degeneratív kórképek) kialakult ízületi panaszokat is tévesen
PsA-val azonosították a kérdôívek (2. táblázat) [32]. 

A PsO kezelésével foglalkozó bôrgyógyászok és epide-
miológusok nagy reményeket fûztek a CONTEST kérdôív kü-
lönféle változataihoz (CONTESTw, CONTESTjt, CONTESTtree),
de az alapvizsgálat adatai alapján érdemi elôrelépést nem hoz-
tak a PEST kérdôívhez képest [33]. A bôrgyógyászati alapellá-
tásban nagyobb beteganyagon Karreman és mtsai a CONTEST
kérdôívek különféle verzióit hasonlította össze a PEST kérdô-
ívvel, és arra a következtetésre jutottak, hogy az alapellá-
tásban mindkét kérdôív hasonlóan alacsony hatásfokkal eme-
li ki a PsA-s betegeket (3. táblázat) [34]. 
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Összefoglaló megjegyzések

Úgy tûnik, hogy a PsA szûrésére alkalmazott számos kérdôív
ellenére az optimális megoldás még nem született meg. A
NICE ajánlások szerint legközelebb talán a PEST kérdôív áll a
kívánatoshoz [12]. Nagy esetszámú, azonos vagy hasonló
metodika szerint homogén betegcsoportokon végzett össze-
hasonlító vizsgálatok egyelôre nem állnak rendelkezésre az
egyes kérdôívekkel kapcsolatban. Eddigi adataink szerint a
PsA-ban szenvedô betegek kiszûrésére alkalmazott kérdô-
ívek másképpen mûködnek a PsO klinikákon, a bôrgyógyá-
szati és a családorvosi praxisokban, azaz a beteganyag össze-
tétele más és más irányban befolyásolja a szenzitivitást és a
specificitást is. Ennek megfelelôen azt sem lehet pontosan el-
dönteni, hogy egy adott praxisban vagy klinikán melyik kér-
dôív lehet megfelelô a PsA-s betegek kiemelésére. Egyálta-
lán az sem egyértelmû, hogy reumatológus szakorvoshoz ke-
rüljön-e minden PsO-s beteg, ami optimális lenne, de a gya-
korlatban nehezen megvalósítható. Elterjedôben van az a né-
zet is, hogy a bôrgyógyászokat néhány egyszerû célzott kér-
désre és egy minimalizált fizikális vizsgálatra megtanítva a
kérdôíveknél jelentôsebb hatékonysággal szûrhetôk ki (és
juttathatók reumatológushoz) azok a betegek, akik PsA-ban
szenvednek [35]. 

Összességében elmondható, hogy a bôrgyógyászok szá-
mára a PsO-ban szenvedô betegek közül a PsA-ban szenve-
dôk kiemelése jelenleg is nehézséget jelent és ebben a szû-
résre hivatott kérdôívek alkalmazása nem jelentett igazi se-
gítséget eddig. Nyilvánvaló, hogy a számos kérdôív közül
bármelyik használata jobb, mint egyáltalán nem tenni erôfe-
szítéseket a PsA felismerésére, de talán a legfontosabb, hogy

a bôrgyógyász a bôrtünetek kezelésekor gondoljon az ízületi
érintettség lehetôségére is. 
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Kérdôív Kérdések száma Ponthatár Szenzitivitás Specificitás Szenzitivitás Specificitás
(CONTEST) (CONTEST)

PEST 5 3 92% 78% 76,60% 37,20%

ToPAS 12 8 86,80% 93,10% 76,60% 29,70%

PASE 15 47 82% 73% 74,50% 38,50%
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Bevezetés

A szisztémás lupus erythematosus (SLE) heterogén, krónikus,
szisztémás autoimmun betegség. Klinikailag sokszínû, szinte
minden szervet megbetegíthet, számos esetben progresszív
betegséghez, maradandó szervkárosodáshoz vezet. Az anti-
dsDNS antitest titere és a C3, C4 komplementfaktorok szintje
többnyire korrelációt mutat a betegség klinikai aktivitásával.
A B típusú inzulinrezisztenciát inzulinreceptor-ellenes antites-
tek (jellemzôen poliklonális eredetû IgG) jelenléte okozza,
melyek blokkoló, illetve stimuláló hatása inzulinrezisztenciá-
hoz vagy éhomi hypoglikaemiához vezethet [1-3]. Diagnózi-
sa a jellegzetes klinikai kép (jelentôs fogyás, hyperandroge-
nismus, hirsutizmus, acanthosis nigricans) mellett az inzulin-
receptor elleni antitestek igazolása alapján történhet. Morta-
litási rátája igen magas (több mint 50% tíz éven belül), en-
nek megfelelôen felismerése és mielôbbi adekvát kezelése
alapvetôen fontos a túlélés szempontjából. A National Insti-
tutes of Health (NIH) egyik munkacsoportja korábban két
(2002-ben 24, 2010-ben pedig egy esetet) összefoglaló ta-
nulmányt publikált, melyekben több különbözô terápiás meg-
közelítésrôl is beszámoltak: inzulinszenzitizáló szereket (met-
formint, thiazolidint), immunszuppresszív gyógyszereket

(kortikoszteroidokat, cyclophosphamidot, ciclosporin A-t, aza-
thioprint), monoklonális CD20-ellenes antitestet (rituxima-
bot), plazmaferézist vagy a fentiek kombinációját alkalmaz-
ták [3, 5].   

Esetismertetés

Az 51 éves nô anamnézisében tonsillectomia, valamint 16
éve idôszakosan visszatérô lázas állapotok miatti többszörös
belgyógyászati és infektológiai kivizsgálások szerepelnek.
Kétoldali, elhúzódó lefolyású pleuropneumonia és polyarthri-
tis miatt 2015. júniusban ismételten góckutatást végeztek.
Ekkor homogén antinukleáris antitest (ANA) pozitivitást (1 :
200), magas anti-dsDNS-szintet (142 IU/ml), csökkent C3 és
C4 komplementszinteket találtak, továbbá béta2-glikoprotein I
elleni (anti-béta2-GPI) antitestek jelenlétét igazolták. A klini-
kai kép és a szerológiai vizsgálatok alapján SLE-t vélemé-
nyeztek, kis dózisú szteroidot kezdtek (napi 8 mg methyl-
prednisolon 1 hónapon át, majd napi 4 mg). Két hónappal
késôbb a beteget hyperglykaemia miatt (vc: 23,51 mmol/l)
belgyógyászati osztályon sürgôsséggel hospitalizálták. Na-
ponta négyszer, összesen 84 E dózisban kapott inzulint (Insu-
man Rapid: 28-12-16 E, Basal: 28 E), a szteroidot elhagyták.

22

ESETISMERTETÉSEK / CASE REPORTS

Im
m

un
ol

óg
ia

i 
Sz

em
le

/
Im

m
un

ol
og

y 
Q

ua
rt

er
ly

 •
20

18
. 

X.
 é

vf
ol

ya
m

, 
2.

 s
zá

m Lupus nephritis és B típusú inzulinrezisztencia

A szisztémás lupus erythematosus (SLE) heterogén, krónikus, szisztémás autoimmun betegség, mely klinikailag sokszínû
és szinte minden szervet megbetegíthet. Az inzulinreceptor elleni antitestek által okozott B típusú inzulinrezisztencia a dia-
betes mellitus egy olyan ritka formája, melynek kezelésére nincsenek egyértelmû irányelvek. Jelen közleményünkben lu-
pus nephritis és inzulinrezisztencia együttes elôfordulását mutatjuk be.

Kulcsszavak: szisztémás lupus erythematosus, inzulinrezisztencia, lupus nephritis, plazmaferézis, cyclophosphamid  

LUPUS NEPHRITIS AND TYPE B INSULIN RESISTANCE

Systemic lupus erythematosus (SLE) is a heterogeneous, chronic multi-system autoimmune disorder with broad clinical
picture. Type B insulin resistance is a rare condition caused by autoantibodies against the insulin receptor, without stan-
dardized treatment protocol. Here we report the medical record of a patient with lupus nephritis and type B insulin resis-
tance.

