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Tisztelt Kollégandk és Kollégak!

Advent idején mar mindenki a
kozelgé kardcsonyt vérja. Las-
san ez az esztendd is tovakd-
szik. Ismét jol elfdradtunk a si-
kerekben és kizdelmekben egy-
arant bévelkedé évben. Remé-
nyeink szerint az idén kiléno-
sen sok pihenénapot tartogaté
innepek alatt talan tobb idejik
lesz szemezgetni, a ,cukor, did,
mogyoré” mellett, az immuno-
l6gia Ujdonsagaibdl.

Ami a jelen lapszamot illeti, egyre nagyobb figyelem
fordul, f6leg a ma mar hatékony, 0j gyogyszereknek koszon-
hetéen, az orokletes anyagcsere-betegségek felé. Ezért egy
hdrom kozleménybél 4ll6 sorozatban tervezziik bemutatni a
részben mozgdsszervi vonatkozdsd, Pompe-, Gaucher- és
Fabry-kért. Ebben a szdmban Grosz Zoltan (Budapest) foglalja
6ssze a Pompe-betegséggel kapcsolatos f6bb ismereteket.
Kirdlyhidi Panna és munkatdrsai (Budapest) az arthritisek al-
latmodelljeit foglaltak dssze. Ez azért is fontos, mert a gyogy-
szerfejlesztések sordn a szereket, miel6tt emberen prébalnak

ki 6ket, az adott betegséqg allatmodelljében sziikséges tanul-
manyozni. Manapsdg a kronikus betegségek kapcsan igen
fontossd valt a nemzéképesség és a terhesség kérdése. Az
arthritises betegek is szeretnének gyermeket, ezért fontos a
Magyar Reproduktiv Immunoldgiai Tarsasag, jelesil Kiss Eme-
se elnok és munkatarsai altal jegyzett kvazi szakmai ajanlas.
Két kongresszusrél (az amszerdami EULAR-rél és a Magyar
Reumatoldgusok Egyesilete jubileumi, 90. éves vandorgyd-
[ésér6l) szamolunk be. A Kulturkort, ahogy megszokhattdk,
Krutsay Miklds (Ajka) és Jako Janos (Nyiregyhdza) veretes ira-
sai, Monok Gabriella (Budapest) versei és Gomor Béla (Buda-
pest) Tudta-e? sziporkai szinesitik. Es Gjdonsagként elinditjuk
a Kényvmoly rovatot, amelyben Sz(ics Gabriella (Debrecen)
és GOmor Béla (Budapest) ajanlja egy-egy kedves olvasma-
nyat. Végil, megdobbenten bucsuzunk fiatalon elhunyt kol-
légandnktél, Zeher Margittol.

Magam és a szerkeszt6ség minden tagja nevében min-
den kedves olvasdnknak és szeretteiknek aldott, meghitt, bé-
kés kardcsonyt és boldog uj esztend6t kivanok!

Dr. Szekanecz Zoltdn
fészerkeszt

Aldott karacsonyi linnepeket és békés, boldog uj esztendét
kivan az Immunoldgiai Szemle szerkesztosége
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Eqgy kezelhet6 izombetegség: Pompe-kor

10Y-adwod

GROSZ ZOLTAN

Semmelweis Eqgyetem Genomikai Medicina és Ritka Betegségek Intézete

A Pompe-betegség a lysosomalis taroldsi betegségek egy fajtaja, mely intracellularis glikogénakkumuldciéval jar. F6 pre-
zentdcios tinete az izomgyengeséq. Két f6 tipusa a sulyos fokd cardiomyopathidval jaré infantilis, illetve féleg vazizom-
gyengeséqggel jaro késéi kezdet Pompe-kér. A betegségben 2006 6ta elérheté enzimpotlo kezelés, ami jelentdsen javitja
mindkét csoport betegeinek talélését és életmindségét, egyuttal kiemeli a diagnozisalkotds fontossagat.

Kulcsszavak: Pompe, ERT, lysosomalis betegség, izomdystrophia, glycogenosis

POMPE DISEASE: THE TREATABLE MYOPATHY

Pompe disease is one of the lysosomal storage diaseases with intracellular glycogen accumulation. Key feature of the
disease is muscle weakness but while hypotonia and cardiomyopathy are the main symptomes in the infantile onset type,

limb-girdle and axial muscle weakness and respiratory failure dominating the late onset type Pompe disease. Enzyme
replacement therapy (ERT) is available for Pompe patients since 2006. ERT significantly improves survival and quality of

life for both groups and highlights the importance of diagnosis.

Keywords: Pompe, ERT, lysosomal storage disease, muscular dystrophy, glycogenosis

A Pompe-kor torténete

A betegség nevét elsé leirdja, a holland patoldgus, Johannes
Cassianus Pompe utan kapta, aki 1932-ben egy 7 hénapos
idiopathias hypertrophids cardiomyopathidban szenvedé gyer-
mek haldlat kdvetéen a sziv mellett tobb mads szervet is érin-
t6 vacuolaris glikogénfelszaporoddsra figyelt fel [1]. Ezt sza-
mos esetkozlés kovette, melyekben a betegség infantilis for-
majdra jellemzd cardiomyopathia mellett az izomgyengeség,
hypotonia, mérsékelt foki madj- és nyelvmegnagyobbodas tu-
neteit is ismertették [2, 3]. A betegség pontosabb megérté-
sét mintegy 30 évvel késdbb két, a biokémia és sejtbioldgia
teriiletén elért felfedezés tette lehetévé. Az eredményeiért
késébb Nobel-dijat kapott Cori hazaspar 1952-ben felfedezte
a glikogén lebontasi utvonaldt és a glycogenosis folyamatat,
feltarta, hogy a glycogenosisban részt vevé enzimek hidanya
glikogén felszaporodasdhoz vezet [4]. A felfedezéséért szin-
tén Nobel-dijjal jutalmazott belga biokémikus, Christian de
Duve pedig azonositotta a lysosomakat, egy Uj, subcellularis,
membrannal hatarolt, savas pH kornyezetben makromoleku-
ldkat lebontd aktiv hidroldzokat tartalmazé kozeget [5]. Fel-
ismerése megnyitotta az utat a lysosomalis betegségek szé-
les korének kutatdsa el6tt. Hers és munkatérsai kimutattak a
lysosomakban talalhaté a-glitkoziddz enzimet, ami a glikogén

glikézza bontdsat végzi, és felismerték, hogy ez az enzim
hidnyzik a Pompe-kéros betegekben, megteremtve ezzel a
direkt kapcsolatot a betegség és az enzimhiany kozott [6, 7].

Epidemioldgia

Egy betegség incidencia- és prevalenciaadatai mindig a diag-
nosztizalt esetek szamat tukrozik, igy azon betegségekben,
amikre nincs populdcio szint( szirés, ezek alulmérnek. A kli-
nikusnak azonban a vérhaté eléforduldsrél hozzavetéleges ta-
jékoztatast adnak. Ennek ismeretében a Pompe-betegség
osszincidencidja (infantilis és kés6i kezdet forma) a kaukad-
zusi rasszban 1/40 000, prevalenciaja az Egyesiilt Allamok-
ban 1/28 000 [8]. Magyarorszdgon a népesség szdmara ve-
titve mintegy 245 Pompe-beteggel szamolhatunk, akiknek je-
lenleg alig tobb mint 10%-a diagnosztizalt. A diagndzis még
tipusos klinikai jegyek megléte esetén is késik vagy elmarad.
Egy 38 f6s, nem klasszifikalt végtagovtipust izomdystrophids
beteg cohorszon végzett Pompe-sziirés a betegek 8%-4ban
adott pozitiv eredményt, és tisztazta a diagnozist [9]. Az eset
felhivja a figyelmet, hogy jellegzetes klinikai kép ismereté-
ben is aluldiagnosztizalt a Pompe-betegek szdma.
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A Pompe-kér patomechanizmusa

A glikogén a sejtek citoplazmajaban tarolodik és metaboliza-
l6dik, csak egy kis hanyad metabolizélédik a lysosomakban,
amit az a-glikoziddz enzim katalizal. Pompe-betegségben az
enzim hidnya vagy csékkent mikodése kovetkeztében a gli-
kogén felszaporodik a lysosomakban. Az igy létrejott vacuo-
I3k fénymikroszkdppal is jol 1athatok, és adjék a betegségre
jellegzetes vacuolds myopathia szovettani képét (1. abra). A
betegség elérehaladtaval a glikogénnel telt lysosomdak mére-
te mind nagyobb és nagyobb lesz, majd a lysosoma memb-
ranja rupturdl, és a glikogén a citoplazmaba kerl, a sejt funk-
ciondlis és strukturdlis karosoddsdt okozva. Az a-gliikoziddz
enzim defektusa az enzimet kodolé GAA génben létrejové
mutdcidra vezethet6 vissza. A betegség autoszomalis recesz-
sziv modon 6rokl6ik, azaz két hibas allél egyittes el6for-
duldsa szikséges a betegség kialakuldséhoz, egy hibas allél
hordozé allapotot eredményez. Gyakori, Gn. hot-spot muta-
ciok nem jellemzéek, a génben elszérva tobb mint 550 mu-

1. abra

Vacuolds izomkarosodds Pompe-betegségben (hematoxilin-
eozin festés,18x).

Kulonbozé méret(, helyenként az izomrostot destrudlé vacuoli-
satio (sarga nyil), atrophids izomrostok (zéld nyil), kotészévet-
felszaporodas (kék nyil) 13thaté (prof. Molnar M. Judit anyagabdl
és engedélyével)

1. tablazat. A Pompe-koér 6 jellemz6i a betegség tipusa szerint

Enzimhiany Cardialis
Infantilis teljes hypertophias
cardiomyopathia
Késdi kezdetd részleges cardiomyopathia

nem jellemzé

taciét azonositottak [10], ami a gén teljes vizsgalatdt teszi
sziikségessé Pompe-betegség gyanuja esetén.

A Pompe-kor klinikuma

A glikogén felhalmozédasa madr a betegség korai stddiuma-
ban elindul, ami klinikai tinetekben is megnyilvdnulhat. A
tinetek sdlyossaga és azok megjelenési ideje széles skaldn
mozog, a korai megjelenés(, gyorsan progredialé, sulyos hy-
pertrophids cardiomyopathidval jar6 infantilis formatol az
enyhébb megjelenés(i, f6leg musculoskeletalis érintettség-
gel jaro kés6i formaig. A fenotipust az enzim teljes hidnya
vagy a rezidudlis aktivitds mértéke hatdrozza meg. A teljes
enzimhidnnyal jar¢ infantilis formaban a tinetek mar az elsé
hénapokban észlelhetdk, és kezelés hidnydban gyorsan prog-
redidlva egyéves kor t3jan haldlhoz vezetnek. A vezet6 tiinet
a hypertrophids cardiomyopathia. A cardiomegalia mellett a
hepatosplenomegalia is gyakori. Generalizdlt hypotonia
(,floppy baby”), progressziv vazizomgyengeség, légzési
elégtelenséq, léguti fert6zések, macroglossia, taplalasi nehe-
zitettséq, a teststlygyarapodas elmaraddsa szinezik a klinikai
képet. A tapldlasi és nyelési nehézség miatt nagy kihivast je-
lent a megfelel kaldriabevitel biztositdsa, amit gyakran csak
gastrostomia Gtjan lehet biztositani. Léguti infekcié esetén
nem ritka a mesterséges lélegeztetés szikségessége sem.
A kés6i kezdetd formaban az enzimhidny részleges, igy
észlelhet6 rezidudlis enzimaktivitds. Emiatt a tinetek az in-
fantilis formdhoz képest enyhébbek, a lefolyds elhuzédébb
(1. t3bldzat). A tinetek megjelenése ugyanidgy eshet gyer-
mekkorra, de manifesztalodhat korai/késdi felnéttkorban is.
A maradék enzimaktivitds kovetkeztében a cardiomyopathia
és a tarsuld tinetek nem olyan sudlyos fokdak, mint az in-
fantilis formdban. Jellemz6, hogy a mozgasban (igyetlenség,
sutasag, a nagyobb izomer6t vagy intenzivebb izommiko-
dést igényld helyzetekben teljesitésképtelenség, korai fara-
dds, izomgorcsok jelentkeznek. Iskolai tornadérdn, sportban a
betegek teljesitménye elmarad a kortarsakéitol. Gyermeknél
nemritkan interpretdljak ezért a tiineteket lustasagnak, Gigyet-

lenségnek, kedvetlenségnek, ami jelentés diagnosztikus kés-

Musculosceletalis  Respiratoricus Gastrointestinalis

hypotonia progressziv macroglossia
progressziv [égz6izom hepatomegalia
izomgyengeség érintettség taplalasi nehézség
(K mindig gyakori léguti stlyelmaradas
emelkedett fert6zések

végtagov tipusu
izomgyengeség

mérsékelt fokban
emelkedett CK

Iégzési elégtelenség ragdsi-, nyelési
nehézség
orthopnoe
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lekedéshez vezethet. Késébb az izomgyengeség kifejezet-
tebbé valik, a medence- és axiadlis izmok gyengeségének do-
minancidja Trendelenburg-jardshoz, lumbalis hyperlordosis-
hoz, scoliosishoz vezet. Az izomgyengeség leginkabb a me-
dencedvi izmokban és csipéextensorokban, az axidlis és pa-
raspinalis izomzatban, kevésbé a vallovi izmokban jelentke-
zik. A paciensek lépcsén jardsa, U6 helyzetbél felallasa nehe-
zitetté valik, kapaszkodast, tdmaszkoddst igényelnek, jards so-
ran csipjiket sokszor a keresztcsontndl vagy csipdcsontnal
megtamasztjdk. A gerincben kialakulé scoliosis gyakran sd-
lyos foku. A diaphragma gyengesége éjszakai hypoventilatié-
hoz vezet, ami nappali dlmossagban, aluszékonysdgban, f3-
radtsdgban, koncentracids zavarban 6lt testet. A betegek kb.
harmada légzéstamogatasra szorul, kétharmaduk noninvaziv,
harmaduk invaziv [élegeztetésre [11].

A Pompe-betegséq diagnozisa

Pozitiv csalddi anamnézis és relevans klinikai kép esetén GAA
genetikai vizsgalat és o-glikoziddz enzimaktivitds meghatd-
rozdsa tisztdzza a diagndzist. Amennyiben nincs pozitiv csala-
di anamnézis, a betegség gyanuja klinikai tinetek alapjan ve-
t6dik fel. A késdi kezdetl formdban a végtagov tipusu izom-
gyengeség, az infantilis formdban a sudlyos cardiomyopathia
a vezet6 tunet. Infantilis formdban az akut és sulyos klinikai
kép miatt a diagnosztikus vizsgalatokban kevésbé észlelhet6
késés, azonban a diagnoézisalkotashoz elengedhetetlen a Pom-
pe-betegséget ismerni és szamon tartani a differencialdiag-
nosztikai lehetgségek kozott. A jelentés mértékid cardiomyo-
pathia mellkas-réntgenvizsgalat soran is jol Idthatd, ami on-
magdban fel kell, hogy vesse a Pompe-betegség lehetdsé-
gét, és kotelez6vé teszi az a-glikoziddz enzim meghatdroza-
sanak elvégzését. Az EKG-n balkamra-hypertrophia jelei mel-
lett enyhén rovidilt PQ-szakaszt Iatunk, a sziv ultrahangvizs-
gdlata sordn generalizalt cardiomyopathias jelek ismerheték
fel. A szivizom-megvastagodads kilondsen a septum és a bal
kamra hatsé fala esetén jelentés. A szérum kreatin-kindz-
(CK-) szintje infantilis Pompe-kérban mindig emelkedett.
Késéi formaban nem ritka a jelentds, akar évtizedig tarto
diagnosztikus késlekedés a betegség ismeretének hidnya, a
tinetek nem megfelel§ értékelése miatt. Nem lehet eléggé
hangsulyozni a manapsdg sokszor és sok helyen hdttérbe
szorulé anamnézisfelvétel és fizikdlis vizsgalat fontossagat!
Kilondsen igaz ez a Pompe-betegségnél, ahol ha a betegség
vagy aspecifikusan a végtagovtipusi myopathia gyanuja
felvetddik, nem wtkozik kilondsebb diagnosztikus nehézség-
be a betegség megerdsitése vagy kizardsa. Izomgyengeség
tineteinél a CK-meghatdrozas kotelez6 eleme a diagnoszti-
kus algoritmusnak. Ez Pompe-betegségben enyhe vagy mér-
sékelt fokd emelkedést mutat (<1100 U/I), amihez sokszor
enyhe LDH- és eqyéb majenzim-emelkedés is tarsul. Ez nem
majbetegségre utal, hanem a magas (K-érték kovetkezmé-
nye. Mellékvaganyra viheti a gondolkodast és majbetegség

gyanujat keltheti, ha csak az emelkedett majfunkciés érté-
keket Iatjuk, és nem torténik CK-meghatarozds. A normadlis
(K-érték nem kizdroja a betegségnek. Izom-MR kapcsadn a m.
adductor magnus és semimembranosus korai érintettsége:
atrophidja és zsiros degenerdcidja jellemz8, mig a m. rectus
femoris, m. gracilis és m. sartorius jellemz6en megkimélt. Az
EMG myopathia jeleit mutatja révidilt tartami és alacsony
fesziltséql potencidlokkal. Gyakran I3tunk tarsulé spontdn
aktivitast, ami fokozott sarcolemmalis irritabilitasra utal, és
myositis téves latszatat keltheti. Izombiopszia soran vacuolds
myopathia jelei lathatok. Specifikusak a glikogént kimutato
PAS- (perjodsav-Schiff-) pozitiv vacuoldk, savi foszfataz fes-
téssel pedig a lysosomalis eredet bizonyithato. A vacuoldk
szdma és mérete korreldl a betegség sulyossagaval [12].
Amennyiben nem megfelelé helyr6l (nem pareticus, hanem
megkimélt izombdl) tortént biopszids mintavétel, az izom-
biopszia mutathat aspecifikus vagy negativ képet. EMG- és
MR-vizsgalat segithet kivdlasztani az érintett, de még koté-
szbvetesen nem 3tépllt izmokat. Tdelektrédaval végzett EMG-
vizsgalatot kovetéen harom hetet célszerd varni, amennyi-
ben a vizsgalt izombol kivanunk biopszidt venni. Légzésfunk-
ci6s vizsgdlat sordan nem elégséges a standard fiiggéleges
poziciéban végzett vizsgalat, azt hanyatt fekve is el kell vé-
gezni. Generalizdlt izombetegségekben - de mdsodlagosan
izomgyengeséggel jaré neurogen betegségekben is - gyakori
az orthopnoe és a fekv6 pozicidban jelentésen romlo l1égzés-
funkciés paraméterek (2. 3bra). Feln6ttekben a cardiomyo-
pathia el6forduldsa nem jellemzé.