Keywords: systemic lupus erythematosus, insulin resistance, lupus nephritis, plasmapheresis, cyclophosphamide
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SLE és inzulinrezisztencia

Újabb két hónap múlva szisztémás tüneteinek (fogyás, láz,
maculopapulosus exanthemák, polyarthritis) fokozódása mi-
att ismét methylprednisolont kapott 0,5 mg/tskg dózisban.
Ekkor készült immunszerológiai leletébôl kiemelendô magas
anti-dsDNS-szintje (> 1000 IU/ml). Napi inzulinigénye ekkor
már 240 E volt. CT-vizsgálattal mellkasi folyadékgyülemet,
splenomegaliát, lépinfarktust, továbbá axillaris és inguinalis
lymphadenomegaliát igazoltak. Alapbetegségének magas ak-
tivitása miatt parenteralis szteroidkezelésben (3 x 250 mg iv.
methylprednisolon) részesült, majd a szteroidkezelést per os
napi 48 mg dózissal folytatták. A beteg napi inzulinigénye fo-
lyamatosan nôtt (inzulinperfúzor, majd inzulinpumpa: Apidra
basalis 4 ml/h, Apidra Solostar: 24-14-20-14-22 E; a késôb-
biekben Apidra Solostar 40-20-40-20-40-12 E, Tuseo Solostar
160 E), ennek alapján felmerült inzulinrezisztencia lehetôsé-
ge, ugyanakkor inzulin elleni antitest jelenlétét nem tudták
igazolni (inzulinreceptor elleni antitest vizsgálat ekkor nem
történt, mivel a vizsgálat hazánkban rutinszerûen nem volt
elérhetô). Proteinuria (1,5 g/nap) és aktív vizeletüledék
alapján lupus nephritis gyanúja merült fel, ezért vesebiopszia
történt. A szövettan WHO III + V típusú, fokális proliferatív és
membranosus lupus nephritist igazolt, enyhe fokú tubuloin-
terstitialis károsodással (1. ábra). Az immunhisztokémiai vizs-

gálat lupus nephritisnek megfelelôen minden vizsgált savó-
val (IgA, IgG, IgM, C3, C1q – ún. ,,full-house” jelenség) suben-
dothelialis és subepithelialis granuláris pozitivitást igazolt,
microthrombusok nem voltak kimutathatók. 

Osztályunkon magas inzulinigény, jelentôs fogyás, hirsu-
tizmus, acanthosis nigricans alapján (2. ábra) B típusú inzulin-

1. ábra
(A) Immunhisztokémia: a vizsgált glomerulusokban granularis IgM, IgG, IgA, C3, C1q (ez utóbbi látható a
képen), kappa és lambda, az erekben C3- és C1q-pozitivitás (ún. „full-house” jelenség) látható. (B–D) A
fénymikroszkópos felvételeken (H&E és PAS-festés) fokális, szegmentális, necrotizáló endokapilláris és
proliferatív laesiók láthatók a glomerulusokban (nyilak) 

2. ábra
Acanthosis nigricans, hirsutismus



rezisztencia diagnózisát véleményeztük, lupus nephritis és
antifoszfolipid szindróma mellett. Az indukciós terápia során a
beteg 5 alkalommal plazmaferézisben részesült, majd 6 alka-
lommal 1000 mg cyclophosphamid (CYC) infúziót kapott (össz-
dózis: 6000 mg) (1. táblázat). Az utolsó plazmaferézist köve-
tôen immunszerológiai kontroll vizsgálatot végeztünk. Az an-
ti-dsDNS antitesttiter mérése mellett lehetôségünk adódott
inzulinreceptor-ellenes antitest mérésére is. Az antitestszin-
tek jelentôsen csökkentek (anti-dsDNS 138,46 IU/ml),
ugyanakkor inzulinreceptor-ellenes antitest ekkor nem volt
kimutatható. Ezek után a methylprednisolon dózisát fokoza-

tosan csökkentettük, majd elhagytuk. A fenti terápia mellett
inzulinigénye fokozatosan csökkent (3. ábra). A napi 100 mg
azathioprin fenntartó terápia mellett alapbetegsége remisz-
szióba került (anti-dsDNS 19,54 IU/ml), proteinuirája meg-
szûnt, szénhidrátanyagcseréje antidiabetikum és inzulin nél-
kül egyensúlyban van. 

Megbeszélés

A B típusú inzulinrezisztencia kezelését illetôen kevés irodal-
mi adat áll rendelkezésünkre. A publikált esetek szerint a hy-
perglykaemia csak mérsékelten befolyásolható exogén inzu-
linbevitellel. Nagy dózisú szteroid mellett korábban plazma-
ferézis-, cyclophosphamid-, intravénás immunglobulin (IVIG-),
illetve rituximabkezelést alkalmaztak sikeresen [5-8]. Ese-
tünkben az inzulinigény növekedésével párhuzamosan az au-
toimmun betegség aktivitása is jelentôsen fokozódott, így
nagy dózisú szteroidterápia mellett döntöttünk. A jelentôs fo-
kú betegségaktivitás, az inzulinrezisztencia és a proliferatív
lupus nephritis miatt, az antitestek gyors eltávolítása érde-
kében plazmaferézis történt, mely az alapbetegség aktivitá-
sának és az inzulinigénynek a csökkenését, valamint a szén-
hidrátháztartás javulását eredményezte. Az utolsó plazmafe-
rézist követôen immunszerológiai kontroll vizsgálatot végez-
tünk. Az anti-dsDNS-titer mérése mellett lehetôségünk adó-
dott inzulinreceptor elleni antitest mérésére is. Az antitest-
szintek jelentôsen csökkentek (anti-dsDNS 138,46 IU/ml, in-
zulinreceptor elleni antitest ekkor nem volt kimutatható). Ke-
zelését cyclophosphamiddal folytattuk. Az utolsó infúziót kö-
vetôen az inzulin elhagyható volt, alapbetegsége remisszió-
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1. táb lá zat. A terápia, az inzulinigény és az anti-dsDNS-szint alakulása a kórlefolyás során

inzulinigény terápia anti-dsDNS

2015.09. 0 8 mg methylprednisolon

2015.12. 84E 0

2016.03. 240E 0,5 mg/tskg methylprednisolon >1000 IU/ml

2016.04. 332E 3 x 250 mg iv., majd p. o. 48 mg methylprednisolon

2016.06. 180E 48 mg methylprednisolon, 250 mg chloroquin, 5x plazmaferézis 138,46 IU/ml

2016.07. 120E 48 mg methylprednisolon, 250 mg chloroquin, CYC

2016.08. 72E 32 mg methylprednisolon, 250 mg chloroquin, CYC 51,56 IU/ml

2016.10. 58E 16 mg methylprednisolon, 250 mg chloroquin, CYC

2016.11. 16E 8 mg methylprednisolon, 250 mg chloroquin, CYC

2016.12. 8E 4 mg methylprednisolon, 250 mg chloroquin, CYC

2017.01. 0 4 mg methylprednisolon, CYC 19,54 IU/ml

2017.04. 0 4 mg methylprednisolon másnaponta, azathioprin 50 mg

2017.05. 0 azathioprin 75 mg 

2017.09. 0 azathioprin 100 mg 23,9 IU/ml

2017.11. 0 azathioprin 100 mg 22,4 IU/ml

CYC: cyclophosphamid

3. ábra
Az inzulinigény és az anti-DNS-szint változása a betegséglefolyás
során 



ba került (anti-dsDNS 19,54 IU/ml). Jelenleg fenntartó keze-
lésként 100 mg azathioprint szed.

Következtetés

Mind az SLE, mind a B típusú inzulinrezisztencia hátterében
komplex autoimmun folyamat áll. Annak ellenére, hogy ese-
tünkben a plazmaferézist követôen inzulinellenes antitest
már nem volt kimutatható, az autoimmun kórképhez társuló,
típusos klinikai tünetek a B típusú inzulinrezisztencia diagnó-
zisát valószínûsítik [9]. Az agresszív immunszuppresszív terá-
pia mellett mindkét betegség remisszióba került. 

IRODALOM

[1] Flier JS, Kahn CR, Roth J, Bar RS: Antibodies that impair insulin

receptor binding in an unusual diabetic syndrome with severe

insulin resistance. Science 1975; 190(4209): 63-65.

[2] Rosenstein ED, Advani S, Reitz RE, Kramer N: The prevalence of

insulin receptor antibodies in patients with systemic lupus

erythematosus and related conditions. J Clin Rheumatol 2001;

7(6): 371-373.

[3] Masahiro Takei, Hiroaki Ishii, Yuko Kawai, et al: Efficacy of oral

glucocorticoid and cyclosporine in a case of rituximab-refrac-

tory type B insulin resistance syndrome J Diabetes Investig

2015; 6(6): 734–738. 

[4] Arioglu E, Andewelt A, Diabo C, et al: Clinical course of the

syndrome of autoantibodies to the insulin receptor (type B in-

sulin resistance): a 28-year perspective. Medicine (Baltimore)

2002; 81(2): 87-100.