[I/s]

N2
%{/4\} 6 8 0

12

2. dbra

Pompe-kédros betegiink forszirozott vitdlkapacitas (FVC) hurok-
gorbéje

fekete: allva, piros: hanyatt fekve
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Pompe-betegségben a diagnosztika arany standardja az
o-glikoziddz enzim meghatarozas. Ezt legegyszer(ibben sz3-
ritott vércseppbdl hatarozhatjuk meg. A vizsgalat specifikus
és szenzitivitdsa is magas. Tekintve, hogy ilyenkor lymphocy-
takbdl torténik a meghatarozas, fontos annak ellenérzése is,
normalis-e a periférids vérben a fehérvérsejtszam. Leukocy-
tosissal jard infekcid id6szakaban végzett meghatarozds ese-
tén dlnegativ eredményt kaphatunk [13]. Az enzimaktivitds a
betegség sulyossagaval forditottan korreldl, és a legjobban
hasznalhaté prognosztikai marker [14]. Ismételten is ala-
csony enzimaktivitds esetén genetikai konfirmaciés vizsgélat
szikséges. A betegség autoszomadlis recessziv orokl6désme-
netd, azaz nemtél figgetlentl 6roklédik, és két patogén mu-
tacio eqyidej(i fennalldsa szikséges ahhoz, hogy a betegség
kialakuljon. Ritkdn nem pontmutacié, hanem patogén kis de-
léciék/duplikaciok is el6fordulhatnak a GAA génben, igy ha
csak az egyik allélen taldljuk meg a patogén mutaciot, a ma-
sik allélen feltétlenil keressiik a képiaszam-eltérést.

Differencidldiagnosztika

Az infantilis Pompe-betegségre jellemzé hypotonia, izom-
gyengeség, cardiomyopathia tridsza ritkdn okoz differencial-
diagnosztikai problémat. A hypotonia periférids idegrendszeri
etioldgidjat és az izomérintettséget az emelkedett CK jelzi, és
seqit elkuloniteni a hypotonia szamos kodzponti idegrendszeri
okatol. Hasonlé tinettannal a glycogenosis Ill. és IV. tipusa
jelentkezhet, azonban ezeknél is, mint a Pompe-betegség ki-
vételével az Osszes glikogéntdroldsi betegségnél, hypogly-
kaemias epizédok fordulnak el6. A zsirsav-metabolizmus za-
varai esetén a hypoketoticus hypoglykaemia, a vizelet szer-

ves sav és a plazma acil-karnitin-profiljanak meghatarozasa,
mitochondrialis betegségek gyanija esetén pedig a mito-
chondrialis deplécié (csokkent mitochondriumszam kimuta-
tdsa) meghatarozdasa segit elkiloniteni a korképeket. Ritkdn
a cardiomyopathidval jar6 nemalinmyopathia és az infektiv
myositis differencidldsdban az izombiopszia ad segitséget.
Kés6i kezdeti Pompe-betegség korai manifesztacidja esetén
egyéb végtagovtipusu izomdystrophidk, mint példaul a gya-
koribb Duchenne- és Becker-izomdystrophia vagy az Emery-
Dreifuss-izomdystrophia elkilonitése jelenthet nehézséget.
EIGbbi két esetben a (K-emelkedés tobb ezres v. tizezres
nagysagrend(, a dystrophin hidnya immunhisztokémiai vizs-
gadlattal izombiopszidbdl megallapithato, mig utobbindl a tar-
sulo konyokizileti contracturdk jellemzék. Mindharom beteg-
séqg fitkban fordul el6, tekintve, hogy X-kromoszémahoz ké-
totten oroklédnek. Szintén X-hez kétotten oroklédik az izom-
gyengeség, cardiomyopathia és szellemi elmaradds tridszat
mutatd Danon-betegség. A féleg axialis izomgyengeséget,
gerincdeformitast, 1égzési nehézséget okozé merev gerinccel
jaré congenitalis muscularis dystrophia (RSMD1, rigid spine
with congenital muscular dystrophy) gyermekekben jelent-
het differencidldiagnosztikai problémat a hasonl¢ tiinetek, eny-
he CK-emelkedés miatt, azonban az a-glikoziddz enzimakti-
vitas elkuloniti a két kérképet. A 3. dbran az infantilis Pompe-
betegség javasolt diagnosztikus algoritmusa lathaté. A
feln6ttkorban megjelené végtagdvtipust izomdystrophia
(LGmD) fenotipusa szélesebb kor( differencidldiagnosztikai
problémat jelent. A szdmos LGMD kézUl a leggyakoribb a kal-
pain hidnyaval jaré (LGMD2A) és a fukutin hidnydval jaro
(LGmD2I), elébbinél az izombiopszidban a kalpain immun-
hisztokémiai vizsgdlata, utébbiban a nagyon magas CK-érték

Generalizalt hypotona/izomgyengeség/legzeési
elegtelenség/taplalasi nehézség
Mas betegség CK, GOT, GPT, LDH Mellkasréntgen Szivultrahang
A
emelkedett
Vacuolas myopathia > |« Cardiomegalia
L
normalis a-glitkozidaz csokkent
. s GAA gén
enzimaktivitas
3. dbra

Infantilis Pompe-betegség javasolt diagnosztikus algoritmusa

8




OSSIEFOGLALG REFERATUMOK / REVIEW ARTICLES

Végtagdvtipusu izomgyengeség,
alveolaris hypoventilatio

l

EMG CK, GOT, GPT, LDH Légzésfunkcio Alvasvizsgalat
| (U6 és fekvd)
myopathia
rekeszizom-gyengeség nem obstruktiv/alvasfliggé
Egyéb légzészavar
neuromuscularis —_— Izombiopszia
betegség .
vacuolas myopathia
normalis csokkent

Enzimaktivitas-mérés

GAA gén

4. ébra
Késéi tipusi Pompe-kér javasolt diagnosztikus algoritmusa

és genetikai vizsgdlat nyujt els6sorban segitséget. Faciosca-
pulohumeralis izomdystrophia esetén a paresis predilekcios
eloszlasa, illetve génvizsgdlat segit. Spinalis izomatrophia
(SMA) 11 tipusa, ill. myasthenia gravis EMG-vizsgdlattal dif-
ferencidlhat6: SMA-ban neurogen laesiét latunk, myasthenid-
ban repetitiv ingerlés sordn decrementet. A szerzett gyulla-
dédsos izombetegségek (polymyositis, zdrvdnytestes myosi-
tis), myofibrillaris myopathia elkilonitésében laboratériumi,
EMG- és szovettani vizsgalatokra egyardnt sziikség van.

A Pompe-betegség kezelése

Enzimpotl6 terdpidval a hidnyz6 a-glikozidaz enzim parente-
ralis potldsa 2006 ota elérhetd [15]. A készitmény Eurépaban
Myozyme, az Eqyesiilt Allamokban Lumizyme néven van for-
galomban. A Myozyme-et 20 mg/ttkg dézisban, kéthetente
infazioban kell adni. Az enzimpétl6 kezelés hozzaférhetdsége
a Pompe-betegség mindkét formdjaban jelent6sen javitotta
orszagon egyedi méltanyossagi kérelem alapjan érheté el. A
betegek gondozdsa multidiszciplindris csapatmunkdt igényel
neurologus, pulmonoldgus, kardiolégus, gyégytorndsz, ergo-
terapeuta, logopédus, dietetikus egyittmakodésével. Az izom-
betegségben szenvedéknél a megfelelé D-vitamin-pétldsra
és osteoporosisprevenciora is mindig figyelmet kell forditani.
Az enzimpotld kezelés szelektiv farmakoldgiai chaperonnal
kombinalt formaja, valamint eqgy masodik generaciés rekom-
binans human a-glikoziddz enzim vizsgalat jelenleg IllI. fazi-

s klinikai vizsgélati stddiumban van [16, 17]. A chaperon
hozzdadasaval az enzim nagyobb ardnyu lysosomalis felvéte-
lét célozzak.

Osszefoglalé megjegyzések/
Kovetkeztetések

A Pompe-betegséq ritka, hereditaer, autoszomdlis recessziv
oroklédésmenetet kovet6 lysosomalis taroldsi betegség. A
lysosomakban taldlhatd a-gliikoziddz enzim hidnya vagy ala-
csony szintje kovetkeztében a lysosomalis glikogénlebomlas
karosodik, a glikogén felhalmozédik, ami sejtkdrosoddshoz
vezet. Leginkabb a sziv- és vazizom érintett, ami cardiomyo-
pathiat és légzbizom-érintettséggel tarsulé végtagovtipusi
izomgyengeséget okoz. Kezelés nélkil az infantilis tipus hé-
napok alatt haldlhoz vezet, mig a felnéttkori formaban a ke-
rekesszékhez és |élegeztet6géphez kotottség a betegek nagy
részében kialakul sdlyos fokd életminéség-romlast és emel-
kedett mortalitast okozva. A betegség a hidnyzé enzim requ-
laris bejuttatasaval kezelhetd, melyben - diagnézis hianya-
ban - a magyarorszdgi betegeknek csak minteqy 10%-a ré-
szestl. Amennyiben végtagovtipusu izomdystrophia képét
mutatd pacienssel taldlkozunk, az egyértelm( terapids kon-
zekvencia okan az elsé diagnosztikus lépések kozott kérjink
a-glikoziddz enzim meghatdrozést és/vagy irdnyitsuk a be-
teget neuromuscularis betegségekkel foglalkoz6 kézpontba.
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Koszonetnyilvanitds
A szerz6 munkajat tdmogatta a National Brain Research Prog-
ram KTIA_NAP_ 2017-1.2.1-NKP-2017-00002 palyazat.
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Immunoldgiai szotar
germinadlis folliculus A germinalis centrum szinonimaja.

gld A Fas-ligand génjének mutéciéja, megakadalyozza a Fas-
molekuldhoz valo kotédést, ezaltal blokkolja az apoptozist,
amely a mutdciéra homozigota egerekben a T-sejtek kontrol-
mun betegséq fejlédik ki, amely SLE-re (szisztémas lupus ery-
thematosus) emlékeztet. A gld a ,generalized lymphoproli-
ferative disease” kifejezés roviditése.

globulin Barmilyen szérumprotein, amelynek elektroforeti-
kus anédmobilitdsa az albuminénal kisebb. Idetartoznak az
o-, 3 B- és a y-globulinok; az utdébbi frakcidba tartoznak az
immunglobulinok. Szintén gyakran haszndljdk azoknak a
szérumproteineknek a meghatarozdséra, amelyeket nagy
sokoncentrdcié (pl. amménium vagy natrium-szulfat) preci-
pital. Az euglobulinok azok a fehérjék (idetartozik az IgM, de
a tobbi immunglobulin nem), amelyek desztilllt vizben vagy
alacsony ionkoncentraciéju oldatokban csapédnak ki. Ezek a
kifejezések kevésbé pontosak, mint az elektroforetikus meg-
hatarozasok.
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glomerulonephritis Kilonféle vesebetegségek dsszefoglalé
neve, amelyben a 6 laesiék a glomerulusokban talalhatok és
valoszindleg immunoldgiai eredetiiek. Allatokban végzett ki-
sérletek alatdmasztottak, hogy a glomerularis kapillarisok k-
I6nosen fogékonyak a keringd, szolubilis immunkomplexek le-
rakddasara és az azt kovetd sérilésre (mint pl. szérumbeteg-
ségben). Glomerulonephritis kisérletesen el6idézhet6 a kapil-
laris alapmembran elleni antitest injektaldsaval vagy alap-
membrdnnal valé immunizalassal.

GlyCAM-1 (glycosylation-dependent cell adhesion molecule-
1) Erésen glikozilalt transzmembran-molekula, amely szelek-
tiven, a periférids nyirokcsomokban levé magas endothelialis
venuldkban fordul elé. Lymphocytdkon levé L-szelektinhez
kotédik (lasd szelektinek), a kotédéshez sziikséges, hogy a
GlyCAM-1 molekula N-acetil-neuraminsavval kombinalt alla-
potban legyen. Val6szin(leg a lymphocytaknak a periférids
lymphoid szdvetekbe vald recirkuldciéjahoz (lasd limfocitare-
cirkulacio) szikséges.
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Egérmodellek rheumatoid arthritisben
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“Budai Irgalmasrendi K6rhaz, Reumatoldgiai osztaly

Az 6sszefoglaléd a rheumatoid arthritis vizsgélatara szélesebb korben hasznalt egérmodelleket mutatja be, a gene-tikai
manipulacion alapulé, valamint indukalt modelleket is szamba véve. A spontan arthritismodellek koziil az SKG és a TNFAARE
egertorzseket, az indukalt arthritismodellek kézil a kollagén- és a proteoglikanindukalt arthritist ismertetjik részletesen,
valamint eqy kombindlt modellt, a K/BxN szérumtranszfer arthritist is tartalmazza 6sszefoglalonk.

Kulcsszavak: rheumatoid arthritis, egérmodell, kollagénindukalt arthritis, proteoglikdnindukalt arthritis, SKG egértorzs,

TNFA"RE egértorzs, K/BxN szérumtranszfer arthritis

MICE MODELS OF RHEUMATOID ARTHRITIS

In our review widely used mice models in RA are summarized including both genetically modified and induced models.
Among the spontaneous arthritis models, the widely used SKG and TNFA*®® mice strains are discussed. We provide an
overview of the collagen and proteoglycan induced arthritis models as well. In addition, the combined K/BxN serum-
transfer arthritis (STA) model is also discussed in our comprehensive review.

Keywords: rheumatoid arthritis, mice model, spontaneous arthritis models, SKG mice strain, TNFA*RE mice strain, induced
arthritis models, collagen induced arthritis, proteoglycan induced arthritis, K/BxN serum-transfer arthritis

Bevezetés

A rheumatoid arthritis (RA) szisztémas autoimmun korkép,
amelyet krénikus gyulladas és az immunsejtek synovialis be-
sz(irédése jellemez. RA-ban szdmos Uj gydgyszer all rendel-
kezésiinkre, ugyanakkor ma még csak a betegek kevesebb
mint felében tudunk tartés remissziot elérni. Ezért sziikség
van Ujabb terdpids célpontok azonositdsara, amiben megha-
tarozo szerepet jatszanak az allatmodellek. Jelen 8sszefogla-
I6ban a legnépszeribb genetikai manipulacién alapuld, azaz
spontdn, illetve indukalds alapd modellek kerilnek bemuta-
tasra elényeiket és korlataikat is szdmba véve.

Az RA kialakuldsanak pontos mechanizmusa még nem tel-
jesen ismert, tobb genetikai és kdérnyezeti faktor is szerepet
jatszik benne. Szamos T-sejt-aktivacidval és NF-xB jelatvitel-
lel kapcsolatos fehérjét kédold gén RA-ra hajlamositd alléljat
leirtak. Ezekkel 6sszefiiggésben a dohanyzas és egyéb bron-
chialis stressz, valamint a dentalis plakkban eléfordulé Gram-
negativ anaerob baktérium, a Porphyromonas gingivalis is

szerepet jatszhat a betegséq induklasaban, hatasukra citrul-
lindlt autoantitestek johetnek Iétre. A gastrointestinalis mikro-
biota is szerepet jatszhat a betegség kialakuldsaban. Az RA
féként a kéz és a 13b kis izileteit érinti, és a synovialis gyul-
lad3s, illetve a pannusképz6dés az iziiletek csonterosiéjdnak
kialakulasahoz vezethet [1, 2].

A kilonboz6 megbetegedések tanulmdnyozasa céljabdl
szamos kisérletes dllatmodell Il rendelkezésre. Nagy elénye a
betegségek allatokon valé vizsgalatanak, hogy gondos el-
lendrzés és szabdlyozds mellett, dthidalhatjuk a human ki-
sérletek egyik komoly hatranyat, a korlatozott mintavételi le-
hetdséget. Jelentds pozitivum még, hogy az egerek egységes
genetikai hatterébdl és betegségik egy idében torténd indu-
kdldsabol adéddéan csdkkenteni lehet az egyéni eltérésekbdl
bekdvetkez6 hibdkat [3]. A szigortan ellenérzott laboratériu-
mi mili§ lehetévé teszi egyes kornyezeti hatdsok vizsgalatdt
a betegségre vonatkoz6an. A sulyosan immunhidnyos ege-
rekben mint modellszervezetekben el6idézett arthritis lehet6-
vé teszi egyes, a kdrkép létrejottében és lezajldsdban fontos
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szerepet jatsz6 humoralis és celluldris elemek tanulmanyozé-
sat. A kilonbozé génkittott vagy transzgenikus allatmodel-
lekben vizsgdlhatéva valtak a feltételezhetéen kulcsszerepet
jatszé molekuldk termeltetésik vagy épp teljes hidnyuk ré-
vén, mig mads modellekben Gn. monoklondlis, tehdt az azo-
nos molekularészletre specifikus ellenanyagok segitségével
vizsgalhatjuk egyéb molekulak hidanyanak hatdsat [4].

Az dllatkisérletes arthritismodellek szédmos elényik mel-
lett azonban nem feleltethet6ek meg teljes egészikben a
human megbetegedéseknek, ezért szitkséges a kilonboz6
sémadk alkalmazasa kutatasuk soran. Bizonyos szempontok-
bol minden arthritismodell jol képezi le a vizsgdlandé beteg-
séget, am eqyéb aspektusai jelentdsen eltérhetnek a humdn
korkép lefolydsatol [3-5]. A betegség patomechanizmusanak
kutatdsa sordn szamos éllatfajt felhaszndlnak, egeret, pat-
kdnyt, tengerimalacot, majmot, valamint dokumentdlt ese-
tek vannak sertéssel, kutydval és macskaval kapcsolatos ki-
sérletekkel is a témdban [6-10]. Az RA tanulmdnyozdsa az
elmult évtizedekben elsésorban az un. indukalt modelleken
tortént, mivel ezek terjedtek el széles korben, 3m ezek mel-
lett leirdsra kerltek a spontan arthritismodellek is. K6zos jel-
lemzéjik, hogy kilénboz6 mutacidk, esetleg géntranszfer ha-
tasara valtozas all be egy adott jelatviteli tban, vagy éppen
valamilyen citokin termelédésében [3-5, 11, 12]. A tovdb-
biakban részletesebben is ismertetek néhany szélesebb kér-
ben hasznalt egér arthritismodellt, kiemelve elényeiket és hat-
ranyaikat.

Az aktiv immunizaladssal [étrehozhaté indukalt modellek
kozal bemutatasra keriil a kollagénindukalt arthritis (CIA),
valamint a proteoglikanindukalt arthritis (PGIA). A spontan
modellek kdzil pedig ismertetésre keril egy pontmutaciobdl
eredé T-sejt receptor jeldtviteli funkcids zavar kovetkeztében
kialakul6 arthritismodell, az SKG egértorzs, valamint a passziv
immunizalas segitségével létrehozott K/BxN szérumtranszfer
arthritismodell (K/BxN STA) és a tumornekrozis faktor-o
(TNF-a) médositott TNFAARE egértorzs [5, 11].

Spontdn arthritismodellek

SKG egérmodell

Az SKG egértorzs esetében a T-sejt receptoron (TCR) ke-
resztili jeldtvitel séril, a TCR (D3 zeta-lancdhoz asszocidlt 70
kDa proteinkindz (ZAP-70) eqy pontmutécidja kovetkeztében.
A ZAP-70W163C mutdcié a T-sejtek thymusban torténd
pozitiv és negativ szelekcigjan keresztul fejti ki hatdsat, dltala
megné az autoimmun T-sejtek esélye a pozitiv szelekcidra,
amely drasztikusan megnoveli az autoimmun arthritis kiala-
kuldsanak lehet6ségét. Az autoimmun T-sejt-repertodr ezek-
ben az egerekben igen magas, igy ezzel parhuzamosan az
arthrogenicus T-sejtek szama is. A ZAP-70"1%3¢ mutécié on-
magaban nem elég, hogy kivaltsa az arthritist. Miutan a ki-
sérleti allatok hagyomanyos kornyezetbe keriilnek, a beteg-
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ség kialakuldsa azonnal megkezdédik kozel 100%-os inci-
dencidval. Ez j6 példdja az egérmodellek sziikségszeriiségé-
nek az egyes genetikai és kornyezeti faktorok felderitésében
egyarant [12, 13].

TNFA*RE egérmodell

Masféle genetikai mddositassal is indukalhatd arthritisre jé
példa a TNFA™RE egértorzs. Ez esetben az eqyik gyulladasos
citokin, a TNFa tultermelédése idézi el6 a betegséget. A
TNFA"RE egértorzset az AU-gazdag elemek (ARE) delécigjaval
hoztdk létre. Ez az mRNS-ekben taldlhaté adenin- és uridin-
bazisokban gazdag teriilet felelds a TNFa transzkriptumainak
gyors degradaciojaért, kivéve, ha azok mar stabilizalédtak a
sejt aktivaciéjanak hatdsara. Mivel a TNFa els6sorban poszt-
transzkripcionadlis szinten szabdlyozott, ezért az ARE-hidny
megfigyelhetd a transzkriptum stabilizaciéjan és a TNFa. szint-
jének perzisztens emelkedésén keresztil [5].

K/BxN STA egérmodell

A K/BxN az RA vizsgdlatara széles korben hasznalt transz-
genikus egérmodell [14]. A K/BxN STA esetén olyan egeret
hasznalnak, melynek transzgenikus TCR-je autoantigénként
képes felismerni a gliikoz-6-foszfoizomerdz (G6PI) fehérjét
az MHC-II antigénbemutatds sordn [15]. Ennek hatdsdra Th2
irdnyba indul el a folyamat, mely sordn az aktivalt T-sejtek
segitik a B-sejtek nagy mennyiség( 1gG1 autoantitest terme-
[ését a G6PI ellen. Ezek az antitestek arthrogenicusan hatnak
a nem transzgenikus, (57/B16 egértorzsben, és a K/BxN ege-
rekb6l szérmazd antitesttranszfert kovetéen indukdljak az
arthritis kialakuldsat [5].

Modellek 6sszehasonlitdsa

A K/BxN egerekbdl szdrmazé antitesttranszfert kovet6en a
recipiens egéren akar 2 nap utan jelentkezhetnek az elsé ti-
netek, am 3ltaldban a 7-14. nap kozott jelennek meg a kli-
nikai jelek és 21. napig stlyosbodik az allapotuk. Az arthritis-
rezisztens mikrobamentes kornyezetben az SKG egerekben a
betegséget ezzel szemben zimozaninjekciéval indukaljak. Ezt
kovetéen az SKG egerek 2 hénapos koraban mar szemmel
[3that6 hyperaemia figyelhet6 meg az eliilsé végtagok in-
terphalangealis izuletein, késébb pedig szimmetrikus duzza-
das alakul ki az eltls6 és hatulsé végtagok interphalangealis
izlletein egyarant, valamint a nagyobb iziletek is érintetté
valhatnak (csukld és boka). Bar a kis iziilletek duzzanatai né-
ha remissziét mutatnak, de ez a nagyobb iziletekrél nem
mondhaté el. A csukld és boka ankylosisa 8-12 hénapos korra
kovetkezik be a subchondralis csontdestrukcié, osteoporosis
és az izileti diszlokdcio kovetkeztében, ezzel szemben a
K/BxN STA esetén ez mar a 21. napra kialakul. A TNFAARE
egerek homozigdta egyedeiben a betegség kordn beindul,
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5-12 hetes korukig sulyosbodik. Mivel a heterozigta TNFAARE

egerekben mérsékeltebb lefolydsu a betegség, ezért a kisér-
letes munkak ezeken az allatokon zajlanak, ebben az eset-
ben 1,5-2 hénap a betegség els6 jeleinek megjelenési ideje,
amely hasonlé az SKG egerekéhez. Az SKG modellel szemben
viszont a TNFA*RE egereket 4 honapos korukra mar polyarth-
ritis jellemzi, és bar kiterjedt fibroplasia, porcszoveti séri-
lések és osteolysis figyelhet6 meg, ankylosis nem alakul ki
ennél az egértorzsnél. Ennek oka a minimalis csontképzédés-
bél adédik, mely a novekedési retarddciokkal egyitt a vé-
konybél csokkent kalciumfelszivasanak tulajdonithaté. Sulyos
dllapotuktol fuggetlenil az SKG egerek nagy része megéri az
egyéves kort, megfigyelhet6k az allatokban tovabba a Cll el-
len képzdé autoantitestek, valamint az egerek egy részében
a citrullindlt fehérjék elleni autoantitest (ACPA) termel§dés
is. Jarulékos megbetegedésként a 6 hénapnal idésebb SKG
egerek tobb mint 90%-anal interstitialis pneumonitis alakul
ki, eltéré sulyossagu perivascularis és peribronchialis cellul3-
ris infiltraciéval [5, 12].

Indukalhato arthritismodellek

Az RA legrelevansabb kisérletes dllatmodelljeinek azok bizo-
nyultak a klinikai, immunoldgiai és a genetikai tényezéket is
figyelembe véve, amelyekben az arthritis az arra genetikai-
lag fogékony dllatokban a porcmatrix komponenseivel szem-
ben volt indukdlhato. Az izileti porc avascularis, ezért ezek a
porcalkoték nincsenek kitéve immunolégiai feligyeletnek,
igy sértlés esetén felszabadulva nem kivant gyulladasos fo-
lyamatokat indithatnak el.

Kollagénindukalt arthritis

Az elmult években a CIA jatszotta az egyik legkiemelkedébb
szerepet azon bioldgiai terdpids szerek fejlesztésében, me-
lyek a T-sejtek és macrophagok &ltal termelt TNFa-t céloztdk.
A betegség kivaltasa sordn genetikailag fogékony egértor-
zset szikséges haszndlni (DBA/1, B10.M-DR1, B10.M-DR4,
B10.RIl, B10.Q, DBA-TCR Tg, C57BL/6), mely jellemzden a Il.
tipust f6 hisztokompatibilitasi génkomplex (MHC) megfeleld
variansanak megvalasztasan malik. A betegség incidencidja
egeértorzsenként eltérd, ez lehet akar 80-100%, de van torzs,
amelyiknél csak 50-80%, igy érdemes odafigyelni erre a té-
nyez6re, ha kisérletes munkat terveziink ezzel a modellel. Az
dllatokat komplett Freund-adjuvansban emulgedlt II. tipusu
kollagénnel (Cll) sziikséges oltani. Az egereken az oltast ko-
vetd 21-28. nap koril jelennek meg a megbetegedés elsé
jelei, és a kisérlet altatdban a 60. napig sikeresen lezajlik [16].

Proteoglikdnindukalt arthritis

A PGIA T-sejt-fligg6é és autoantitesteket termel6 B-sejt dltal
vezetett folyamat. A modellhez BALB/c egértorzset idealis

haszndlni, mely genetikailag hajlamosité alléleket hordoz. Az
egerek immunizaldsa folyamdn az els6 injekciéval komplett
Freund-adjuvansban emulgealt proteoglikdn jut az allatba,
majd az ezt kovetd oltdsokkor (21. és 42. nap) mar in-
komplett Freund-adjuvans keril felhaszndlasra. Az egerek a
63-70. nap kornyékeén érik igy el a 100%-os incidenciat [17].

Modellek 6sszehasonlitdsa

A CIA és PGIA esetén is a Il. tipust MHC antigénprezentacion
keresztdl alakulnak ki az autoreaktiv T-sejtek és az autoanti-
testek, ezek pedig képesek felismerni a porcban egyébként
nagy mennyiségben jelen Iévé sajat fehérjéket (Cll és PG), és
keresztreagalni velik [18]. A két molekula relevancidjét in-
dokolja, hogy mind a Cll, mind a PG ellen irdnyuld cellularis
és humordlis immunvalaszt egyardnt leirtak mar RA-ban szen-
vedd betegekben [1, 3, 4]. Mindkét modell esetén az adott
porckomponens ellen alakul ki immunvalasz, tehdt sajat szo-
vetek elleni immun-keresztreakciohoz vezet [19-21]. Az ACPA-
termelés mind a két modellnél megjelenik [22]. A CII altal
indukalt arthritis esetén a fehérjét nativ allapotaban hasz-
naljak az oltéanyag elkészitésekor, dm a PG létrehozatalakor
elézetesen végre kell hajtani egy olyan emésztést, amely
soran a keratdn- és kondroitin-szulfat oldallancok lehasitdd-
nak. Ez a folyamat patolégids korilmények kozott fokozottan
jatszédhat le. Nem csupan a fehérje elékészitésében addd-
nak eltérések a két modell kozott, hanem a klinikai tinetek-
ben és az antigének elleni immunvdélaszban is. CIA esetén az
oltéanyag egérbe val6 bejuttatdsa subcutan torténik és 6sz-
szesen 1-2. oltast kovetéen alakul ki a betegség, mig a PGIA
|étrehozdsa sordn intraperitonealisan keriil beadasra az oltd-
anyag, és a 2-3. oltds utan jon létre az arthritis. A CIA atlago-
san 75-95%-o0s, a PGIA pedig kézel 100%-os incidencidval ala-
kul ki [3, 4, 16]. A betegség kifejlédésének korai szakaszaban
mindkét modell esetén a fibroblastok profileracitja és a mo-
nonukledris sejtek infiltracidja figyelhet6 meg, PGIA esetén
késébb spontan gyulladdsos epizédok jonnek létre, mely
elébb az izileti porc, majd a csontszovet destruckiojahoz ve-
zet, ezdltal sulyosan karositva a periférids izileteket. CIA so-
ran az akut szakaszt gyakorta krénikus valtja fel, nem ugy,
mint PGIA esetén [4].

Fontos kidlénbség tovabbd a két arthritismodell kozott,
hogy mig a CIA esetén a humordlis immunvalasz dominal a
joval kevésbé er6s T-sejtes reakcidval szemben, addig a PGIA
esetén eqgy kiegyensulyozottabb immunvalasz jon létre [23].
Ebbél a kilonbségbdl adddik, hogy a PGIA transzferaldsahoz
egyardnt szikségesek antigénspecifikus T- és B-sejtek, ezzel
szemben a CIA dtviteléhez a beteg dllatok szérumdra van szik-
ség [4].

Megemlitend6 tovabba, hogy a PGIA modellhez hasznalt
BALB/c egértorzs nemcsak ehhez a modellhez idedlis, ha-
nem a K/BxN STA esetén is alkalmas recipiens félnek, vala-
mint érzékeny Streptococcus-sejtfal injekcioja altal kivaltott
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arthritisre is. Ez a hattér idealis még az IL-1-receptor-anta-
gonista fehérjedeficiens egerekhez, az SKG egérmodell pedig
csak ilyen genetikai hattéren fordul el6 [22].

Osszefoglalé megjeqgyzések és konklizio

Az eddigiekben bemutatott egérmodellek f6bb jellemzéit az
1. tbldzat foglalja 6ssze, am csupan néhdny példajat mutatja
be annak, hogy milyen vdltozatos médon lehet indukalni és
vizsgdlni az RA lefolydsat. Bar egyes modellek dtfedhetnek
egymassal az effektorfaziban, mégis évatosan kell megva-
lasztani a tervezett kisérlethez a megfeleld dllatot és meto-
dikdt, mivel egyes kezdeti mechanizmusok és jelatviteli ut-
vonalak nem azonos médon szervezédnek a kilonbéz6 mo-
dellekben.