[5] Malek R, Chong AY, Lupsa BC, et al: Treatment of type B insulin

resistance: a novel approach to reduce insulin receptor autoan-

tibodies. J Clin Endocrinol Metab 2010; 95(8): 3641-3647. doi:

10.1210/jc.2010-0167

[6] Willard DL, Stevenson M, Steenkamp D: Type B insulin resis-

tance syndrome. Current Opinion in Endocrinology & Diabetes

and Obesity. 2016; 23(4): 318–323. 

[7] Zampeli E, Klinman DM, Gershwin ME, Moutsopoulos HM: A

comprehensive evaluation for the treatment of lupus nephritis.

J Autoimmun 2017; 78: 1-10. 

[8] Hongbo Yang, Jiuliang Zhao, Yuepeng Li, et al: Successful treat-

ment of type B insulin resistance with mixed connective tissue

disease by pulse glucocorticoids and cyclophosphamide Diabe-

tes Investig 2017; 8(4): 626–628.

[9] Viswanathan L, Sirisena I: Immunosuppressive Therapy in Treat-

ment of Refractory Hypoglycemia in Type B Insulin Resistance:

A Case Report. J Endocr Soc 2017; 1(12): 1435–1439.

[10] Bao S, Root C, Jagasia S: Type B insulin resistance syndrome

associated with systemic lupus erythematosus. Endocr Pract

2007; 13(1): 51-5.

[11] Iseri, K, Iyoda M, Shikida T, et al: Rituximab for the treatment

of type B insulin resistance syndrome: a case report and re-

view of the literature Diabet Med 2017; 34(12): 1788-1791.

[12] Han Na Kim, Betiel Fesseha, Laura Anzaldi, et al: Antibody-

Mediated Extreme Insulin Resistance: A Report of Three Cases

Am J Med 2018; 131(1): 102-106. doi: 10.1016

[13] Zelada H, Gamarra D, Arbañil H, Manrique H: Type B Insulin

Resistance in Peru. Am J Med Sci. 2017; 353(3): 258-262.

(dr. Fritsch Kinga, 1028 Budapest, Árpád fejedelem út 7., e-mail:
kflinta@hotmail.com) 

ESETISMERTETÉSEK / CASE REPORTS

25

SLE és inzulinrezisztencia

Immunológiai szótár

Fd-fragmentum Az immunglobulin-molekula nehéz láncá-
nak a papainos hasítási helytôl az N-terminális felé esô része.
Magában foglalja a variábilis régiót és a konstans régió egy
részét.

fehérvérsejtek Sejtmaggal rendelkezô sejtek a vérben (va-
gyis granulocyták, lymphocyták és monocyták), elnevezésük
onnan származik, hogy szedimentáció során a vörösvérsejtek
felett fehér rétegként jelennek meg.

felezô hígítási sor Szerológiai vizsgálatok során alkalmazott
módszer hígítási sorozatok készítésére. Titráláskor a reagens
egy adott térfogatához a kémcsôben azonos mennyiségû fi-
ziológiás sóoldatot adnak. A kémcsô tartalmát alaposan ösz-
szekeverik, belôle egységnyi térfogatot eltávolítanak és egy
második kémcsôben levô, egységnyi fiziológiás sóoldattal ke-
verik. A folyamat a hígítási sor végéig folytatható, s a rea-

gens hígítása minden csôben kétszerese az elôzôének, va-
gyis: 1 : 2; 1 : 4; 1 : 8; 1 : 16 stb.

felismerés Kölcsönhatás, amelynek eredményeként a sejtek
(vagy molekulák, pl. antitestek) különbséget tesznek a kör-
nyezetükben levô anyagok között. A felismerés lehet speci-
fikus receptorok – amelyek szelektíven kötnek bizonyos mo-
lekulákat – tulajdonsága vagy lehet viszonylag nem speci-
fikus. A sejtfelszíni receptorokon történô felismerést általá-
ban valamely sejtfunkció aktiválása követi, pl. B-lymphocy-
tákban az antigénnek a sejtfelszínhez való kötôdése antites-
tek szintézisét eredményezi.

felnôtt T-sejtes leukaemia/lymphoma A leukaemiának egy
fajtája, amely különösen Japánban és a Karib-szigeteken gya-
kori. A HTLV-1-gyel (humán T-sejt-leukaemia-vírus-1) való fer-
tôzés okozza.



Bevezetés

A rheumatoid arthritis (RA) polyarticularis, szimmetrikus, im-
muno-inflammatorikus betegség. Általában a kéz kis ízületeit
érintô, lassan progrediáló kórkép formájában jelentkezik, de
elôfordul rapidan progrediáló forma, illetve kezdôdhet oligo-
articularis formában is. RA-hoz gyakran társulnak extraarticu-
laris szövôdmények, tartósan magas betegségaktivitás ese-
tén akcelerált atherosclerosis észlelhetô, ez a CRP-szinttel kor-
relál, így megfelelô bázisterápiás kezelés esetén ennek koc-
kázata csökken. Az inaktivitás, a gyulladásos citokinek felsza-
porodása, a kortikoszteroidkezelés miatt osteoporosis léphet
fel. Az ízületek extensorfelszínén, esetleg a belsô szervekben
rheumatoid csomók alakulhatnak ki, szövettani szerkezetük
alapján centrális fibrinoid necrosis, lymphocytás-plazmasej-
tes beszûrôdéssel [1].

Krónikus gyulladásos folyamatok szövôdményeként szisz-
témás amyloidosis alakulhat ki. A hepatocytákban a proin-
flammatorikus citokinek (kiemelkedôen az IL-6) által mediált
folyamatokban AA amyloid fehérje képzôdhet, amely extra-
cellularisan depozitumokat képez.

Leggyakrabban a vese érintett, aktív rheumatoid arthritis-
ben szenvedô betegeknél végzett vesebiopszia során 7–29%-
ban találtak amyloiddepozitumokat szövettani vizsgálat so-
rán. A hajlamosító tényezôk közé a régóta fennálló betegség,
magas betegségaktivitás és a nem megfelelôen hatékony
kezelés tartoznak. Alacsonyabb az elôfordulás a korán, ag-
resszívan elkezdett terápia esetén. A veseérintettség, amely
többnyire irreverzibilis, az enyhe proteinuriától a súlyos neph-
rosis szindrómáig terjedhet [2, 3]. Magyar szerzôk retrospek-
tív vizsgálatukban 161 RA-s beteg adatait dolgozták fel. Arra
a következtetésre jutottak, hogy nincs szignifikáns különbség
férfiak és nôk között a túlélési idôben, a rheumatoid arthritis
kezdetében és a betegség lefolyásában, illetve hogy kiala-

kult-e amyloidosis vagy sem. Enyhe fokú amyloidosis esetén
a betegség korábban kezdôdött és hosszabb lefolyású volt,
de nem mutatott szignifikáns különbséget a súlyos formához
képest. Súlyos amyloidosis esetén a betegek szignifikánsan ala-
csonyabb életkort éltek meg az enyhe formához képest [4].

Egy kínai munkacsoport arra a következtetésre jutott vizs-
gálatai során, hogy az RA-s betegek keringô szérum amyloid
A (SAA) szintje szignifikánsan magasabb osteoarthritisben,
illetve szisztémás lupus erythematosusban szenvedô bete-
gek, más autoimmun kórképek betegei és egészséges kont-
rollcsoport SAA-szintjénél. A SAA-szint összefüggést mutatott
az RA aktivitásával (DAS28), a vörösvérsejt-süllyedés értéké-
vel és a CRP-szinttel [5]. 

Esetismertetés

A továbbiakban szakrendelésünkön RA miatt gondozott bete-
günk esetét ismertetjük. A beteg korábbi anamnézisében ér-
demi belgyógyászati megbetegedés, mûtét nem szerepel.
1990-ben progresszív szimmetrikus kéz kis ízületi gyulladása
miatt jelentkezett területi szakrendelésen.