Bar tény, hogy egyik modell sem képes teljes korGen pre-
zentdlni a megbetegedést, dm az iziletben zajlé folyama-
tokat tekintve tobb olyan f6bb szempontot sorolhatunk fel,
melyekben az RA és annak sikeres egérmodelljei egyezést
mutatnak. Elsé szempontként fontos megemliteni az autore-
aktiv T-sejtek 3dltali B-sejt-stimuldldst, az dltaluk felszabadi-
tott gyulladasos citokineket, valamint ennek kovetkeztében
a laesiok kialakitasat és fenntartdsat. Az autoreaktiv T-sej-
teknek akar csak az RA-ban, ugy tobb egérmodellben is fontos
szerepe van a betegség létrehozatalaban, indukdlt modellek
kozil a CIA és a PGIA-ban, a spontdn arthritisek kozil a
K/BXN STA és az SKG egértorzsekben megfigyelhet6 ez a
szerep [23]. Egy masik fontos szempont, hogy az autoanti-
testek megtaldlhaték-e az érintett iziletekben [24]. A pep-

1. tdbldzat. A bemutatott egérmodellek f6bb jellemz6i
Modell tipusa

F6bb jellemzdk Elény

SKG [12] Spontdn arthritis,

AP-70W163C mutdcio

A mikrobamentes kornyezet
akaddlyozza az arthritis
kialakuldsat, igy ezen keresztil

tidil-arginin-deimindz (PAD) enzim &ltali ACPA-termelés a leg-
tobb RA-modellben megjelenik, példdul a CIA és a PGIA ese-
tében is [22]. Valészindleg az ebbdl eredé antitest- és
komplementmedialt hatdsok is fontos szerepet toltenek be
mind az RA, mind egérmodelljei kialakuldsdban. Tovabbi pont-
ként a neutrophil granulocytdk szerepe emlitendé meg. A rdg-
csalék autoimmun arthritis modelljeiben ezek a sejtek bésé-
gesen megtalalhatok, és az dltaluk termelt citotoxikus anya-
gok és immunmedidtorok altal hozzajarulnak a betegség pa-
togeneziséhez. Ezenkiviil a neutrophil granulocytak eléseqit-
hetik az autoimmunitast a neutrophil extracellularis csapdak
(NET) formaldsaval, ez pedig tdmogathatja az ACPA-képzé-
dést. Negyedik szempont az invaziv, gyulladt kotészovet, az
Un. pannus kialakuldsa, mely folyamatosan terjeszkedik, és
el6segiti az izlleti porc- és csontszovet destrukciojat. Végul az
utolso itt felsorolt aspektus, amely alapjan egy arthritismo-
dell sikerességét megitélhetjik, a macrophagok aktivacioja
és citokintermelése. A macrophagok kdzponti szerepet jat-
szanak az RA patogenezisében, olyan fontos gyulladdsos ci-
tokineket termelnek, mint példaul az interleukin-1-g (IL-1p)
és a TNF-a.. Fontos szerepet jatszanak tovabba citokinterme-
[ésikdn keresztdl a synovialis fibroblastokra kifejtett hatasuk-
kal, mely osteoclasttd differencidlédasukat segiti eld, ezaltal
tdmogatva az osteolysis kialakulasat.

Az dllatmodellek tehdt az in vitro kutatdsok és a human
vizsgalatok kozti athidald kisérleti rendszerekként szolgalnak,
a betegek nagy szdmdra vald tekintettel pedig fontos, hogy
egyre jobb modellekkel rendelkezziink, amelyek még ponto-
sabban képezik le a humdn megbetegedést. Az RA sziszté-

Hatrany

Id6igényes modell, a csuklé és boka
ankylosisa csupan a 8-12. hénapra
alakul ki

id6zithet6 a kisérlet

TNFAMRE [5] Spontan arthritis,

TNFo-taltermelédés

K/BxN STA [5, 14, 15]  Kombinalt modell

Egerek 4 hénapos korara mar
kialakul a polyarthritis

Gyors lezajlasa, 7-14. nap kozt
megjelennek a tiinetek és

Ankylosis nem alakul ki ezen

a modellen, a kisérletes munka
megkezdéséig TNFa-blokkoldk
sziikségesek, a homozig6ta egyedek
enélkil 5-12 hetes korban elpusztulnak

Donor llat is sziikséges a recipiens
dllatok mellett a kisérlet Iétrehozata-

a 21. napig sulyosbodik allapotuk 1ahoz

PGIA [19-22,25]
komponenssel indukélhatd
(PG) ad

CIA [4, 5, 16]
immunvalasz dominal, porc-
matrix-komponenssel
indukdlhaté (ClI)

14

Indukalt arthritis, humoralis  80-95%-o0s incidencia

Indukalt arthritis, porcmétrix- Kozel 100%-os incidencia, CIA-ndl Kérilményes el6készités, 2-3 oltas is
kiegyensulyozottabb immunvalaszt szikséges a betegség indukaldséhoz

A betegség kozel harom hét alatt
alakul ki és tovabbi két hénap
monitorozds szikséges
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mas jellege miatt, minél pontosabban tudjuk leképezni a be-
tegséget egy-egy Uj modellel, az segitségunkre lehet a tar-
sulé betegségek jobb megértésében is [4, 11].
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A Magyar Reproduktiv Immunoldgiai Tarsasdg allasfoglalasa
fogamzdképes kord rheumatoid arthritises nék biologiai

terdpidjaval kapcsolatosan

Kiss EMESE VIRAG, FOLOP ViLMos?, BERES LAszLO®, PALLINGER EVA*, SZEKERES-BARTHO JULIA®

'0rszagos Reumatoldgiai és Fizioterdpids Intézet, Budapest
“Magyar Honvédséq Egészségiigyi Kozpont, Budapest

3Maternity Sziilészeti és N6gyogyaszati Maganklinika, Budapest

‘Semmelweis Egyetem, Budapest
>Pécsi Tudomanyegyetem, Pécs

A Magyar Reproduktiv Immunoldgiai Tarsasdg (MRIT) célki-
tlizései kozé tartozik minden szakmai, szakmapolitikai kér-
dés, amely a reproduktiv egészséggel, annak megérzésével
és helyredllitasaval foglalkozik. A célkitiizésekkel harmoni-
zdlva jelen 3llasfoglalds a rheumatoid arthritises, fogamzoké-
pes korban lév§ és potencidlisan még gyermekvallalast ter-
vez§ nék kezelésére, bioldgiai terdpidjara, sziikebb értelem-
ben a tumornekrozis faktor- (TNF-) alfa gatlé bioldgiai tera-
pidkra vonatkoz6 ajanlast fogalmazza meg.

A rheumatoid arthritis (RA) a népesség 0,5-1,0%-4at érin-
ti. A n6k ardnya meghaladja a férfiakét, és a betegség je-
lentkezésekor a paciensek egy része még fogamzoképes kor-
ban van. A bioldgiai terdpidk (BT) - kozottik elséként a TNF-
alfa-gdtlok - 0j perspektivat nyitottak meg az RA kezelésé-
ben. Redlis elvardssd valt a célértékre torekvo kezelés, ami a
remisszio, de legaldbb az alacsony betegségaktivitas elérését
célozza meg. A TNF-alfa-gétlok hosszu tavon biztositjdk a be-
tegeknek a tartos klinikai javuldst. A biolégiai terapidk alkal-
mazdsa nemcsak a betegek életkilatasat, de életmingségi-
ket is szignifikdns mértékben novelték. Sikertlt visszaadni a
munkaképességet sok beteg szédmadra, és elérhetévé valt az,
hogy normalis életvitelt folytassanak, aminek szerves része a
gyermek irdnti vagy és a gyermekvallaldsi szandék noveke-
dése. llyen mddon szamolni kell a varanddssdg és a beteg-
ség, valamint a gydgyszeres kezelés egybeesésével. A csa-
ladtervezés szakmai szempontbdl kdzponti kérdéssé valt. Szo-
ros betegkdvetés mellett RA-ban javul a sikeres terhességek
kiviselésének ardnya. Ennek ellenére még mindig gyakoriak
a szovédmények mind anyai (alapbetegség fellobbanasa
stb.), mind magzati (korasziilés, vetélés, magzati halalozas,
intrauterin novekedési retardacié, kis sdlyG magzat stb.)
oldalrdl. A legjobb terhességi kimenetelek akkor varhatdk, ha
a terhesséqg tartds remisszioban 1évé néknél és tervezetten
kovetkezik be. Ha mégis sziikség van gyégyszeres kezelésre,
amikor a betegség aktiv és klinikailag indokolt a TNF-alfa-gét-
16 kezelés, akkor a perinatalis idészakban olyan készitményt
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kell alkalmazni, amely az anya, a terhesség kimenetele és a
magzat szempontjabdl egyarant biztonsagos.

Igazolt az a tény, hogy bar az RA terhesség soran veszit
aktivitasabal, az esetek csaknem felében mégis csak terdpia
mellett marad remissziéban. Mivel a magzat biztonsdga az
anydéval azonos fontossdgu, nehéz dontést hozni, hiszen az
aktiv anyai alapbetegség legalabb annyi kedvezétlen hatds-
sal van a terhesség kimenetelére, mint a betegségkontroll
céljabol adott gydgyszerek esetleges magzatkarosité hatdsa.
A gyermekalddst még tervezdk - tartva a gyogyszereik re-
produktiv egészségre (pl. fertilitas, terhesség kimenetele) és
a magzatra gyakorolt potencidlis kedvezétlen hatasaitol - sok
esetben abbahagyjak, vagy nem fogadjak el a kezelést. Ré-
adasul tény, hogy ilyen betegek kozel felében a terhesség
nem tervezett modon, jo eséllyel gydgyszeres kezelés mel-
lett kovetkezik be. A perinatalis id6szak masik kulcsfontossa-
gu periddusa a gyermekagyas idészak és az anyatejes tapla-
I4s. RA-s betegek betegségének kozel annyi szdzaléka akti-
valodik ebben a szakaszban, mint ahdny szézalékuk gyogy-
szerrel vagy a nélkil javul a terhesség alatt.

A konvenciondlis kémiai betegségaktivitast mdodosité gyogy-
szerek tekintetében tobb tapasztalattal rendelkeziink, és el-
fogadott, hogy mely gydgyszert, milyen biztonsdggal adhat-
juk varanddssag és szoptatds idején, vagy melyeket kell szi-
gordan tiltani. Kevesebb a tapasztalat a bioldgiai szerekkel.
Neheziti az egyértelmd 3llasfoglaldst, hogy a mai elvardsok
szerinti gydgyszervizsgalatokbdl éppen biztonsagi okok miatt
a terhes és szoptaté anyakat kizarjak, igy nem rendelkeziink
evidencidkon alapulé tényekkel. Emiatt a gyégyszerhatosa-
gok is mértéktartéan foglalnak allast. A jelenlegiek szerint a
B-sejt-depletdlé kezelés mindenképpen ellenjavallt magzati
csontvel6-depresszio és kovetkezményes immundeficientia
miatt. Nincs elegendé adat a kostimulaciégatlé és egyéb Gton
hato készitményekkel. Legtobb megfigyelés a TNF-gatidkra
vonatkozdan all rendelkezésre. Az amerikai gyogyszerhato-
sag (Food and Drug Administration - FDA) a B jel(i biztonsagi
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csoportba sorolta a TNF-gatldkat. B jelzés esetén adllatvizsgs-
latokban nem igazolddott magzati kockazat, de nincs human
terhességben kontroll3lt tanulmany, vagy az llatvizsgalatok-
ban mutatkoz6é nem kivant események humdn terhesség 1.
trimeszterében nem voltak kontroll3lt tanulmanyokban meg-
erésithetdk.

A TNF-alfa-gdtlok szerkezetiiket illetéen TNF-alfa elleni mo-
noklondlis antitestek (MADb) vagy fizi6és proteinek. Ma mar
tisztdzott, hogy az 1. trimeszterben neonatalis Fc-receptoron
keresztili aktiv transzporttal még nem kell szdmolni, a TNF-
gétlé készitmények koncentraciéja minimalis. Ezért a - nem
tervezett - terhesség megszakitdsa nem indokolt, azonban a
varanddssag igazolasatdl elhagyasuk javasolt. Tervezett ter-
hesség esetén pedig a felezési id6 figyelembevételével a bio-
logikum elhagydsa javasolt. Az IgG antitestek aktiv, egyird-
nyd transplacentaris transzportjaért felel6s neonatalis Fc-re-
ceptor (FcRn) expresszidja a 2. trimeszterben nd. Ennek kovet-
keztében a 20. terhességi héttél a sziilésig logaritmikusan né
a magzati 1gG (igy a gyogyszerként anyanak beadott biolo-
gikum) koncentraciéja. A transzfer 80%-a a 3. trimeszterben
zajlik. Mind a 4 IgG alosztdly képes atjutni a placentan, de
leginkdbb az 1gG1 (infliximab, adalimumab, golimumab). A
3. trimeszterben a magzati 1gG-szint az anyai IgG aktiv transz-
portja révén novekszik. Az etanercept (ETN) 1gG1Fc/humaén
TNF-alfa-receptor fuzids protein. Atjutdsa a placentan kisér-
letes megfigyelés és human megfigyelés szerint is nagysag-
renddel kisebb, mint a monoklonalis antitesteké, de ez a mo-
lekula is atjut, mivel rendelkezik Fc-régidval.

Rendelkezésre 3ll azonban a certolizumab-pegol (CZP),
amely olyan humanizélt anti-TNF, melynek Fc-régidja hidny-
zik, azt immunoldgiailag inert polietilén-glikollal helyettesi-
tették. Ez alapjan nem meglepék azok a kisérletes eredmé-
nyek, melyek szerint a (ZP nem ko6t6dott mérheté moédon az
FcRn-hez. Ez magyardzatul szolgdl arra a gyulladdsos bélbe-
tegségekben nyert klinikai megfigyelésre is, miszerint az IFX
és az ADA koncentracioja sziléskor a magzatban és a koldok-
zsinérvérben magasabb, mint az anydban, mig a (ZP esetén
a koldokzsinorvér (ZP-koncentracidja csupdn az anyai 3,9%-a.

A placentdn és az anyatejen keresztil atjuté (ZP-mennyi-
ség meghatdrozasara nemrég keriltek publikaldsra a human
klinikai vizsgalatok. Egy klinikai vizsgalatban 16 nét kezeltek
certolizumab-pegollal (2 hetenként 200 mg, vagy 4 heten-
ként 400 mq) a terhesség alatt. A 14 csecsem6tél a sziletés-
kor vett vérmintdban a certolizumab-pegol plazmakoncent-
raciéja 13 esetben a kimutatdsi hatarérték alatt volt (LLoQ
<0,032 ng/ml). Egyetlen esetben volt 0,042 ug/ml, ekkor a
szliletéskor a csecsemd/anyai plazmakoncentracié ardnya
0,09% volt. Mig megfigyelések szerint az IFX és az ADA a
magzatban 6 honapig mutathato ki és igazoltak, hogy az 1gG
tovdbb perzisztal az Gjszulottben, mint az anydban, (ZP te-
kintetében a 4. és a 8. post partum héten minden csecsemd-
ben mért koncentrdcié a kimutatdsi hatar alatt volt. Ennek
ellenére a Cimzidnak az anya terhessége sordn torténd utolsé

alkalmazasat kévet6en ajanlott legaldbb 5 honapot vérni az
¢l6 vagy él6, attenudlt vakcindk (pl. BCG-vakcina) alkalmaza-
saval, kivéve, ha a véddoltds jotékony hatdsa egyértelmiien
meghaladja az él6 vagy él6, attenudlt vakcindk alkalmazasa-
nak csecsemére vonatkozé elméleti kockazatat.

Az anyatejes tapldlas a magzat immunrendszerének kifej-
|6dése és fertézések elleni védelme szempontjabdl is sarka-
latos kérdés. Egyedil Cimzidval kapcsolatos tanulmannyal ren-
delkeziink, mely szerint 17 Cimzidval kezelt szoptat6 né be-
vondsdval végzett klinikai vizsgalatban a plazma (ZP-tartal-
ma nem, vagy minimalis mértékben jutott 4t az anyatejbe. A
24 6rds periddus alatt a csecsemdbe jutd mennyiséget az
anyai (ZP-doézis 0,04-0,30%-3anak becsilték. Tovabba, mivel
a (ZP szdjon at torténd alkalmazast kdvetben a gastrointesti-
nalis traktusban leboml¢ fehérje, szoptatott csecsemdében ab-
szolut biohasznosuldsa varhatéan rendkivil alacsony. Kévet-
kezésképpen, a Cimzia szoptatds alatt alkalmazhato.

A varandossdg és a szoptatads alatt az ismert gyogyszeres
kezelésben részesilék terhességi kimeneteleinek eredménye-
it gy(jtik, kolonbozé adatbazisokban, regiszterekben térol-
jak, feldolgozzak és idészakosan publikaljdk. Az adatok ma-
gukban foglaljdk mind az anyai, mind az apai expoziciét, az
adott gydgyszer dézisat, idébeliségét, az esetleges tarsbeteg-
ségeket, a terhességi kimeneteleket és az jszulottekkel kap-
csolatos eseményeket.

Tobb mint 500, Cimzia-kezelésben részesilé terhes né
prospektiv vizsgalatabol szdrmaz6 adatok alapjan, amelyben
tobb mint 400 né kapta a Cimzidt az elsé trimeszter alatt, a
terhesség kimenetelének ismeretében nem szdmoltak be Cim-
zianak tulajdonithaté malformatids hatasrol. Ugyanakkor, a
rendelkezésre 3ll6 klinikai tapasztalat tdlsdgosan korlatozott
mennyiségl ahhoz, hogy megfelel6 bizonyossaggal azt a ko-
vetkeztetést lehessen levonni, hogy a terhesség sordn a Cim-
zia alkalmazasahoz nem kapcsolédik megnévekedett kockazat.

Ezek az adatok — melyek a Cimzia alkalmazasi elGirataban
(SMPC) is megjelentek - Gj perspektivat jelenthetnek a csa-
lddalapitdsban gondolkodd, gyermeket vallalni kivand RA-s
nék kezelésében. A beteg allapotanak, igényeinek, elképze-
léseinek figyelembevételével megalapozott dontéssel lehet
segiteni a betegek terhességvallalasat.

A MRIT &llasfoglaldsa - az el6z6 tényekre alapozva - az,
hogy miden esetben figyelembe kell venni a gyégyszerké-
szitmények alkalmazdsi el6iratdban foglaltakat, és ameny-
nyiben van, a nemzetkozi és a hazai gyégyszerhatdsag ren-
delkezéseit, valamint a szakmai ajanlasokat. Az eddigi meg-
figyelések szerint, amennyiben klinikailag indokolt, a TNF-
alfa-gatlék biztonsaggal adhatdok a fogamzds elétt és a ter-
hesség els6 harmadaban. A pegildlt, Fc-régiét nem tartal-
mazo certolizumab (Cimzia) pedig a vdranddssdg teljes tar-
tama alatt és a post partum idészakban, valamint a szopta-
tds alatt is. Ezért fogamzoképes kord, még gyermeket vélla-
16 RA-s nébetegek kezelése soran indokolt esetben, elény-
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ben kell részesiteni a certolizumab-pegolt. Amennyiben az
anya kezelése elkeriilhetetlen volt, az elsé fél évben beliil
az Ujszulott csak a haszon-kockazati arany szigord mérle-
gelése mellett vakcindlhato.

Fontos a rendelkezésre 3116 adatok feldolgozasa, a gyogy-
szerhatosagok alldsfoglaldsa, a betegek edukacidja és a csa-
ladtervezés. Folyamatosan indokolt az Ujabb megfigyelések
birtokdban jelenlegi nézeteink rendszeresen feltlvizsgalata.
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Tudta-e?

Mindenki hallott mér az Ujhazi-tyuklevesrdl, illetve valoszi-
nileg a tobbséq mar kostolta is. Es még ennek is van me-
dicindlis vonatkozasa! Ugyanis Ujhazi Ede, a tyukleves ne-
vében orokre él6 jeles szinm(vész édesapja, Ujhdzy Karoly
Debrecen szabad kiralyi véros orvosa volt, aki 81 éves kora-
ban, 1897-ben haldlozott el a civisvérosban. Maga a szinész
1841-1915 kozott élt, a Nemzeti Szinhdz 6rokos tagja. Nevét
feledhetetlen szinhdzi alakitasai is 6rzik, de még hiresebb
lett a gasztrondmia torténete révén. A varosligeti Gundel he-
lyén 1910-ig m(kodé Wampetics vendéglében alakult ki a
dolog. A hires szinész, mint a vendégl6 torzsvendége, itt
harcolta ki, hogy az 6 elképzelése szerint apré tyukhdsda-
rabkakkal, tésztaval, kalonféle zoldségekkel egytt paroljdk a
levest. Kés6bb tovdbb finomitotta a receptet, mignem az or-
szag minden éttermében elkészitették a kanonizalt Ujhazi-
tyuklevest.

Erdekes, hogy ugyan az ORFI, mint kéztudott, 1951-ben ala-
kult meg, Farkas Karoly igazgaté 1959-ben, egy ma mar rit-
kasdgnak szamitd fizetet jelentetett meg ,Arbeiten aud dem
Staatlichen Institut fir Rheuma- und Baderwesen in Buda-
pest. 1948-1958” cimmel. A 103 oldalas kiadvanyt a Medi-
cina jegyzi. A révid magyar nyelv( el6széban Farkas Kéroly
irja is, hogy az ORFI tizéves tudomdanyos munkdssagat 6haj-
tottdk kozkinccsé tenni - német nyelvi 6sszefoglalok forma-
jaban. vélheté, hogy a makrointézmény nemzetkézi hirét
probaltdk megalapozni, az akkori orientdcié szerint még a
német nyelvterilet felé. 191 tétel szerepel, s e helyen nem
kivanok tovabbi statisztikai adatokat kozolni, de elmondhato,
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hogy mindenki szerepel a dolgozataival, konyvrészleteivel,
aki addig az ORFI-ban publikdciés aktivitast fejtett ki. S persze
messze nem csak mozgdsszervi témdkban, hiszen akkor még
er6teljesen kidomborodott az intézet altalanos kdrhazi jelle-
ge, vezetd értékei a belgydgydsztat (EKG - Ungvdéry Laszlo),
patoldgia, szemészet, sebészet, ortopédia és mas terilete-
ken. Ugyanakkor értelemszeriien szamos kivalo balneoldgiai,
fizikoterdpids téma is megtaldlhato. Eqyébként a legtébb
munka Schulhof Odén tollabdl keralt ki. ES! Tizetesen &t-
nézve minden cimet és absztraktot, az immunoldgia sz6 eqy
esetben szerepelt csak. Mégpedig Richter Andrds kézlemé-
nyében, mely a komplement- és hemolizinszintet tanulma-
nyozta egészségesek és polyarthritisek firdékezelése nyo-
man.

A hazai reumatoldgusok kozil az aldbbiak altal egyértelmien
cstcestartonak szdmit Csernus Zoltan. Szegeden él, 1992 6ta
reumatolégus és fizioterdpids szakorvos, a Napfényfirdé Aqua-
polis Szeged Gyogydszatanak vezetdje, de Kisteleken is md-
kodik. Serdilékoratol vizilabdazott, késébb tobb mint félszaz
NB I-es mérkézésen szerepelt. 1997 6ta részt vesz a World
Medical Games Uszéversenyein. Eddig dsszesen 11 aranyér-
met nyert, melyek kozil a hely vardzsdnak is tulajdonitja,
hogy 7-et St. Tropezben. Ez évben Maltan voltak a jatékok és
minden Uszasnemben, azaz 6sszesen hét versenyszamban
indult el, és ugyan most aranyérmet nem tudott szerezni, de
mindegyik szdmban dobogés helyezést ért el.

GOmMOr Béla
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EULAR kongresszus, Amszterdam, 2018. junius 13-16.

Az Eurépai Reumaliga (EULAR) évi kongresszusdt az idén
Amsterdamban, a RAI kongresszusi kdzpontban tartotta. Is-
mét 14 ezer korili résztvevd jott el, és tobb mint 4000 abszt-
raktot nyujtottak be a szakma vezetdé eurdpai kongresszu-
sara. Idézzik fel a szamunkra legtanulsagosabb torténéseket.

Rheumatoid arthritis

Az egyik szponzordlt szimpoéziumon az idéskori rheumatoid
arthritis (RA) kezelési nehézségeirdl tartottak el6adast, mivel
e betegpopulacié létszama egyre n6. Kevés evidencidn ala-
puld terdpids ajanlds ismert az idések szamara, és a kiséré be-
tegségek miatt ez igen nehézkes. Szteroid alkalmazasa gya-
kori, amerikai felmérés szerint 1,5 millié feln6tt kozil min-
den 6todik ember hasznalja valamilyen okbdl, az RA-s bete-
gek kb. 60%-a kap szteroidot és az idés populaciéban gyako-
ribb az alkalmazasa.

Bdr ezt a kongresszust is az RA domindlta, most inkdbb a
tobbi kérkép ujdonsagait mutatjuk be.

Spondylarthritisek

Szdmos el6adas foglalkozott a képalkotok hasznossagaval és
Utvesztbivel. Baraliakos az SpA-ban szenvedé betegek MRI-
vizsgdlata soran detektdlt zsiros elvdltozdsokrél beszélt, ame-
lyek a csigolydkban Iévé csontveldben torténd zsirlerakodds
kovetkezményei. MRI-vel tehat zsiros elvaltozasok Iatszanak
mind a degenerativ gerincbetegségekben, mind SpA-ban.
SPECT-vizsgadlattal ezeken a teriileteken fokozott osteoclast-
aktivitds mutathaté ki. Gerincmdtét el6tt allo 21 SpA-s és 18
degenerativ gerincbetegségben szenvedé betegnél T1-, T2-
és STIR-felvételeket készitettek, és a miitét soran szovetmin-
tat vettek a képalkoton I4thato zsiros elvaltozasokbdl (elég-
gé drasztikus moédon). Hematoxilin-eozin festés utdn megha-
taroztak, hogy a minta zsiros, gyulladasos, fibroticus vagy
normadl csontvel6t tartalmaz. Az SpA-s betegek mintdiban
90%-ban taldltak zsirsejteket, mig a degenerativ gerincbe-
tegségben szenvedd betegeknél 28%-ban. A fibrosis tekin-
tetében nem volt szignifikdns kilonbség a betegcsoportok ko-
706tt. Az SpA-ra jellemz6 zsiros elvaltozdsok biopszids mintai-
ban nem taldltak osteoclastokat, a gyulladdsos biopszids min-
takra pedig jellemz6 a magas osteoclastaktivitds. SpA-ban a
zsiros elvdltozasok helyén adipocytdk lathaték, mig degene-
rativ betegségbél szarmaz6 mintdkban szabad zsirsavak. Os-
teoclastaktivitds csak a gyulladasos fazisban mutathatd ki, a
zsiros elvaltozasok a betegség késébbi stadiumara jellemzék,
mar osteoclastaktivitas nélkil. SpA-ban a bioldgiai terdpia
inditdsa utan 12 héttel az osteoclastaktivitds jelentésen csok-
ken.

Szintén Baraliakos beszélt a fiatal betegeken végzett SHIP
vizsgdlatrél, melybe 45 évnél fiatalabbakat vontak be. Kiemel-
te, hogy az MRI-felvételek alapjan az SpA gyakran tuldiag-
nosztizalt. Bemutatta a sacroiliacalis (SI) iztletek és a csigo-
lyak legfontosabb diagnosztikai jellemzéit. Csak akkor tekint-
heté pozitivnak az MRI-vizsgalat, ha az Sl iziletek esetén
tobb mint egy, a csigolydknal tébb mint 3 tipusos laesio van.
A csontvel6oedema mellett a csigolyak szalagtapadasi helye-
in megjelend zsiros laesiok is jellemzéek SpA-ra. A SHIP ta-
nulmany keretében 45 év alatti, tinetmentes populdciot vizs-
gadltak teljes gerinc és SI MRI-felvételekkel. Két fiiggetlen vizs-
gélé értékelése alapjan a mindkett6 dltal leirt laesiokat fo-
gadtak el. Az MRI-vizsgalatokat 802 résztvevs, 394 férfi és
408 n6 esetén végezték el. Osszesen 18%-ban taldltdk a Sl
iziletet pozitivhak, mig a teljes gerincet tekintve tobb mint
egy csontvel6oedemat 88%-ban, >3-at 65%-ban, >5-6t 44%-
ban véleményeztek. Tobb mint egy zsiros elvdltozdst észlel-
tek 86,5%-ban, >3-at 50%-ban, >5-6t 39%-ban. Ez a magas
prevalencia jelzi, hogy az MRI-lelet alapjdn nem diagnosz-
tizalhatd az SpA. A mechanikai stressz az SpA-ban zajlé gyul-
ladashoz hasonlé elvaltozasokat hoz létre.

De Winter kiemelte, hogy ASAS-pozitiv MRI-lelete lehet
egészséges egyéneknek, futoknak vagy post partum derékfa-
jos néknek is. Osszesen 47 tiinetmentes, egészséges egyén-
nél, 7 post partum derékfdjés nénél, 47 SpA-s (pozitiv kont-
roll), 47 krénikus derékfajos (negativ kontroll) egyénnél és
24 rendszeres futondl végeztek SI MRI-vizsgélatot. A felvéte-
leket 3 fuggetlen vizsgald értékelte a Kanadai Spondyloarth-
ritis Research Consortium (SPARCC) index alapjan. A 47 egész-
séges onkéntes kozil 11-nél (23,4%) volt pozitiv az MRI, a 47
axidlis SPA-s beteg kézal 43-ndl (91,5%), a 47 krénikus de-
rékfajos esetében pedig 3-nal (6,4%). A 24 futé kozil 3-nak
(12,5%), a 7 post partum derékfajos n6 kozil 4-nek (57,1%)
lett pozitiv az MRI-lelete. A SPARCC cutoff >2-t haszndlva a 47
egészséges egyénbdl 12 (25,5%), a 47 SPA-s betegbdl 46
(97,9%), a kronikus derékfajosok kozil 5 (10,6%), a 24 futo
kozal 4 (16,7%) és a 7 post partum derékfdjés né kozil 4
(57,1%) rendelkezett pozitiv MRI-lelettel. Mély csontvelGoede-
mat azonban nem taldltak az egészségeseknél, a kronikus
derékfajosoknadl és a futokndl sem, de 89,4%-ban jelen volt
SpA-ban és 14,3%-ban a post partum néknél.

Seven el6adasa az SpA-s, post partum és degenerativ de-
rékfajos, nehéz fizikai munkds és hosszutavfutdk, valamint
egészséges kontrollok SI MRI-elvaltozasai kozotti elkilonités
nehézségeirdl szdlt. Részletesen bemutatta a SPARCC score
metddusat, majd ismertette prospektiv, keresztmetszeti vizs-
gdlatdnak eredményeit, melyben 204 (41 SpA, 25 discusher-
nids, 46 post partum derékfajos, 14 post partum derékfajda-
lom nélkiili, 26 nehéz fizikai munkas, 23 hosszGtavfuté és 29
egészséges) egyén vett részt. A post partum és az SpA-hoz
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tarsulo derékfajdalom nagyon hasonld, mind klinikailag, mind
a SPARCC score alapjan. A nem SpA-s egyéneknél, féként a
post partum néknél is van gyulladas, s6t erosio is az MRI-fel-
vételeken, még a fajdalom nélkili post partum csoportnal is.
A csontvel6oedema és a zsiros elvaltozasok gyakoribbak SpA-
ban, de post partum is jellemz6ek, ankylosis azonban csak
SpA-ban van. A differencidcié tehdt az SpA és a post partum
derékfajdalom kozott a legnehezebb. Az el6adds konklazidja
szerint a SPARCC score egyaltaldan nem alkalmas a differen-
cidlasra.

Sepriano ismertette, hogy a DESIR kohorsz 5 éves adatai
alapjan az Sl iziletben I3thato gyulladas mértéke jelzi a gerinc
strukturalis karosoddsdnak Gtemét. Az SpA diagndzisat a min.
3 zsiros elvdltozds vagy erosio jelenléte esetén mondtak ki.
Korai SpA-s betegeknél kiindulaskor, a 2. és az 5. évben ké-
szitettek SI és gerincrontgen-, valamint MRI-felvételeket,
melyeket 3 fiiggetlen vizsqalé értékelt. Progresszionak itél-
ték, ha a beteg nonradioldgiaibdl radioldgiai SpA-s lett, vagy
legaldabb egy fokozat rosszabbodas esetén. Az MRI-n lathato
gyulladds a CRP-szintnél jobban jelzi a progressziot, azonban
a zsiros elvéltozdsok jelzik elére leginkdbb a radiolégiai prog-
ressziot. Sepriano masik el6addsaban a korai diagnézis felalli-
tdsdnak fontossdgdrdl és nehézségeirdl, a referalo stratégiak-
rol beszélt. Az EpiReumaPt program keretében eqy 3 lépcs6s
nemzeti SpA-sz(irési protokollt mutatott be. Tobb mint tizezer
véletlenszer(en kivélasztott résztvevénél elsé kérben szemé-
lyes kérddivet toltottek ki, melynek sordn az SpA-ra jellemz6
kérdésekre is vélaszolni kellett. Osszesen 3877 egyén kerlt
a masodik fazisba, reumatoldgiai vizsgélatra. SpA-t 92 egyén-
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nél diagnosztizéltak. Az EpiReumaPt végil nem érte el az ASAS
referdléi stratégia szenzitivitasat, de megkozelitette azt, igy
mindenképp hasznalhato, kilonésen, ha nem 3ll rendelke-
zésre képalkoto vizsgalat.