Laboratóriumi vizsgálatok során kifejezetten emelkedett
We, CRP-szint mellett rheumatoid faktor pozitivitást találtak,
így szeropozitív RA-t állapítottak meg. 1990 és 1998 között
intramuscularisan adott aranysóval kezelték, majd hatásta-
lanság miatt leállították. 1998-ban per os methotrexatkeze-
lés indult, ezt 20 mg/hét dózisig emelték, azonban az állan-
dóan jelentkezô gyomorpanaszok felerôsödése miatt ezt is
elhagyták a gondozó területi szakrendelésen. 1998 szeptem-
berétôl sulfasalazinkezelés indult, majd a napi immár 2 x
1000 mg adagot 2000-ben napi 1 tbl. chloroquinnal egészí-
tették ki. 2002. májustól a korábbi szerek mellé kisebb dó-
zisban (heti 7,5 mg), gyomorvédelem kíséretében ismétel-
ten methotrexat adásával próbálkoztak, azonban kifejezett
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AA típusú veseamyloidosis mint a rheumatoid arthritis
szövôdménye: sikeres kezelés tocilizumabbal

Kulcsszavak: rheumatoid arthritis, AA amyloidosis, veseamyloidosis, tocilizumab

AA TYPE RENAL AMYLOIDOSIS, A COMPLICATION OF RHEUMATOID ARTHRITIS: SUCCESSFUL TREATMENT WITH TOCILIZUMAB

Keywords: rheumatoid arthritis, AA amyloidosis, renal amyloidosis, tocilizumab
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Tocilizum
abkezelés veseam

yloidosisban

1. ábra
Veseamyloidosis, AA típusú. (A) Homogén eosinophil anyag, amyloid lerakódása a glomerulusban, ez dominálóan
a mesangiumot érinti (H-E). (B) Amyloidlerakódás az erek falában is megfigyelhetô (H-E). (C) Az amyloid kongó-
vörös festéssel pozitív. (D) Polarizációs fény alatt almazöld kettôs fénytörést mutat. (E és F) Az amyloid immun-
hisztológiai vizsgálattal AA típusú. Ultrastrukturálisan szabálytalanul lefutó fibrillumok alkotják, melyek átmérôje
7–10 nm (prof. dr. Kemény Éva SZTE ÁOK Patológiai Intézet)



gyomorpanaszok, hasmenés miatt ezt a beteg továbbra sem
tolerálta. A felajánlott parenteralis methotrexatkezelésbe a
beteg – a potenciális mellékhatásoktól tartva – nem egyezett
bele. 2002 novemberétôl napi 20 mg leflunomid és 2 x 1000
mg sulfasalazin terápiát kapott, amely kombinációval ízületi
gyulladása tartósan egyensúlyban volt.

2010. májusban a kombinációs DMARD-kezelés mellett
jelentkezett magas ízületi gyulladásos aktivitás miatt (We: 80
mm/h, CRP: 46,8 mg/l, DAS28: 7,16) vizsgáltuk elsô alka-
lommal kórházunk szakrendelésén. A kéz és láb összehason-
lító röntgenfelvételein erosiók mutatkoztak. A kardiológiai,
pulmonológiai és immunszerológiai vizsgálatok nem találták
a biológiai terápiára vonatkozó kontraindikációt, ezért 2010.
06. 21-én heti 1 x 50 mg etanercept sc. inj. kezelést indí-
tottunk. A beteg panaszai a biológia terápia mellett jelentô-
sen csökkentek, 3 hónapos kontroll vizsgálatakor DAS28:
4,62 volt. 2011. 08. 22-én láttuk utoljára szakrendelésünkön.
2011 novemberében azonban jobb alsó végtagján masszív
erysipelas jelentkezett, ezért az etanerceptterápiát megsza-
kították. Az orbánc gyógyulását követôen kizárólag a korábbi
kombinációs DMARD-kezelést kapta.

2012-ben a betegnél intermittáló mikroszkópos haema-
turia, krónikus renalis insufficientia jelentkezett, emiatt nef-
rológia vette gondozásba. 2014. júliusban a szegedi I. sz. Bel-
gyógyászati Klinikán haematuria és vesefunkció-romlás (GFR
ekkor: 37 ml/min) miatt vesebiopszia történt. A szövettani
vizsgálat AA típusú amyloidosist igazolt (1. ábra). Amyloid-
lerakódás a glomerulusok mesangiumában, arteriolák és ar-
tériák falában, továbbá egy kis gócban minimálisan az inter-
stitiumban mutatkozott. Ismeretes, hogy az IL-6-gátlás cél-
zottan csökkenti az akut fázis folyamatokat, így az amyloid-
termelést is [6]. Az eddigi kombinációs DMARD-terápia mel-
lett fennálló közepesen aktív ízületi gyulladásra és a kialakult
amyloidosisra való tekintettel IL-6-gátló (tocilizumab) bioló-
giai terápia indítása merült fel területileg illetékes arthritis
centrumban. 2015 februárjában kapta meg a beteg az elsô
tocilizumab infúziót. Ekkor DAS28-értéke 5,68 volt, We: 34
mm/h, CRP: 24,1 g/l, fájdalomértéke vizuális analóg skálán
(VAS): 57 mm, GFR: 44 ml/perc volt. A 3 hónapos kontroll
vizsgálaton a beteg jelentôs ízületi javulásról számolt be, ame-
lyet a gyulladásos paraméterek markáns csökkenése kísért.
DAS28 ekkor 0,84, We: 1 mm/h, CRP: 1,6 mg/l, VAS: 20 mm,
GFR: 50 ml/percnek mutatkozott. A beteg mostanáig folya-
matosan havi egy alkalommal tocilizumab infúzió adásá-ban
részesült, emellett ízületi állapota jelentôsen javult, gyulladá-
sos laborértékei normalizálódtak, vesefunkciós értékei javul-
tak, ismételt proteinuria, haematuria nem jelentkezett (2. és
3. ábra).

Megbeszélés

Magas gyulladásos aktivitással járó RA, társuló proteinuria,
mikroszkópos haematuria, progrediáló renalis insufficientia,

periférias oedema esetén gondolnunk kell AA amyloidosis
veseszövôdményének kialakulására. A biztos diagnózishoz
feltétlenül vesebiopszia szükséges. A vesében hematoxilin-
eozin festéssel homogén eosinophil festôdést mutató amy-
loidlerakódások láthatók, amelyek kongóvörös festés esetén
a festéket megkötik, ami polarizált fényben almazöld színû
kettôs törést eredményez [2].

AA amyloidosis esetén a kezelés alapja a primer gyulla-
dásos betegség adekvát kezelése, a keringô akut fázis fehér-
jék szintjének csökkentése. Irodalmi adatok alapján az anti-
TNF-α- és anti-IL-1-kezelés során csökkent ugyan az akut fá-
zis fehérjék (CRP, SAA) szintje, azonban teljes normalizáló-
dás nem következett be [2]. 

Gottenberg és mtsai [7] által végzett retrospektív vizsgá-
lat során 15 anti-TNF-α-kezelésben részesülô, amyloidosis-
ban szenvedô betegbôl 3 esetben láttak gyorsan csökkenô szé-
rumkarbamidszintet és javuló GFR-értéket, 5 betegnél stabili-
zálódott a betegség, míg 7 esetben az amyloidosis progresz-
szióját figyelték meg. Ezzel szemben a tocilizumab az IL-6
gátlása révén célzottan csökkenti a szérum akut fázis fehér-
jéinek szintjét, így a CRP- és a keringô SAA-szintet. 2014-ben
japán nefrológusok esetismertetésében egy vese- és gastro-
intestinalis amyloidosissal társult rheumatoid arthritises be-
teget mutatnak be. Esetükben a bevezetett tocilizumabkeze-
lést követôen a beteg gastrointestinalis depozitumai szignifi-
kánsan csökkentek, azonban a veseérintettség nem regredi-
ált. Ennek hátterében azt feltételezik, hogy a renalis depo-
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2. ábra 
A DAS28 szerinti betegségaktivitás változása

3. ábra 
A GFR változása
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Tocilizum
abkezelés veseam

yloidosisban

zitumok kiürülése függ a veseérintettség súlyosságától, vala-
mint a vesén belül a depozitumok elhelyezkedésétôl. Véle-
ményük szerint a veseszövôdmény regressziója hosszú távú
tocilizumabkezelést igényel, mivel a szöveti turnover lassabb
a vesében, mint a gyomornyálkahártyán [8].
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Immunológiai szótár
fertôzô mononucleosis (glandular fever)  Az Epstein–Barr-
vírus (EBV) által okozott, a B-lymphocytákat célzó fertôzô be-
tegség. Láz, torokfájás és nyirokcsomó-megnagyobbodás jel-
lemzi. Jellemzôek a nagy, aktivált T-sejtek (aktivált lympho-
cyta) a vérben, amelyek a megfertôzött B-sejtekre reaktí-
vak. EBV-antigének elleni antitestek kimutathatók – különö-
sen a tok antigén ellen a korai fázisban és az EBNA (Epstein–
Barr-vírus nukleáris antigén) ellen a késôbbi fázisban. Xeno-
gén vörösvérsejtek (különösen ló és birka) elleni antitestek
szintén jelen vannak és a Paul–Bunnell-féle hemagglutiná-
ciós teszttel mutathatók ki. 

festékkizárásos teszt In vitro teszt sejtek életképességének
ellenôrzésére. Az élô sejtek kizárják a membránon át nem
hatoló festékeket, mint pl. tripánkék vagy eozin, míg az élet-
telenek ezeket felvéve festôdnek. Kvantitatívan is alkalmaz-
ható fluoreszcens festékekkel, amelyeket aztán áramláscito-
metriával lehet detektálni. Megjegyzés: a festékkizárásos teszt
nem feltétlenül detektálja az apoptotikus sejteket, amelyek-
nek membránja az apoptózis kezdeti szakaszában intakt marad.