Landewé egy nagyon érdekes problémardl tartott el6-
adast. A hsCRP minimumértékét gyakran <2 mg/| értéknek
hatdrozzak meg, melyet igy 2-nek vesziink az ASDAS megha-
tarozdsakor. Az ABILITY-3 vizsgalat keretében 673 nr-axSpA-s
beteg adalimumabterapidt kapott 28 héten keresztil. A re-
missziét (ASDAS <1,3) elér6 betegeket randomizaltak: vagy
folytattdk az adalimumabkezelést, vagy placebét kaptak a
tovabbiakban. A felldangoldst az ASDAS >2,1 vagy a romlds
>0,9 alapjan mondtdk ki. Az ASDAS kiszdmitdsat elvégezték a
hsCRP pontos meghatdrozasaval, illetve ha <2 mg/I, akkor 2-
vel kalkulalva is. Szignifikdns kilonbség nem volt sem az
adalimumab, sem a placebo kar esetében.

SLE

Tincani az SLE-s betegek terhességével kapcsolatos informa-
cioit foglalta 6ssze. A 2017-es EULAR ajanlas szerint a reuma-
toldgus szemsz6gébdl egészséges terhesség létrejottének esé-
lyét a kovetkez6 tényezdk ronthatjak: SLE-s aktivitas a fogan-
tatast megel6z6 6-12 honapban; veseérintettség; szeroldgiai
aktivitds (komplement, anti-DNS); antifoszfolipid antitestek;
anti-SSA-SSB jelenléte; kordbbi szovédményes terhesség; ko-
rabbi thromboticus esemény; végstadiumu szervkdrosodds
és ehhez kapcsolddo tarsbetegség. A terhesség sordn beko-
vetkez6 patogenetikai véltozasok kézpontjaban az endothel-
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diszfunkcié és a megvaltozott angiogenesis all, melyek ko-
vetkezményeként a placentakeringés zavart szenved. igy Gj-
donsagként az angiogeneticus biomarkerek, az uterusartéri-
ak Doppler-vizsgalata, a komplementaktivacio, a placenta sz6-
vettana és a NET-osis vizsgalata, monitorozdsa segithet a pla-
centadiszfunkcié felismerésében. SLE-s és APS-es terhessé-
gek esetében a praeeclampsia prognosztikus markere a pro-
angiogen placentaris novekedési faktor (PIGF) csokkend szint-
je és az antiangiogen szolubilis fms-szerd tirozinkindz-1 (sFit-
1) vagy endoglin emelkedett értéke (hdnyados). A komple-
mentszintek mérése sordn egészséges terhességekben mind
a masodik, mind pedig a harmadik trimeszterben szignifi-
kansan magasabb (3- és (4-szinteket mérhetiink. Gnmaga-
ban nemcsak az alacsonyabb komplementszintek, de a (3-
szint kisebb mértéki emelkedése szintén negativ prediktiv
értékid a vetélésre vonatkozéan. A PROMISSE vizsgdlatban a
(3-értékek kisebb mértéki emelkedése a masodik trimesz-
terre egyértelmien jelezte a terhességi adverz események
(APO) gyakoribb eléforduldsat a 23. hét utan akkor is, ha a
(3- és (4-szintek a normdlis tartomdnyban maradtak. A
komplementaktivacié markerei, a Bb- és a szolubilis C5b-9-
szintek emelkedett értéket mutattak a 12-15. terhességi hé-
ten az SLE-s/APS-es patologids terhességek esetében, dssze-
hasonlitva az APO nélkili SLE-s/APS-es vagy egészséges ter-
hesek értékeivel. A placenta szévettani vizsgalata soran mind
a praeeclampsids, mind az SLE + praeeclampsia csoportban
tobb neutrophil granulocyta és neutrophil extracellularis csap-
da (NET) volt az intervillosus Grben, mint az egészséges kont-
roll terheseknél, és a NET/total neutrophil granulocyta ardny
is magasabb az el6z6 csoportokban. Ez bizonyitékul szolgdl ar-
ra vonatkozéan, hogy a NET-nek fontos szerepe van az endo-
theldiszfunkcio kialakuldsaban, valamint a thromboticus fo-
lyamatok és a gyulladdsos mili6 létrejottében az SLE-s placen-
taban. Az SLE-s terhesség sordn a remisszio fenntartasa érde-
kében és aktivitas esetén folytatando gydgyszerek kozil a
hydroxycholoroquint (HCQ) kilon kiemelték. A HCQ a beteg-
ség fellangolasan kivil az anyai anti-Ro/SS-A antitest jelen-
létekor csékkenti a foetalis szivblokk el6forduldsat, a lupus
nephritises anyadk esetében 85%-kal csokkent a kis sulyu
magzatok szlletési ardnya, mig APS-es terheseknél is csok-
kenti a vetélések és a foetalis sérilések szdmat. A rituximab
(RTX), belimumab (BLM) hasznalatakor a congenitalis malfor-
matidk ardnya nem volt emelkedett SLE-s terhesekben. Egye-
di esetekben korai terhességben az RTX haszndlata megen-
gedett, de a késdbbi szakaszban a B-sejt-deplécio és egyéb
cytopenidk el6forduldsa miatt kockdzatot jelent, mig a BLM-
mel nincs elég tapasztalat ilyen téren, igy mads alternativa
ajanlott. Az SLE-s anydk gyermekeinél az idegrendszeri fejl6-
dési rendellenességek - az autizmus spektrumba tartozé be-
tegségek, a figyelemhianyos-hiperaktivitdsi szindroma (ADHD),
valamint a tanuldsi nehézségek (pl. diszlexia) - ardnyat 6sz-
szességében magasabbnak talaltdk.

Az SLE terdpids Ujdonsagait Dorner tekintette at. Az (j
EULAR/ACR SLE-klasszifikéciés pontrendszerben 10 domén

szerepel, alapkritérium az ANA =1 : 80 pozitivitds. Az egyes
doméneket kilénbozé pontszdmmal stlyoztak, és 6sszessé-
gében legalabb 10 pont esetében mondhatjuk ki az SLE diag-
nozisét. A lupus nephritis (LN) indukciés kezelésében a 3 na-
pig adott iv. pulzus cyclophosphamid (CYC), majd 4-6 héna-
pos fokozatos déziscsokkentés mellett vagy mycophenolat
mofetil (MMF) adandé elsé vonalban 3 x 1 g dézisban, vagy
3 g dozisu intravénds CYC. A 6 honap leteltével fenntarté
MMF (2 g/nap) vagy azathioprin (AZA; 2 mg/kg/nap) folyta-
tando6 3 évig, melyek ekvivalensnek bizonyultak a vizsgala-
tok sordn. Amennyiben a remissziét nem sikertl elérni 3-12
hoénap alatt, MMF és CYC kozott valtas, vagy RTX/kalcineurin-
inhibitor ajanlott. Tekintettel arra, hogy a jelenleg alkalma-
zott ISN/RPS klasszifikacio nem veszi figyelembe tébbek ko-
z0tt az LN molekuldris mintdzatat és az immunszuppressziv
kezelés hatdsét, igy idészer( volt és 2018-ban megtortént az
LN-klasszifikacio revizidja is a Nemzetkozi Nefroldgiai és Ve-
sepatoldgiai Tarsasag altal. A kovetkez6 modositésokat java-
soltdk: a Class IV-es LN nem kilén el segmentalis és globalis
alcsoportokra, és Uj csoportként a crescent GN, a podocyta-
sérilés, tubulointerstialis laesiok fibrosissal vagy a nélkil és
a renalis vascularis laesiok (TMA) keriiltek bele. Az Gj csopor-
tok figyelembevételével a patoldgiai altipusok szerint ajan-
lott a kezelést is megvalasztani. Az Uj kalcineurininhibitor, a
voclosporin az AURA f3zis 11/B vizsgélatban igéretesnek bizo-
nyul az LN kezelésében, 48 hét utan is szignifikdnsan maga-
sabb volt a komplett remissziot elérék ardnya a kontroll cso-
porthoz képest, és jelentds szteroidspdrold hatasa volt. Extra-
renalis SLE-ben a betegségaktivitastdl fiiggéen (enyhe, ko-
zepes vagy sulyos) indukciéra kis/nagy dézisu szteroid, fenn-
tartoként HCQ, MTX/AZA/CyA/leflunomid vagy tovabbi lép-
cs6kben MMF, majd BLM ajanlhaté. Uj terapias célpontok le-
hetnek az IL-12/IL-23 Gtvonalat befolydsolé ustekinumab; II.
fazisa vizsqdlatok zajlanak 1L-21-gatlé (BOS161721), IFN-a-
gatlo (RSLV-132), IL-2-agonista (ILT-101), a kostimulaciét be-
folydsol6é S1P1-receptor-antagonista (cenerimod), anti-CD28
(theralizumab), anti-CD40L (dapirolizumab pegol) és a B-sejt-
gatlé anti-CD19 (XmAb-5871), FcyRIIB-moduldtor (SHP652)
szerekkel, emellett kindzinhibitorokkal (Btk, Tyk2) és kanna-
binoid- (CB2-) receptor-agonistaval.

Ha mar az 0j terdpids lehet6ségeknél tartunk, Wallace
szamolt be az RA-ban mar torzskonyvezett JAK-gatlé bariciti-
nib hatékonysagardl SLE-ben. A bemutatott Il. fazisd rando-
mizalt, kett6s vak, placebokontrollos vizsgalatban a bevont
314 beteg 24 hétig kapott kezelést. Napi 4 mg baricitinib
mellett szignifikans javulds igazolédott a placebohoz képest
a SLEDAI-2K arthritis vagy rash vonatkozasaban (67% vs.
530%) és az SRI-4 vélasz tekintetében (64% vs. 48%). Ugyan-
csak szignifikdnsan javult a SELENA-SLEDAI Flare Index, és a
Lupus Low Disease Activity State. A biztonsdgossag megfe-
lel6 volt, a vizsgdlat soran nem jelentkezett haldleset, malig-
nitds, major cardiovascularis esemény (MACE), tbc vagy su-
lyos herpes zoster fert6zés.
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A kikoté

Szisztémas sclerosis

Allanare a scleroderma terapids Ujdonsagait foglalta 6ssze. Az
Eurépai Scleroderma Obszervdcids Vizsgalatban (ESOS) 326
korai dcSSc-s (bértiinet kezdete <3 év) beteget kovettek 24
honapon keresztil, 4 karon kezelték a betegeket [MMF, MTX,
CYC, semmilyen immunszuppressziv (ISU) terdpia]. A bér-
tinetek tekintetében az egyes csoportok kozott nem volt ki-
I6nbség, mind a 4 csoportban javult az mRSS értéke. Ugyan-
akkor az ISU terdpiat nem kapd betegek tulélése volt a leg-
rosszabb (84%), mig a tobbi kar esetében nem volt szignifi-
kans kilonbséq. igy 6sszességében sziikség van a korai im-
munszuppressziéra, azonban még mindig nincs elég haté-
kony terdpia a keziinkben. Aktivitdst mutato, romlé bértine-
tekkel rendelkez6 dcSSc-s betegnél a faSScinate vizsgalat 48
hetes nyilt karu kiterjesztése sordn a korabban placebo kar-
ban Iévé betegek is subcutan tocilizumabot kaptak. Az mRSS
értéke ugyanannyira javult azokndl a betegeknél is, akik ko-
rabban az elsé 48 héten csak placebot kaptak. Az FVC-értékek
javulasa szintén megegyezett a két karban, a 48-96. hetek
kozott hasonlé kimenetel volt dokumentalhatd. Kétéves ket-
t6s vak, randomizalt, kontroll3lt vizsgalatban 142 SSc-s bete-
get vizsgdltak interstitialis tidéérintettséggel (ILD). Az egyik
csoport 2 éven at MMF-t, a masik egy éven at oralis CYC-t ka-
pott, az elsédleges végpont az FVC %-os valtozasa volt. Mind-
két karon szignifikdns javulas volt észlelhet6 a légzésfunk-
ciot tekintve, és bar a MMF addsa kevesebb toxicitassal jart
és a betegek jobban tolerdltdk, a két kar kozott mas kilonb-
ség nem volt, mint ahogyan a moédositott Rodnan-bérpont-
szam (mRSS) tekintetében sem.
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Van Laar a HOT szekciéban kiemelte, kevés olyan gyulla-
ddsos reumatolégiai betegség van, mint a szisztémas scle-
rosis (5Sc), ahol az alapkutatds, éllatkisérletek eredményei
alapjan igéretesnek 13tsz6 kezelési lehet6ségek tobbsége
elbukik a human kiprébalds soran. Mar 6nmagdban a klinikai
vizsgalat megtervezése is nehéz a heterogén betegcsoport, a
varidbilis klinikai manifesztaciok, nehezen definidlhat6 vég-
pontok miatt. Korai dcSSc-ben tovadbbra is ,leragadtunk” a jo
oreg MTX-, CYC-, MMF-kezeléseknél annak ellenére, hogy
ezek klinikai hatékonysdga jé esetben is csak kézepes. Tébb
megfigyelés aldtdmasztotta mar az RTX hatékonysdgét a dif-
fuz bértinetek vagy tidéérintettség kezelésében, de a tény-
leges igazolashoz tervezett vizsgalatokra van szikség. A toci-
lizumab eqy Il. fazist vizsgalatban nem vart hatékonysagot
mutatott a légzésfunkcidra, ami majd atvehet6 a gyakorlat-
ban az SSc-ILD kezelésére, amennyiben a Ill. fazisd vizsgalat
sikeresen zdrul. Az egyetlen igazolt betegségmddosito keze-
Iés SSc-ben az autolég haemopoeticus Gssejt transzplantécio,
aminek utdnkovetéses hosszu tavd eredményeit a jelen kong-
resszuson is bemutattak (ASTIS - eurdpai és SCOT - észak-
amerikai). Végul varjuk a folyamatban |évé antifibroticus sze-
rek (riociguat, JAK-gatlék, nintedanib stb.) klinikai vizsgala-
tainak eredményét.

Az utébbi néhany évben intenziven vizsgalt kannabinoid-
receptorok szerepének megismerésével gy tinik, SSc-ben is
Uj lehetdséq nyilik. Spiera szamolt be a dcSSc-ben végzett II.
fazisu, nyilt, kiterjesztett vizsgalat eredményeirdl, ahol a be-
tegek lenabasum- (szelektiv 2-es tipust kannabinoidreceptor
agonista - JBT101) kezelésben részesiltek. Ezek a betegek
elézéleg sikeresen befejezték a megel6z6 kettds vak, kont-
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rolldlt vizsgalatot. A lenabasum az innate immunvalsz mddo-
sitdsan keresztil csékkenti a gyulladast és fibrosist allatmo-
dellben. A nyilt vizsgalatba 36 beteget vontak be, a kezelés
oralis, napi kétszeri lenabasummal tortént. Elemezték az 52
hetes kimeneteli eredményeket (25 beteg fejezte be a vizs-
gélatot), ami alapjdn a kezelés biztonsdgos, jol toleralhaté
volt. A Combined Response Index in Diffuse Systemic Scle-
rosis (CRISS) 56%-kal javult a kiinduldshoz képest, és a bete-
gek fele ebbdl elérte a 95%-os javuldst. A leggyakoribb mel-
lékhatdsok a felsé léguti infekcié (22%), a hagydti fert6zés
(14%) és hasmenés (11%) voltak. Tovabblépésként folya-
matban van a kezeléssel egy IIl. fazist vizsgalat, amely ered-
ményei 2020-ban varhatok.