FITC Fluoreszcein-izotiocianát. Reaktív fluoreszceinszárma-
zék, amely lúgos közegben fehérjékhez kapcsolódik. Fluoresz-
ceinnel jelölt antitestek stb. készítésére használják, immun-
fluoreszcens módszerekhez.

FK506® Makrolid antibiotikum, a Streptomyces tsukubaensis
nevû gomba – amelyet a Mt. Fujiyama lejtôirôl írtak le elô-
ször – terméke. Immunszuppresszív hatása hasonló a ciklo-
sporin-A-éhoz, a kalcineurin-foszfatáz gátlásával gátolja a T-
sejt-aktiválást és a citokin gének expresszióját a G1-fázis

kezdetén. Az FKBP-hez kötôdik, hatását a hatóanyag–fehérje
komplexen keresztül fejti ki.

FKBP (FK506®-binding protein)  FK506®-kötô fehérje. Szá-
mos, egymással rokon intracelluláris FKBP létezik. FK506®-tal
való kapcsolódásukat követôen a hatóanyag–fehérje komplex
kalcineurinhez kötôdik és gátolja annak mûködését a T-sej-
tekben, s ennek révén immunszuppressziót okoz. Az FKBP-
ket és a ciklofilineket összefoglalva immunofilineknek nevezik.

flagellin Fehérje, amely a motilis baktériumok flagellumá-
nak fô alkotórésze. Gyakran használják kísérleti antigénként.
Monomer formája thymusdependens, míg a polimer flagellin
thymusindependens antigén.

flow-citometria Egyedi sejtek méretének és refrakciós inde-
xének folyadéksugárban való mérésére szolgáló módszer. A
sejtek lézersugár elôtt haladnak el, és a visszavert fényt a
folyadéksugárra derékszögben álló fényerôsítô csövek rend-
szere gyûjti össze, innen származik a „side scatter” és a „90°
scatter” elnevezés. A sejt által visszavert fény arányos a sejt
méretével, és a lézersugár irányában mérhetô, innen szár-
mazik a „forward scatter” elnevezés. A sejteket fluoreszcens
fehérjével inkubálják – általában valamely sejtfelszíni anti-
gén elleni antitesttel –, amelyet nagy energiájú lézerfénnyel
gerjesztenek és a Stokes-shift szerint kibocsátott fényt gyûjtik.
Egyszerre három különbözô hullámhosszon végezhetô a mérés,
ami a sejtek elkülönítését így öt paraméter alapján teszi lehe-
tôvé. Az egyes sejtekrôl gyûjtött fényt analóg elektromos je-
lekké alakítják át, amelyet komputer dolgoz fel és grafikusan
ábrázol „dot plot” vagy hisztogram formájában a képernyôn.



Andrea Pozzo S. J. építész, festô és mûvészeti író 1642-ben,
az észak-itáliai Trentóban született (1. ábra). A jezsuiták hely-
beli iskoláját végezte. Apja, mûvészi tehetségét felismerve,
17 éves korában festô tanulónak adta. Trentóban, Comóban,
és Milánóban gyakorolta a festészetet. 1661–1662 között a
sarutlan karmelita rend noviciusa volt, de 1665-ben Milánó-
ban átlépett a jezsuita rendbe, laikus testvérként. Megtervez-
te Mondoviban a Xavéri Szt. Ferenc templom belsô díszítését
és hajójának mennyezetére álkupolát festett (1676–1678). A
fôoltárt díszletszerûen, falemezekbôl és vászonból alkotta, de
az élethû festés miatt távolról úgy tûnik, mintha az három-
dimenziós építmény lenne, márványoszlopokkal és szobrok-
kal díszítve (2. ábra). Egy rejtett csörlô segítségével a Szt. Fe-
rencet ábrázoló oltárkép felemelhetô, utánozva a szent cso-
dás levitációját. (Ez a szerkezet egyedülálló Európában.) 

1681-ben rendfônöke Rómába hívta. Az ottani – az Il Gesù
melletti – rendházban Szt. Ignác egykori szobáihoz vezetô
folyosót illuzionisztikus freskókkal díszítette (1681–1686, 3. áb-
ra). Fô mûve a S. Ignazio álkupolája, amelyet 17 m átmérô-
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DR. KRUTSAY MIKLÓS

1. ábra
Andrea Pozzo önarcképe

2. ábra
A Xavéri Szt. Ferenc templom fôoltára Mondoviban

3. ábra
Folyosó Szt. Ignác szobái elôtt
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4. ábra
A S. Ignazio álkupolája

5. ábra
Mennyezetfreskó a S. Ignazióban



jû, kifeszített vászonra festett (4. ábra) és a hajó mennyezet-
freskója, amely a szent megdicsôülését ábrázolja, a kép négy
sarkában a négy földrész allegórikus alakjaival (1691–1694,
5. ábra). A Ss. Trinità dei Monti minimita kolostorának refek-
tóriumát (ebédlô) a kánai menyegzô színhelyévé varázsolta
a falakat és a mennyezetet borító illuzionisztikus freskókkal
(1694, 6. ábra). 1695 és 1699 között az Il Gesù-ban, többek
közremûködésével elkészítette Szt. Ignác oltárát, amely igényt
tarthat „a világ legdíszesebb oltára” címre (7. ábra). Az általa
festett oltárkép, amelyen Jézus harci zászlót nyújt át Szt. Ig-
nácnak, csörlôvel leereszthetô, ekkor elôtûnik a szent ezüst-
szobra. A mûvész 1701-ben megtervezte az újjáépülô ljublja-
nai érseki székesegyházat. 

I. Lipót osztrák császár meghívására 1703-ban Bécsbe köl-
tözött, és az ottani „alsó” jezsuita templom (Universitätskir-
che) átépítésével és belsô dekorálásával folytatta mûködését
(1705). Itt is álkupolát festett a hajó mennyezetére. A Liech-
tenstein hercegek kerti palotájának dísztermében megfestet-
te a „Herkules felvétele az istenek közé” címû mennyezet-
freskót (1704–1707). Közben megtervezte Dubrovnik (Ragu-
za) Xavéri Szt. Ferenc templomát. Kétkötetes mûvészetelmé-
leti könyvet is írt a perspektíváról (1693, 1700), amelyet
több nyelvre lefordítottak. A mûvész 1707-ben, Bécsben halt
meg, dysenteriában. A régi professzusházhoz tartozó „felsô”
jezsuita templom (Kirche am Hof) kriptájában temették el.
Sírhelye ma már nem azonosítható.
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6. ábra
Kánai menyegzô

7. ábra
Szt. Ignác oltára az Il Gesùban
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Bártfafürdô és Pöstyénfürdô néhány szép, korabeli gyógyfür-
dô emlékét lapunk ez évi elsô számában ismertettem. Jelen-
legi írásomban és tervezett folytatásaiban a Felvidék egyéb,
kevéssé ismert, szerényebb gyógyfürdôinek gyûjteményem-
ben található emléktárgyait mutatom be. A gyógyfürdôk al-
fabetikus sorrendben követik egymást. Az emléktárgyak be-
mutatása elôtt röviden ismertetem az egyes gyógyfürdôket.
A néhány soros leírást gyógyfürdônként egy-egy jellegzetes
öreg képes levelezôlap képével igyekszem szemléletesebbé
tenni. Az emléktárgyak képe technikai okok miatt továbbra
sem méretarányos. 

Csíz-fürdô: A hajdani Gömör vármegye (ma Szlovákia) ri-
maszécsi járásában, a Rimába torkolló Barca patak mentén, a
tengerszint felett 174 méter magasságban található kis für-
dô, jódos-brómos-konyhasós vizeivel. „Csíznek három forrása
van, melyek közül a Themis- és Neptunforrások kizárólag für-
dôkhöz, míg a késôbb felfedezett Hygiea forrás vizét ivókú-
rákhoz használják … A fürdô fel van szerelve a modern te-
rápia minden kellékével. Alkalmaznak meleg fürdôket, hi-
degvízkúrákat, … szénsavas fürdôket, villany és röntgenke-
zeléseket … a jódkezelést igénylô megbetegedéseknél a csízi
víz fürdô- és ivókúra alakjában adagolva kitûnô hatású speci-
fikum. Fôleg javallott a görvélykórnál és annak összes kór-
alakjainál … a syphilisnél, annak kései alakjainál …” – olvas-

ható az egyik korabeli ismertetôben, míg a másikban a ja-
vallatok között bélbetegségek, a nyirokmirigyek betegségei,
a nôi ivarszervek izzadmányos folyamatai, férfiak ivarszervi
betegségei, izom- és ízületi bántalmak, valamint „idegbajok”
és „hüdések” is szerepelnek. A vendégeket panziókban, ma-
gánházakban és gyógyszanatóriumokban szállásolták el, kü-
lön részlegek voltak a gyermekbetegek részére. A „svájczi
stylban épült vendégfogadó 8 lakószobával, étkezô-, társalgó
helyiségekkel” rendelkezett, a „vendégek szórakoztatására
szolgál a térzene, tombola-játékok, billiard, tekepálya …” A
fürdôorvosi feladatokat az 1890-es évek végén dr. Pazár An-
dor látta el. A fürdô egyik szerényebb, de jellegzetes épü-
letcsoportját megörökítô, 1901-ben feladott „Üdvözlet Csíz-
fürdôbôl!” feliratú képes levelezôlap látható az 1. ábrán.
„Egészen csinos kis fürdô és meglehetôs sok vendég van.” –
összegzi véleményét a képeslap írója.

A 2. ábrán egy színes zománcképes, 11 cm magas lapos
ivópoharat mutatok be, amit egy fás, bokros környezetben,
kisebb épületek között álló egyemeletes, körerkélyes épület,
az „igazgatói lak” képe díszít. Az épület alatt, fehér alapon,
fekete betûs „CSIZ-FÜRDÔ” felirat olvasható.

Feketehegy-fürdô: Az egykori Szepes vármegye (ma
Szlovákia) iglói járásában lévô, Merényhez tartozó kis fürdô
632 méternyi magasságban létesült. Egy 1900-as évek ele-

Magyar gyógyfürdô emlékek 
az Osztrák–Magyar Monarchia korából 
(felvidéki gyógyfürdôk) 2.

JAKÓ JÁNOS

1. ábra
„Üdvözlet Csíz-fürdôbôl!”



jén megjelent ismertetô szerint „Jelenleg nyolcz épület áll
itten, mindenikben egy férfi- és egy nôosztályból álló fürdô-
helyiség van, ahol az azon épületben lakók a hidegvízgyógy-
módot használják. A lakóházak közül öt egymással folyosók
által szorosan összefügg. A lakóépületekben mindössze 175
szoba áll a vendégek rendelkezésére.” Feketehegy egyike a
legrégibb hidegvíz-gyógyintézeteinknek, vízellátását bôvizû
hegyi forrásainak 8–14 oC hômérsékletû vize biztosította. A
gyógyfürdôben „az összes physikalis-diaetetikus gyógyesz-
közök alkalmaztatnak”, a gyógyjavallatok között „légzési szer-
vek, az emésztô szervek bajai, idült nôi bajok, idegbetegsé-
gek, konstitutionális bajok és vérkeringési zavarok” egyaránt
szerepelnek. A fürdôidény május 15-tôl október 1-ig tartott,
egy 1911-es ismertetôbôl tudjuk, hogy a „kezelôorvos 19 év
óta Dr. Bartsch Gusztáv” volt. A 3. ábrán bemutatott „FEKETE-
HEGY FÜRDÔ” feliratú 100 éves képes levelezôlap a gyógyfür-
dô központját örökíti meg, háttérben a kápolnával.

Egy mellényzsebben is könnyen elférô, aranyozott pere-
mû, 8 cm magas lapos ivópohár képe látható a 4. ábrán. A

színes zománc virágminta közepén átlós irányban futó „Feke-
tehegyi-Emlék” felirat aranyozott betûkkel jelenik meg.

Felsôzúgó-fürdô: Ugyancsak az egykori Szepes várme-
gyében, az ólublói járásban, fenyvesektôl körülvéve, 617 mé-
ter magasságban létesült kis gyógyfürdô, 100 vendégszobá-
val. Erôs szénsavas és kénes vasas forrásai folytán már a XVI.
században híres volt, fénykorát a XVI. és XVII. században élte,
amikor Lengyelországhoz tartozott. Egy már említett, 1911-
es ismertetôben az alábbiak olvashatók: „gyógyvizeit ugy
ivógyógymódra, mint fürdôk alakjában külsôleg alkalmazva a
legkülönbözôbb bajok ellen ajánlhatjuk. Javalhatók csúz és
köszvény eseteiben, az emésztô szervek … hurutjainál, lobo-
sodások és nôi bajok után visszamaradt izzadmányoknál, izü-
letlobok után visszamaradt merevedéseknél, … görvélykór-
nál és bôrbetegségeknél.” A fürdôidény május 1-tôl szept-
ember 1-ig tartott.

A fürdôház földszintes épületét és az elôtte lévô kis parkot,
valamint szökôkutat egy 1909-ben Ungvárra küldött ”Felsô-
zúgófürdô. Fürdôház.” feliratos képes levelezôlapon láthat-
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2. ábra
Színes zománcképes lapos 
ivópohár („CSIZ-FÜRDÔ”)

4. ábra
Színes zománc virágmintás
lapos kis ivópohár
(„Feketehegyi-Emlék”)

3. ábra
„FEKETEHEGY FÜRDÔ”



juk (5. ábra). „Napjaink kellemesen telnek az isteni feny-
vesek alatt.” – adja hírül feladója. 

A 6. ábrán bemutatott, középen kissé karcsúsított, 9,3 cm
magas porcelán bögre a rajta látható „FELSÔZÚGÓFÜRDÔ/
MÁRIANYARALÓ.” felirat szerint a gyógyfürdô egyik jellegze-
tes, svájci fürdô építészeti stílusú (favázas, téglából épült)
nyaralójának emlékét ôrzi.

Iglófüred: Szintén az egykori Szepes vármegyében, Igló-
hoz közel található kis fürdôhely 580 méter magasságban,
fenyvesekkel borított magas hegyekkel körülvéve. Százhat-
van kényelmes szoba várta a gyógyulni vágyókat. Az egész
fürdôtelep „villamos” világítással, vízvezetékkel és csatorna-
hálózattal volt felszerelve. „A sûrû fenyves erdôkben szép
sétautak visznek a forrásokhoz, mint a Lenke, Vilma, Király,
Bianka, Ilonka s ásványvizforrásokhoz …” Gyógyeszközei kö-
zül hidegvíz-gyógyintézete, fenyô-, sós-, láp-, szénsavas-,
fény- és légfürdôi emelhetôk ki. „Iglófüred gyógyfürdô elsô-
rendû javaslattal bír az idegesség (neurasthenia) minden
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5. ábra
„Felsôzúgófürdô. Fürdôház.”   

7. ábra
„Iglófüred – Millenium”

6. ábra
Porcelán bögre 
a Mária-nyaraló képével



alakjánál. Továbbá a légutak mindennemû hurutos bántal-
mainál, vérszegénységnél, Basedow-kórnál. Fürdôházaiban a
víz meleggôzzel van temperálva, ezért hômérséklete állandó
hôfokon tartható.” A fürdôidény május 25-tôl szeptember 30-
ig tartott. A fürdô orvosa a múlt század elején dr. Groó Béla
volt. A 7. ábrán bemutatott „Iglófüred – Millenium” feliratú,
csaknem 100 éves képes levelezôlapon a Millenium szálló
jellegzetes, kétemeletes, tornyos épülete figyelhetô meg, a
szálloda elôtti kis parkban egy elegáns öltözetû úr áll.

A 8. ábrán egy aranyozással gazdagon díszített, 10 cm
magas sötétvörös üvegpohár látható „Iglófüred” felirattal. Az
aranyszínû, nagyméretû betûk tapintással is jól érzékelhetô-
en emelkednek elô a pohár külsô felszínérôl.