Gyulladdsos izombetegségek

Mindenki szamdra igen hasznosak eqy-eqy terilet Gjdonsa-
gait 6sszefoglalé HOT és WIN szekciék. A myositis témakor-
ben Chinoy tartott WIN szekciét. E ritka autoimmun betegség
legfontosabb kihivasa kutatok és gyogyitok szédmdra egy-
arant a betegségcsoport rendkivili heterogenitasa: tarsulhat
interstitialis td6betegséggel, malignitdssal, arthritisszel, myo-
carditisszel. Emellett a részjelenségek id6beli megjelenése is
rendkivil valtozd, ezért ma mar a ,myositis spectrum di-
sease” kifejezést célszerl hasznalnunk az idiopathids inflam-
matorikus myopathia (IIM) elnevezés helyett. Emellett to-
vabbra is ismeretlen a betegség etiopatogenezise, kevés kont-
rolldlt, randomizalt klinikai tanulmany all rendelkezésre, sok
idét emészt fel a betegségaktivitas-kdvetés, valamint nehéz

a korlefolyas soran fellépé komplikaciok minimalizalasa. Az
el6ado szerint az eredményes kezelés alapja harom pontban
foglalhaté ossze. Elsé a korrekt diagnézis és klinikopatoldgiai
besorolds (pl. polymyositis, dermatomyositis, zarvanytestes
myositis stb.). Mdsodik az izomtinetek helyes értékelése: a
gyengeség hatterében valédi, immunmedidlt gyulladasos ak-
tivitds vagy mar vissza nem fordithaté karosoddsként érté-
kelhetd zsiros involacié vagy atrophia 3ll-e. Ennek eldénté-
sében tapasztalt vizsgalé esetén az izom-MRI lehet segitsé-
glinkre. Erélyes immunszuppressziv kezelésnek csak aktiv
gyulladas esetén van értelme. Harmadik a kezeléssel elért
eredmények pontos kovetése nemcsak a studykban, hanem
a klinikai gyakorlatban is; ebben segitenek az ACR/EULAR
2016-0s, kezelésre adott klinikai valaszt méré, és 2017-es,
klasszifikacios kritériumai. Hosszu tdvon a myositises beteget
gondoz6 orvosnak ma mar kotelez6 az aktivitas kovetésében
a Disease Activity Core Set Measures alkotéelemeit hasznalni:
orvos VAS, beteg VAS, izomer§ - MMT, HAQ, izomenzimek,
extramuscularis aktivitds (https://www.niehs.nih.gov/
research/resources/imacs/diseaseactivity /index.cfm). K-
I6n didkat szentelt az el6ado a teljes palettaként csak kevés
kozpontban elérheté myositisspecifikus és myositisasszocialt
antitestekre. Ismernink kell a legfontosabb, idénként egy-
massal atfedé klinikoszeroldgiai alcsoportokat: interstitialis
tudébetegséggel tarsult (antiszintetdz, anti-MDAS, anti-Pm-
Scl), bértiinetekkel tarsult (anti-Mi-2, anti-SAE, anti-MDAS,
anti-NXP2, anti-TIF1y), necrotizdlé myopathidval tarsult (an-
ti-SRP, anti-HMGCR), zarvénytestek megjelenésével tarsult
(anti-5NT1A) és mds immunbetegséggel tarsult (anti-Pm-Scl,

Amszterdami csatorna
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anti-Ku, anti-SnRNP, anti-Ro, anti-La) antitesteket. A kezelési
lehetdségek kozil a kovetkez6 adatokat emelte ki az el6adé.
Egy észak-amerikai, 320 myositises beteg adatait tartalmazo
regisztert dttekintve elmondhatd, hogy az évtizedek sordn
ugyan siker(lt szignifikdnsan csokkenteni a szteroid fenntarto
dézisdt, de nem siker(lt teljesen elhagyni a szert a betegek-
nél; tehdt a szteroidokat - az 1950-es évek 6ta - még mindig
széles korben hasznaljak myositisben. A szerzé és munkatar-
sai 2017-ben megalkottak egy terdpids dtmutatét, amely
bemutatja a myositisben 3altaluk javasolt kezelési |épéseket.
Ebben a kovetkezd gyogyszerek szerepelnek: indukciés elsé
vonalbeli szerként MTX, AZA, CYC, IVIG; indukciés masodik
vonalbeli szerként rituximab (RTX), MMF, kalcineurininhibi-
torok (CyA); indukciés harmadik vonalbeli szerként egyéb
biologikumok (abatacept, tocilizumab, TNF-a gatlok), illetve
kisérleti szerek. Fenntarté szerként alkalmazhato elsé vonal-
ban MTX vagy AZA; mésodik vonalban MMF, kalcineurinin-
hibitorok, RTX vagy IVIG. Fontos kiemelni a rossz prognosz-
tikai tényez6ket, melyek agressziv kezelést igényelnek: su-
lyos, akut kezdet; késén inditott gydgyszeres kezelés; szte-
roidra adott rossz kezdeti terdpids valasz; dysphagia; alveoli-
tis /tiid6fibrosis; myocarditis; necrotizdlé myopathia. Minden
olyan esetben, amikor a myositis intersitialis tidébetegség-
gel tarsul, javasolt vagy CYC vagy RTX alkalmazésa. A tovab-
biakban néhdny jovébeli terdpids lehetéséget ismertetett az
el6adé. Sporadikus zarvdnytestes myositisben az activinre-
ceptor-lIb-inhibitor bimagrumab nem valtotta be a hozzad f(-
70tt reményeket, a follistatin azonban, mely myogen transz-
kripcids faktorok szintjének emelése révén az izomregenerad-

ciot segqiti, szignifikdnsan emelte a 6 perces jardsi tdvolsagot.
Az mTOR-inhibitor rapamycin potencialisan képes a T-effektor
sejtek gatlasara, a requlatorikus T-sejtek funkciéjanak megér-
7ésére és a fehérjedegraddcié indukaldsara, eqy Ilb fazisu,
monocentrikus, placebokontrollalt vizsgalat alapjan igéretes
terdpia lehet sIBM-ben. A kannabinoidreceptor 2-es tipusa-
nak inhibitora, az anabasum, II. fazisu vizsgalatban képes volt
a dermatomyositises betegek bértiineteit (CDASI-aktivitas) je-
lentésen csokkenteni. Egy svéd munkacsoport randomizalt,
IIb fazisu vizsgélatban az abatacept hatékonysagat igazolta
PM/DM betegek kozel felében, izombiopszidval bizonyitva a
Foxp3+ Treg-sejtek szamanak szignifikdns emelkedését a be-
tegekben. Tovabbi kiegészité gydgyszeres, illetve nem far-
makoldgiai tevékenység a pulmonolégiai konzilium a Iégzés-
funkcié seqitése céljabdl tidGérintettségben szenvedd bete-
gekben, logopédiai és az aspirdciét megel6z6 lépések pha-
ryngealis és oesophagealis érintettség esetén, az osteoporo-
sis megel6zése vagy kezelése, megfelel§ immunizalas az im-
munszuppressziv terdpia el6tt, pszicholdgiai és szocidlis ta-
mogatds. A gyogyszeres kezelés mellett igen fontos a nem
gyogyszeres kezelés myositisben. Leginkabb a svéd munka-
csoport bizonyitotta a gydgytorna és a fizikai aktivitas bizton-
sagossdgat és terdpids el6nyeit. A gyogytorna eqgyszer( és
biztonsdgos mddszer az izompanaszok csokkentésére, szd-
mos tanulmany alapjan kijelenhet, hogy nincs betegségak-
tivitast fokozo hatésa. Altaldnos szabaly, hogy a gydgyszeres
kezelés inditasat kovetSen 4 héten belil meg kell kezdeni a
napi rendszerességi, gydgytornasz dltal iranyitott gyakorla-
tokat. Egy 2017-ben végzett vizsgalatban 12 hetes gyogy-
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torna és testmozgds microRNS-szintekre és izomerdre kifej-
tett hatdsat vizsgéltdk. Kiemelheté az NF-kB requlator IKBKB
szintjének csokkenése, mely a miR-196b szintjének emelke-
désével jart. Osszesen 39 miRNS szintje valtozott a vizsgalat
utdn, az izomer6 pedig szignifikdnsan novekedett a gyakor-
latokat nem végzé kontrollokhoz képest. Mindent egybevet-
ve, az izombetegségek témakorében elismert kutaté szerint
rendkivil érdekes és eléremutato korszak kovetkezik a myo-
sitis tertletén. Az el6adas végén kérdések is elhangoztak, mely-
nek soran tovabbi érdekes problémdk meriltek fel a téma-
ban. Chinoy szerint minden gydgyszervizsgalat el6tt és utan
is izombiopsziat kell végezni, mert igy érthetjik meg a gyogy-
szer valddi hatdsat az izomszovetekre. Bar ismert a microvas-
cularis membran attak komplexek jelenléte dermatomyosi-
tisben, jelenleg nincsenek olyan vizsgdlatok folyamatban,
amelyek a komplementgétlast céloznak meg, mint lehetsé-
ges terdpids célpontot. Az el6adé véleménye szerint Pneu-
mocystis-pneumonia-profilaxis kell minden RTX-szel és MTX-
szel kezelt myositises beteg esetén. Arra a kérdésre pedig,
hogy egy nem rossz prognozisu, ,atlagos” myositises beteg
esetén milyen bazisterdpidt sziikséges inditani, az el6adé sze-
rint jelenleg pusztan ,pénzfeldobdssal” lehet valaszolni, mert
evidence based adatok hidnydban csak szakértéi ajanlasok
léteznek, melyek szerint az MTX, az AZA és az MMF is egyfor-
man alkalmasak a remisszié elérésére.

Szisztémas vasculitisek

A HOT/WIN szekciéban Schulze-Koops a vasculitis diagnosz-
tikdjardl, monitorozasarol beszélt. Azt hangsulyozta, hogy az

ELISA-val végzett ANCA-teszt segithet a korai ANCA-asszocialt
vasculitis (AAV) felismerésben a szdvettani vizsgalat elvég-
zése el6tt, de a kezeléssel nem szabad késlekedni. A helyes
monitorozasban teljes klinikai elemzés javasolt a laboratériu-
mi vizsgalatok mellett, ahol az ANCA-nak is fontos szerepe
van. A PR-3 ANCA pozitiv betegeknél fordul elé nagyobb gya-
korisdggal daganatos betegség. A betegség kezdetéhez ké-
pest 5 éven belil cardiovascularis esemény kovetkezik be,
ilyen irdnyU monitorozas szikséges. Az oridssejtes vasculitis
esetén a képalkotéknak van fontos szerepe a korai felisme-
résben, akdr helyettesitheti a szévettani vizsgélatot is, de a
terdpidval itt sem szabad késlekedni. A képalkotdok kozil az
ultrahangnak, MRI-nek, PET-CT-nek lehet jelentdsége, de mo-
nitorozadsra nem alkalmasak. A gyulladdsos paraméterek nem
biztosak a flare észlelésében, kb. 30%-o0s gyakorisdggal ész-
leltek klinikai aktivitast normalis gyulladdsos paraméterek
mellett (We, CRP), és kb. ugyanilyen gyakorisdggal nincs ak-
tivitds emelkedett értékek mellett.

Stone terdpids el6addsaban kifejtette, hogy az éridssejtes
vasculitises betegek tobbségénél a szteroidcsokkentés nem
megoldhatd. A betegek tobb mint 80%-3ban ismét aktivitds
jelentkezik, hidba van még szteroidterapian. A tocilizumab al-
kalmaz3asa lehet6évé teszi a szteroid elhagyasat egy év utan.

Osteoporosis

Roux a kezelés egyes aspektusait targyalta. A korabbi torés
noveli a kovetkezd torés kockdzatat, kb. 2-3 évvel az elsé
utan varhaté a kovetkezd torés. A célérték iranyl kezelés
(T2T) osteoporosis esetén is indokolt, a T-score -2,0 felett le-
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gyen. Uj terdpias célpontként az eddigiek mellé a sclerostin-
gétlé jon széba (romosozumab).

Tarsbetegségek, szov6dmeények

Mint Lortholary el6addsabdl kiderdlt, gyulladasos izileti be-
tegségekben az immunszuppressziv és szteroidkezelések no-
velik a fert6zés kockazatat. A gombafert6zések kozil a cryp-
tococcusnak van fontos szerepe Eurépaban. Szteroid noveli a
fertézések gyakorisagat, ezek kozil is zoster tarsuldsa gyako-
ri. A TNF-gatlok haszndlata nem kontraindikdlt hepatitisvirus-
fert6zés esetén. A prevencié jelentdségét hangsulyozni kell,
féként tbc, histoplasmosis esetén; véddoltds van influenza,
pneumococcus ellen. Az RTX csokkenti az influenza elleni vak-
cindcio eredményességét, igy az oltast az RTX-kezelés meg-
kezdése el6tt érdemes alkalmazni, és ugyanez igaz a pneu-
mococcus elleni véddoltasra is.

Az utdbbi idében sldgertéma az onkoldgiai kezelés mel-
lett jelentkez6 autoimmunitas kérdése, amit Calabrese foglalt
ossze. Mind az 3dllatkisérletekbdl (pl. CTLA4-, PD-1-deficiens
egerek), mind a primer immundeficientidk (PID) és autoim-
mun korképek vizsgalataibdl tudjuk, hogy az autoimmunitds
immunopatogenezisében fontos szerepe van az ellenérzé pon-
toknak (un. checkpontoknak). Az elmult években két olyan (j
PID-et irtak le (CHAI, LATAIE), melyek a CTLA4 checkpoint-
deficientidhoz kothetdk, és ezek nagyon hasonlé klinikai ti-
netekkel jarnak, mint onkoldgiai alkalmazasuk soran tapasz-
talt autoimmun mellékhatdsok. Az idén jelent meg egy érde-
kes kozlemény, miszerint RA-s synoviumban a PD-1 Gtvonal
deficiens. Korai szeropozitiv RA-s betegek szérumaban a szo-
lGbilis PD-1-szint emelkedett, a synoviumban csokkent a PD-
1L szintje. Ennek esetlegesen terdpids konzekvencidja lehet a
PD-1-agonistak alkalmazasa kapcsan. A checkpointgétlas im-
munoldgiai mellékhatdsainak szamtalan formajat leirtak (pl.
neuroldgiai/szemészeti, endokrin, renalis, bérgyogyaszati,
pulmonoldgiai, gasztroenteroldgiai és reumatoldgiai mellék-
hatdsok). Az utébbiak aranyarol nincsenek pontos adataink,
mert ritkan okoznak életveszélyes komplikaciot, de kb. 4-5%-
ra tehet6 az arthralgia, arthritis, sicca szindréma vagy egyéb
autoimmun betegség el6forduldsa. Szamos kérdés meril fel a
kezelésukkel kapcsolatosan is. Hogyan kezeljik az autoim-
mun mellékhatasokat, amikor nem folytathaté a checkpoint-

gatlo? Elséként fel kell mérni az autoimmun jelenség sulyos-
sagat. Enyhébb formak esetében csak kovetés javasolt, su-
lyosabb formak esetében tiineti kezelés, alacsony dozisu szte-
roidterdpia, vagy amennyiben fenyeget6 szervi karosodasok
jelentkeznek, iv. szteroid, szintetikus vagy biolégiai DMARD
terdpia inditdsa mérlegelendé a checkpointgdtlé elhagyasa
mellett. Es természetesen j6 volna, ha lenne olyan biomarker,
mely el6re jelezné az autoimmun jelenség jelentkezését, és
id6ben tudnank beavatkozni ezeknél a betegeknél.

Osszeqgzés

Ami a magyar kongresszusi szereplést illeti, 2018-ban dssze-
sen 35 absztraktban szerepeltek magyar szerzék. Ebbél 16
hazai, 17 nemzetkdozi kollaboracidban késziilt orvosi, és 2 szak-
dolgozéi kivonat volt. Munkatdrsaink négy nemzetkozi kolla-
boracioban bemutatott el§adasban szerepeltek. Osszesen 11
hazai és 10 kollaboraciés posztert mutattunk be. A publikalt
absztraktok szdma 10 volt.

Hollandia, azon belil Amszterdam, az értelmiséqi, szor-
galmasan dolgoz6 kozépréteg lakéhelye, ahol az emberek
nemcsak egymasra, de a koriléttik 1évé kornyezetikre is na-
gyon odafigyelnek. Jatékos lazasdggal, de precizitdssal ren-
dezik mindennapjaikat. Eqy villamosvonal karbantartdsa sem
okoz valddi fennakaddst a kozlekedésben. A kerékparosok Ka-
nadnja, de az élvezetek legdlis helyének is mondhatnank.
Mélté helye volt az idei EULAR kongresszusnak. Nagyon koé-
sz6njlk a szponzoroknak, hogy szdmos magyar kolléganak is
lehetévé tették e szinvonalas kongresszuson valo részvételt.
Jovére Madridban folytatjuk!
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A Magyar Reumatologusok Egyesulete jubileumi vandorgylése

Mint az MRE elnoke és a vandorgytilés fészervezéje, nem ir-
hatok hagyomanyos beszamoldét. Nem is lehet elfogulatlanul
beszélni és csupan az ,XY elmondta, hogy...” formdtumban
beszdmolni az MRE 90. sziletésnapi, jubileumi vandorgy(lé-
sérél. A budapesti Helia szalloddban 2018. oktéber 4-7. ko-
z6tt rendezett konferencidra az MRE elnoksége, vezet§sége
és valdszinileg egész tagsdga tébb mint eqy évet késziilt. Az,
hogy a ,fiistje volt nagyobb, vagy a langja”, a résztvevék
itéljgk meg, én erre nem vagyok jogosult. Az biztos, hogy
magam, és remélhetéleg a szervezék mindegyike, az el6ké-
sziletek és a vandorgydlés minden mésodpercét élveztik.