Korytnicza-fürdô: A hajdani Liptó vármegye (ma Szlová-
kia) rózsahegyi járásában, fenyves erdôk közepette, 847 mé-
ter magasságban feküdt. Legnevezetesebb forrásai a Béla-,
Zsófia-, Ferencz József- és az Ilka-források voltak, földes-va-
sas savanyú vizük vas-bikarbonátot és keserûsót is tartalma-
zott. A park közepén lévô Béla-forrás és a Zsófia-forrás fölé

ivócsarnokot építettek, a Béla-forrás körül fedett sétálóhelyet
alakítottak ki. Távolabb volt a Ferenc József-forrás. E három
forrás vizét használták leginkább az „ivógyógymódhoz”, gyo-
mor- és bélhurut, máj- és lépdaganatok, epekövesség, sárga-
ság, aranyeres bántalmak esetén alkalmazva jó eredmény-
nyel. Korytniczát elsôsorban a „gyomor- és bélbajosok” für-
dôhelyeként tartották számon, de az ismertetôk azt is hang-
súlyozták, hogy a „Korytniczán való tartózkodás jó ered-
ményt szül leginkább oly embereknél, a kiknek hivatása
hozza magával, hogy sokat ülnek, keveset mozognak és e
mellett szellemi munkával sokat foglalkoznak”. A Béla-forrás
közelében épült fürdôházban 28 fürdôszoba volt 36 káddal,
nagy tükörfürdôvel, ugyanitt „úgy a férfiak, valamint a nôk
részére két teljesen modern felszereléssel ellátott hidegvíz-
gyógyintézet áll rendelkezésre … Úgyszintén az új fürdôház-
ban nyert elhelyezést … a meleg fürdôintézet, ahol szénsa-
vas-, fenyô-, szikes- és ásványvízfürdôk kaphatók.” Szállo-
dáiban, fogadóiban és nyaralóiban közel 400 szoba állt a für-
dôvendégek rendelkezésére, élelmezésükrôl három vendég-
lô gondoskodott. „A vendégek szórakoztatására szolgál a
csinos park, térzene, olvasó-, zongora-, társalgótermek, fe-
dett tekepálya, tánczmulatságok, tombolajátékok, csolnaká-
zás, halászat, az erdei sétautak és kirándulások …” A „für-
dôsaison május 15-tôl szeptember végéig” tartott, a fürdô
orvosa az 1890-es évek végén dr. Ormay József volt. A Zsófia-
forrás fölé emelt ivócsarnokot ábrázolja a „Zsófia-forrás. Ko-
rytnica.” felirattal ellátott képes levelezôlap, amit a Hungária
szálló egyik vendége 1916-ban küldött Ungvárra (9. ábra).
„Itt vagyunk s várjuk a gyógyulást. Szép, vadregényes hely,
gyönyörû fenyvesek, balzsamos levegô – de semmi kultura.”
– adja hírül barátnôjének … (9. ábra).

Egy ma már ritkán elôforduló gyógyfürdô emléket muta-
tok be a 10. ábrán. A rendkívül vékony (alig 1 mm-es) falú,
5 cm magas kis üvegpohár feltehetôen pálinkáspohár lehe-
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8. ábra
Sötétvörös üvegpohár
(„Iglófüred”)

9. ábra
„Zsófia-forrás. Korytnica.”



tett. Pereme és a közepe fölött körbefutó, elôemelkedô fehér
virágokkal díszített sáv aranyozott, miként az alsó harmad-
ban olvasható, ferdén elhelyezett „Korytnicza” felirat is. 

Ránkfüred: Kicsiny fürdô volt a hajdani Abaúj-Torna vár-
megye (ma Szlovákia) füzéri járásában, Kassától északkelet-
re, Herlány község szomszédságában, 392 méter tengerszint
feletti magasságban. A fürdô épületeit (a svájci lakot, foga-
dóit, fürdôházait) az Andrássy-forrás látta el „kitûnô édesvíz-
zel”. Legfontosabb forrása és egyben Ránkfüred legfôbb lát-
ványossága a „Gejzír”. Több évig tartó fúrás után végül 1874-
ben a víz 404 méter mélységbôl, az izlandi gejzirekhez ha-
sonlatosan tört elô. Azoktól eltérôen azonban „a ható ágens”
nem túlhevített vízgôz, hanem szénsav volt. „E tünemény,
mely eleinte 8–10 órai idôközökben ismétlôdött, most már
csak 20–23 óránként következik be 10–14 percnyi idôtar-
talommal. Ilyenkor a fürdôpark közepe táján nyolcszögletû
gránittartályból kiemelkedô … 25 cm átmérôjû vascsôbôl a
víz 60–80 cm vastag hófehér vízoszlopban tör az ég felé,
rendszerint 18–20, sôt 30 méter magasságra is … A „Gejzír”
által szökésenként kilökött kb. 280–350 hl gyógyvíz a me-
dencékbe összegyûjtve s megfelelô hôfokra felmelegítve
használható a fürdôházban kádfürdôk készítésére …” A ránk-
füredi „erdei-forrás dús vastartalmú, sós, savanyú ízû, bôvizû
gyógyforrás, amelynek vizét fôleg sápkórosak és vérszegé-
nyek használják…”, de „heveny és idült gyomorhurutnál, a
gyomornak ideges alapon álló bántalmainál” is eredménye-
sen alkalmazták, emellett kénes tartalma folytán „csúzos és
köszvényes bántalmaknál” is hatékony volt. „Lakások, ellátás
olcsó. A fürdôközönség szórakoztatásáról gondoskodva van.”
– olvasható a korabeli ismertetôben. Az 1900-as évek elején
dr. Guth Menyhért volt a fürdôorvos. A „Magyar Geyzir. Üd-
vözlet Ránkfüredrôl.” feliratú képes levelezôlapot 1903-ban
adták fel„Európa legszebb és legnagyobb természetes idôn-
kénti szökô kutja.” tudósítással. A fürdôpark közepén látható
„Geyzir” magasba törô vízoszlopát a kút körül álló nagyszá-
mú gyermek és felnôtt csodálja (11. ábra).

Egy alig észrevehetôen sokszögletû lapos, vastag (3 mm-

es) falú ivópohár látható a 12. ábrán. A ferdén elhelyezkedô,
köszörült betûs „Rankfüred” felirat a szerény küllemû, egy-
szerû ivópohár felsô részén található. 
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10. ábra
Aranyozott díszítésû 
pálinkáspohár („Korytnicza”)

11. ábra
„Magyar Geyzir. Üdvözlet Ránkfüredről.”

12. ábra
Vastag falú lapos ivópohár 
(„Rankfüred”)



Csíz-fürdô (Cíz-Kúpele) és Korytnicza-fürdô (Korytnica kú-
pele) napjainkban is látogatott fürdôhely, Ránkfüred (Her-
lany) a ma is mûködô, bár már csak ritkábban feltörô gejzír
miatt kedvelt üdülô- és kirándulóhely. Iglófürednek csupán a
neve (Nová Ves Kúpele) található meg a szlovákiai útikönyv-
ben, Feketehegy-fürdônek és Felsôzúgó-fürdônek még a ne-
ve sem.

Köszönetnyilvánítás: Az emléktárgyak fényképeinek az elké-
szítését Tátrai Gábornak köszönhetem, a képeslapok fényké-
peinek elkészítéséért a nyíregyházi Kállay Rudolf Orvostudo-
mányi Szakkönyvtár munkatársainak tartozom köszönettel.

A dolgozat összeállítása során használt fontosabb forrás-
munkák:

Boleman István: Magyar gyógyfürdôk és ásványvizek. A
Magyar Szent Korona Országai. Balneológiai Egyesületének
kiadványa, Budapest, 1892.

Erdôs József: Magyar fürdô-kalauz. Hatodik kiadás. Eng-
länder és Társa Könyvnyomtató Mûhelye, Tata, 1911.

Nagy Zoltán: A Felvidék fürdôinek lexikona. KT Könyv- és
Lapkiadó, Révkomárom, 2004.

Papp Samu, Hankó Vilmos (szerk.): A Magyar Birodalom
ásványvizei és fürdôhelyei. A Magyar Balneológiai Egyesület
Kiadványa, Budapest, 1907.

Szombathy Viktor: Szlovákiai utazások (Panoráma „mini”
útikönyvek), második, javított kiadás. Panoráma, Budapest,
1971.
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Immunológiai szótár

fluoreszcein Intenzív zöld fluoreszcenciával rendelkezô sár-
ga festék. Reaktív származékait fehérjék jelölésére használ-
ják immunfluoreszcenciás mérések során. 

fluoreszceinnel jelölt antitest Antitest, amelyhez kovalen-
sen fluoreszceint kötöttek, rendszerint izotiocianát (lásd FITC)
vagy izocianát formájában. Immunfluoreszcenciás mérések-
ben használják.

fluoreszcenciával aktivált sejtszorter (FACS) Flow (vagy
áramlásos) citométer, amely arra programozható, hogy egy
adott keverékbôl a sejtek meghatározott mérete, refraktív
indexe, valamint fluoreszcens jelölése (általában valamely
sejtfelszíni antigénre specifikus, konjugált antitest) alapján,
töltéseltérítés segítségével egy bizonyos sejtpopulációt ösz-
szegyûjtsön. Szintén elterjedten használt módszer sejtpopu-
lációk fenotípusának meghatározására, valamint CD4+, CD8+
T-sejtek, B-sejtek, monocyták, NK-sejtek stb. arányának meg-
határozására monoklonális antitesttel való jelölést követôen,
illetve ahol ez lehetséges, kettôs jelöléses technika alkalma-
zásával.

G-CSF (granulocyte colony stimulating factor; granulocyta-
kolónia-stimuláló faktor)  Fôként a mononukleáris phagocy-
ták által termelt citokin, pl. IFNγ-val, TNFα-val vagy lipopoli-
szachariddal való stimulálást követôen keletkezik. Legfôbb
hatását a csontvelôben a neutrofil granulocyták prekurzoraira
fejti ki, proliferációt indukálva és differenciálódásra serkent-
ve ezeket a sejteket. Hatása idôben a GM-CSF-ét követi, an-
nál azonban specifikusabb. Az IL-6-tal szekvenciahomológia
figyelhetô meg.

G-CSFR (granulocyte colony stimulating factor receptor; gra-
nulocytakolónia-stimuláló faktor receptor)  I. típusú transz-
membrán fehérje, amely egy immunglobulin doménnel, egy
citokinreceptor doménnel és négy fibronektinszerû domén-
nel rendelkezik. Két típusát azonosították, amelyek citoplaz-
matikus régiójukban különböznek. Neutrofil granulocytákon
és a csontvelôben a neutrofil granulocyták prekurzorain for-
dul elô.

G-proteinek (GTP-kötô proteinek)  Számos sejtmûködést sza-
bályoznak az inaktív, GDP-kötött formából az aktív, GTP-kö-
tött formába való konformációváltozással. Két osztályuk van,
a trimer és a monomer G-proteinek. A trimer proteinek α-, β-
és γ-alegységbôl állnak és olyan enzimeket kapcsolnak re-
ceptorokhoz, amelyek másodlagos messengerek létrehozá-
sában játszanak szerepet. A ligandnak a receptorhoz való
kapcsolódásakor a G-protein α-alegysége GTP-t köt meg, s
ezáltal képessé válik olyan enzimek aktiválására, mint pl. az
adenilát-cikláz, amely ciklikus ATP-t hoz létre, vagy a fosz-
folipáz-C, amely inozitol-foszfátokat és diacil-glicerolt hozván
létre Ca2+-t mobilizál és aktiválja a proteinkináz-C-t. Ezek az
események az immunsejtek számos funkcióját szabályozzák.
A trimer G-proteineket közvetlenül aktiválják a rodopszin-
szupercsalád receptorai. A monomer G-proteineknek sok funk-
ciójuk van. Egyik csoportjuk, a Ras-fehérjecsalád részt vesz a
jelnek a proteinkinázokról való átvitelében, s ezáltal – egye-
bek között – valószínûleg szabályozza a lymphocytaaktivációt
és a sejt motilitását.



Nagy öröm volt ebben az évben is meghívottnak lenni a
DROP-ra. Gondoltam egyet és megvizslattam a Debreceni Cso-
konai Színház mûsorát, hátha érdemleges lenne a megérke-
zés estéjén belátogatni a teátrumba. Huh, micsoda meglepe-
tés, március 21-én szerdán operaelôadás, méghozzá Bellini:
Norma volt mûsoron. Sikerült a még néhány szabad jegybôl
elektronikus úton kettôt megszerezni és így biztosítva volt
feleségemmel a látogatásunk.

A debreceni színházat 1865-ben építették. Nyilván jó né-
hány felújítása lehetett már, de most végelgyengülésben szen-
ved a belsô terek, bútorzatok állapotát tekintve. De hallani a
küszöbön álló nagy felújításról, ami alaposan rá is fér az épü-
letre. Az ismert tétel beigazolódott, egy kulturális élményt el-
sôdlegesen nem a külsô körülmények határoznak meg. Az
épület lerobbant állaga ellenére meghatározó dalszínházi él-
ményben volt részünk. 

Magam már sokszor hallottam Vincenzo Bellini operáiról,
a Norma mellett leginkább az Alvajárókról és a Puritánokról,
de még soha nem volt módom egyet sem megtekinteni, meg-
hallgatni. Igaz, a Szicíliában 1801-ben született szerzô mûveit
ritkán játsszák Magyarországon. A Norma – annyi más operá-
hoz hasonlóan – a bemutatón, a milánói Scalában, 1831-ben,
finoman kifejezve, nem aratott sikert. De aztán hamarosan
beindult a karrierje, és világszerte az egyik legszebb bel can-
to operának tartják. Sajnos az igen fiatalon, 1835-ben elhunyt
Bellininek ebbôl nem sok öröme származhatott. Egyébként a
megrendítô korai halál gyászünnepségének vezetôje Párizs-
ban Rossini volt. A Normát Pesten már 1834-ben bemutatták,
és késôbb Déryné is alakította a címszerepet. 

Hazánkban nevezetes zenei esemény volt, amikor a nagy-
nevû karmester és igazgató, Vaszy Viktor 1965-ben Szegeden
felújította a Normát, amely 12 alkalommal került színre.  

Mindezen klasszikus értékek mellett, mint amatôr ítész
úgy gondolom, a debreceni elôadást a francia vendégrende-
zô és csapata tette igazán emlékezetessé. A zenetudomány
szakot végzett francia Nadine Duffaut ötödik rendezése ez a
vidéki városban, ami önmagában is nagy különlegesség. Min-
den magyar ember nagy örömmel könyvelheti el idevágó nyi-
latkozatát. „Pedig minden egyes alkalommal úgy megyek ha-
za, hogy ez volt az utolsó, mégis mindig visszajövök. Azért, mert
olyan emberi minôséggel és munkával találkozom itt, amit egyre
ritkábban látok Franciaországban, ahol már szinte hivatalnok-
ként viselkednek a színház dolgozói. Itt még olyan emberek dol-
goznak, akiknek van kedve valami jót csinálni, sokszor munka-
idôtôl és büdzsétôl függetlenül.” Ami magát a Norma színre vi-
telét illeti: korunk divatjának megfelelôen jelennek meg a
modern elemek, de kellô visszafogottsággal, és a vetítések,
a fénytechnika alkalmazása csak segít a cselekmény kibonta-
kozásában. Figyelemre méltó a fôszereplôk és a kar remekül
szinkronizált mozgása.

Van még egy, az elôadással kapcsolatos, a medicina terü-
letét érintô érdekesség is. Errôl a címszerepet bravúrosan
éneklô Kolonits Klára mûvésznôvel készített hosszú interjú-
ban lehet olvasni. Az énekesnô 2006-tól négy éven át aszt-
más jellegû betegséggel bajlódott, ami – el lehet képzelni
mekkora – karrierkérdés egy énekesnél. De gyógyulása után
– az interjúalany nyilatkozata szerint – „föltûnt, hogy változott
a hangom karaktere és a minôsége is, méghozzá pozitív irány-
ba”. A bajból, betegségbôl haszon származott.

Részletes zenei értékelés nélkül, a Norma operában cso-
dálatos a nem is egyszer sorra kerülô duett – két nôi énekes-
sel. A partner Balga Gabriella, szintén a Magyar Állami Opera-
ház énekese. 

Minden jó, ha a vége jó, de ez számunkra nem így volt.
Feltûnôen hûvös volt a közönség. Olvastam már, hogy ezt ze-
nekritikus is fölrótta a helyi közönségnek, a Norma bemuta-
tója ugyan kiváltotta a vastapsot. Igaz, hogy a „Csokonaiba”
csak 540 nézô fér be, de azért amikor egy operaelôadás vé-
geztével az Erkel Színházat megtöltô több mint 1600 nézô áll-
va tapsol és tombol – az igazán ünnepivé tud tenni egy elô-
adást.

Kérdés, hogy a legközelebbi DROP megelôzô estéjén mi
kerül színre az addigra már biztosan szépen fölújított debre-
ceni színházban.

Gömör Béla

BESZÁMOLÓ / REPORT
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