Ebben az évben el6étel is megel6zte a lakomat. Szakma-
politikai sikerként konyvelhetjik el, hogy az EULAR posztgra-
dudlis kurzusa tobb év Praga majd Belgrad utan oktober 1-3.
kozott, az MRE vandorgydlést megel6zéen, szintén a Hotel
Heliaban ker(lt megrendezésre. A kurzusra, melyen az eurd-
pai reumatolégia kiemelked6 szakemberei lényegében az
egész reumatoldgidt atoleld eléadasokat tartottak, rekord-
szamu, 130 résztvevd jelentkezett. Kilén 6rém szamunkra,
hogy tobb mint 40 magyar szakember (dontéen fiatal reu-
matolégusok és szakorvosjeloltek) is részt vehetett a kur-
zuson. Ugyancsak megemlitendd, hogy még ezt megel6z6-
en, szeptember 30. - oktdéber 1. kdz6tt az EULAR ugyancsak a
Hélia szalléban tartotta az online kurzusokra vonatkoz6 stra-
tégiai megbeszélését, melyen Balint Péter is részt vett. igy a
szélloda Iényegében harom, egymast koveté rendezvénynek
adott otthont.

Es most a vandorgydlésrél. Mint igértem, nem fogok téte-
lesen irni a szakmai programrdl, hanem inkdbb személyes,
kordntsem objektiv benyomdsaimat vetem papirra. Az elsé
masfél napban (oktober 4-5.) dsszesen 17 kalfoldi tisztelet-
beli tagunk (koztik az Gjonnan megvalasztott harom kolléga,
Annamaria lagnocco, Mikecz Katalin és Johannes Bijlsma) 24
hazai, valamilyen mddon a reumatoldgidhoz kapcsol6dé ku-
tatdst végzé munkacsoport-vezetével karoltve, referdtumok
formdjdban mutatta be, hol tart az eurdépai és a magyar
reumatolégiai kutatds. A ,Progress in rheumatology research”
cimet viseld program négy felvonasbol allt. Orom volt latni,
hogy a természetesen kivalo, nemzetkozi szinvonalt kuta-
tdsokat bemutatd kilfoldi eléadok mellett a magyar kutato-
csoportok is magas szinvonall, a nemzetkozi szintet minden-
képpen eléré tudomdnyos eredményekrél szamolhattak be.
Bar egyenként nem szélunk az elhangzott el6adasokrdl, jol
esik majd végignézni az abécésorrendben bemutatott nagy-
szer( kulfoldi (). Bijlsma, F. Breedveld, G. Burmester, N. Dam-
janov, M. Dougados, S. Gay, A. lagnocco, M. Matucci-Cerinic,
I. McInnes, K. Mikecz, T. Pap, K. Pavelka, G. Schett, Y. Shoen-
feld, ). da Silva, J. Vencovsky, R. van Vollenhoven) és magyar
el6adadk listajan (Balog A., Blint P., Bender T., Berki T., Bodo-

lay E., Czirjdk L., Constantin T., Danké K., Géher P., Helyes Zs.,
Kiss E., Kovdcs L., Lakatos P., Mocsai A., Nagy Gy., Péntek M.,
Poor Gy., Rojkovich B., Sdrmay G., Szanto S., Szekanecz 7.,
Sz(ics G., Varju C., Zeher M.).

Remélhetdleg nemcsak szamomra volt felemel6 és meg-
hat6 az a b6 kétords Gnnepi program, amelyben, oktéber 4-
én, cstortokon délutdn, a kilfoldi vendégekkel egyitt Gnne-
peltik meg az MRE 90. sziletésnapjat. Ennek keretében a
nemzetkdzi reumatolégiai kutatds térténeti fejlédésének be-
mutatasa (S. Gay) utan Balint Géza, Gomaor Béla és Hodinka
Laszl6 révén roviden attekinthettiik az MRE alapitdsdnak ko-
rilményeit, az 1991-es budapesti EULAR kongresszust (amely
a magyar reumatoldgia eddigi legnagyobb diplomaciai sikere
volt), és az MRE els6 80 évének fejl6dését. Mindnydjan em-
léksziink, hogy 2008-ban, a 80. szlletésnap emlékére Podr
professzor gondozdsaban két konyv is megjelent. Az azéta, a
90. évforduldig eltelt tiz évet a két, ebben az idészakban reg-
nalo elndk, Poor Gyula és Szekanecz Zoltan tekintette at. Es
ebben az Gnnepi blokkban avattuk fel harom yj tiszteletbeli
tagunkat, Annamaria lagnoccot (Torino), az EULAR jelenlegi
pénztdrosat; Mikecz Katalint (Chicago), szamos magyar reu-
matolégus mentordt és Johannes Bijlsmat (Utrecht), az EULAR
regnalé elnokét.

Az oktéber 5-én, pénteken déltajt kezd6dé, és 7-én va-
sarnap véget éré ,hagyomdnyos” MRE vandorgy(ilés szakmai
programjanak vazat a 60 bejelentett absztraktbol kivalasztott
24 el6adas és 36 poszter fémjelezte. Koziilik 6 el6addst és 6
posztert a kordbbi években megszokott mdédon a hdromtagu
zsUri (Gomor B., Kiss Cs. Gy., Tamasi L.) szavazatai alapjan
egy kulon ,versenyszekciéba” osztottuk. Végil a legjobb eld-
adésok, illetve poszterek 3-3 dijat ebben az évben Donath Ju-
dit, Kardos Zs6fia és K6vari Eszter (el6adasok), illetve Bodnar
Nora, Csonka Viktéria és Varga Viktéria (poszterek) nyerte. A
fentiekben emlitett 17 kilfoldi tiszteletbeli tagunk mellett a
vandorgy(lés programjat ékesitette T. Sokka el6adasa, aki
hazai kollégdkkal a nemzetkozi QUEST-RA projekt koordinato-
ra. Ude szinfolt volt az Orban llonka és Constantin Tamas
szervezésében megtartott gyermekreumatoldgiai kerekasz-
tal, valamint az egyelére ,csak” négy véllalat (Abbvie, No-
vartis, Pfizer, UCB) kutatdsait, ,pipeline”-jat bemutatd Uj En-
core-szimpozium kezdeményezés. (Remélhetéleg az utdbbi
szekcié sikere a jovében még tobb cég érdeklddését kelti
majd fel.) A szakmai programot 12 gydgyszercég szponzoralta,
de kivétel nélkil magas tudomanyos érték(i szimpéziumai
szinesitették.

Természetesen oktéber 5-én, pénteken mi magyarok,
,Csaladi korben” is megunnepeltik a 90. jubileumot. Ezen Gn-
nepélyes szekci6 keretében adtuk at a Bozséky-emlékérme-
ket Bender Tamasnak és Héjj Gabornak, akik kedvenc szak-
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tertleteik (balneoldgia, illetve egészségpolitika/finansziro-
z3s) bemutatdsan keresztil igazoltak, hogy évtizedeken ke-
resztll dregbitették a hazai reumatolégia hirnevét, és ezaltal
béven megszolgdltdk a nemes kitiintetést. A kiemelkedd
szakmai haladast eléré fiatalok kozil ebben az évben Gomez
Izabella és Németh Tamas kaptdk a Petrou Petros-dijat. Az
MRE életében tobb évtizedes aktiv munkat kifejté kollégaink,
bardtaink kozil Nafradi Lilla, Patécs Tibor, Tamasi Laszlo és
Varju Tibor kaptak Diszoklevelet. Az elmdlt év legjobb tudo-
manyos kozleményéért a de Chatel-dijat Bély Miklds nyerte
el. Az innepi blokk végén Gomar Béla felidézte, hogy mi tor-
tént idehaza és a nagyvildgban 90 évvel ezel6tt, azaz 1928-
ban.

Péntek délel6tt sajtotajékoztatot is tartottunk, melyen az
elnokség tobb tagja vézolta fel a média megjelent képvisel6i
szamara tevékenységinket, a hazai reumatoldgia helyzetét.

Mar megszokhattuk, hogy az EULAR-hoz hasonldan az el-
mult években a védndorgy(lés tiikrozte a reumatoldgia harom
pillérét. igy az orvosi programmal parhuzamosan testvér-
egyesuletink, az MRSZE igen szinvonalas szakdolgozéi kon-
ferenciat szervezett rekordszdmu, 147 résztvevével. A szer-
vezésért elsésorban Domjan Andrea elndknek és Terbéné
Szekeres Klara alelnéknek jar koszonet.

Ortutay Judit, a Magyar Reumabetegek Egyesiiletének el-
noke szervezésében betegnapot tartottunk, szintén tartalmas
szakmai programmal. A betegnapon 80 beteg vett részt, akik
6 el6addst hallgathattak végig, és a programot két kényv-
bemutato szinesitette.

Es most réviden idézziik fel az emlékezetes, az tinneplést
szolgdlo csemegéket. Mindenképpen kiemelkedd, heroikus
munka volt a Balint Péter, Gomor Béla, Balint Géza, emellett
Szabo Katalin, a Nemzeti Mizeum és Semmelweis Orvostor-
téneti Mdzeum munkatdrsa, valamint Botos Csaba (iPrint
kiadd) segitségével osszedllitott jubileumi kidllitas. Az 6ssze-
dllitasban a hazai reumatoldgia torténetében kiemelt szere-
pet jatszo ,alapitd atydk”, kiemelked6 személyiségek fotoin,
az eseményeket aldtdmaszté dokumentumok mellett érde-
kes régi és 0j reumatoldgiai orvosi eszkézok, mszerek is lat-
hatok voltak. A kidllitds az EULAR kurzus, majd az MRE van-
dorgyiilés ideje alatt, eqy teljes héten at megtekintheté volt.
Naponta tébb alkalommal szerveztek tarlatvezetést a hazai
szakemberek és a kilfoldi vendégek szamara.
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Az évforduldra Hunka Aniella és Kisgyorgy-Sarmay Maoni-
ka aktiv kozremakodésével bélyeget tartalmazé emléklapot
készitettink, amelyet minden, a vandorgy(lésen részt vevd
tagtarsunk, és a kilfoldi vendégek is megkaptak. A szervez6
Congress-Service mindenki szdmdra biztositott jubileumi ki-
tdz6t.

A vandorgydlés eqgyik fénypontja a csitortok esete, a ha-
z7ai és nemzetkozi résztvevék szamara rendezett kulturdlis
est volt, melyen az MRE tagjainak gyermekei léptek fel zenés
és prozai darabokkal. Az &ésszesen 18 miisorszambdl allé
program, melyet Gara Bella és Nagy Barbara konferdlt, nagy
sikert aratott, és biszkén néztik cseperedé gyermekeink te-
hetségét. A vandorgydlésen emellett 11 gyermek rajzaibdl,
festményeibdl is rendeztiink kidllitast. A gyermekmdsort ko-
vet6en az MRE tagjai és vendégeink egy dunai hajézéssal
egybekotott vacsordn vehettek részt a csoddsan kivildgitott
Dunapart ékességei kozott.

Természetesen kozhely, hogy nemcsak betegeink egész-
ségéért kell kizdenink, de a sajatunkat is évnunk kell, jé
példat mutatva pacienseinknek. Részben ezt a filozofiat ko-
vetendd, részben a 90. jubileumot innepelve pénteken reg-
gel a kivalé margitszigeti futépalyan MRE9O 5 kilométeres
futdst rendeztiink. Az 5000 m-es tévot, a kora reggeli id6pont
ellenére, harmincndl tobb résztvevé futotta végig.

Osszességében ez az oktoberi hét szakmailag kitiinGen si-
kerilt, és ugy érzem, mindenki szellemileg, lelkileg is feltol-
tédhetett az inneplés kozepette. Az EULAR kurzus, az ezt ko-
vetd, kilfoldi és magyar referatumokon nyugvé mdsfél na-
pos tovabbképzés, majd a vandorgy(ilés minden lehetdséget
megadott, hogy szakmailag értékes munkdk kerilhessenek
bemutatadsra, és a torténeti el6adasok, Budapest szépsége,
gyermekeink tehetsége, a magyar kultdra felvillantasa fo-
kozta az Ginnepi dhitatot. Ezdton is szeretnék koszonetet mon-
dani mindazoknak, elsésorban az elnokség és a vezetéséq
tagjainak, a kalfoldi vendégeknek és a hazai el6adoknak, a
Congress Service munkatarsainak, a Hélia szélloda minden
munkatdrsdnak, az onkéntes segitéknek és nem utolsésor-
ban a szponzordlé 27 cégnek, tarsasagnak a sok-sok segit-
séget, amellyel el6segitették e felejthetetlen hét sikerét.

Szekanecz Zoltan
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Meghalt a papa

KrutsAy MIkLOS

Vere Papa mortuus est! (A Papa valéban meghalt!) E szava-
kat mondja a biboros kamardas, amikor a pépa halottas agya-
nadl, a vatikani méltdsagok jelenlétében, kis ezistkalapaccsal
haromszor megérinti a meghalt pdpa homlokat (1963-6ta ezt
elhagytdk), haromszor keresztnevén szélitia és nem kap
valaszt. Ekkor megkonditjdk a Vatikani Bazilika 9 tonnds nagy
harangjat (1. 4bra), és azt koveti az Orok Varos tébbi harang-
ja. Ezutan kalapdaccsal 6sszetorik a haldszgydrGt, nehogy a pa-
pai szék Uresedése (sede vacante) alatt visszaéljenek vele.
(A papai leveleket 1842-ig a haldszgy(rivel pecsételték le,
ma mar csak jelkép.) A kamards lepecsételi a papai lakosz-
talyt (régen azt a személyzet ilyenkor kifosztotta), miutdn meg-
dllapitottak, hogy a papa hagyott-e végrendeletet vagy vala-
milyen utasitdst haldla esetére.

1. dbra
A Vatikdni Bazilika harangjai

A papa halala utan a statdtumok szerint a kamaras valik
a Vatikan legfébb méltosdgdva. Bekdltozik a Vatikdni Palo-
tdba, intézkedik a temetésrél és 6sszehivja a papavalaszté
konklavét. Az interregnum idején sajdt biborosi cimerét ki-

egésziti a folébe helyezett, keresztbe tett két kulccsal és ezek
felett eqy diszes, sarga-véros ernyével, a conopiummal. (Ez
utébbi a bazilika rang templomok egyik jelvénye. Régen,
kérmeneteken a papa folé tartottak.) A sede vacante alatt a
Vatikan cimerében is a tiara helyett ez az ernyé szerepel a
kulcsok felett (2. abra). llyen veret emlékérmeket is szoktak
ekkor kiadni a gydjték szdmara. A vatikani vezet6 tisztségvi-
sel6k megbizatasa - a biboros kamardst és a fépenitenciarius
biborost kivéve - a papa halaldval megszlnik.

2. dbra
A Vatikan cimere a ,sede vacante” alatt

A hosszas temetési szertartdsra és Roma éghajlatara valo
tekintettel a pdpak holttestét tébbnyire bebalzsamoztdk. Ma, a
haldl megallapitdsa utdn a holttestet (formalinnal) konzer-
valjdk, ha ezt a papa még életében meg nem tiltotta. A md-
veletet mar négy nemzedék 6ta a Signoracci csalddi vallalko-
73s véqzi.

1590 és 1903 kozott a balzsamozas sordn a mellkasbél és
a hasiregbdl eltdvolitott szerveket, zsigereket urnaba helyez-
ték és a Trevi-kut melletti S.S. Vincenzo ed Anastasio templom
kriptajaba szallitottak. Ez a templom volt ugyanis a plébdnia-
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3. dbra
A bal oldali feliratos tabla a S.S. Vincenzo ed Anastasiéban

temploma a kozeli Quirinale Palotanak, amelyben a papak
1592 és 1870 kozott laktak. A balzsamozas napjan, este egy
papai ,titkos kaplan” hinton, faklyds kisérettel vitte 4t az ur-
nat. Ezek szdmdra XIV. Benedek 1756-ban a féoltar alatt krip-
tat készittetett. A templom szentélyében, marvanytabldkon
olvashatd annak a 23 papanak a neve, kiknek urndit a temp-
lom 6rzi (3. és 4. 4bra). (1. Jdnos Pal a templomot hasznalat-
ra dtengedte a bolgdr ortodox egyhdznak, mert latogatasa
alkalmabol szivesen fogadtak. Ok oda nem illé ikonosztaziont
allitottak fel benne, ezzel barokk belsé terének hatdsat tonk-
retették.)

Xll. Pius udvari orvosanak, a hirhedt R. Galeazzi Lisi sze-
mésznek (1) sikerilt a pdpat meggydznie, hogy az adltala és
Oreste Nuzzi napolyi ,professzor” altal feltaldlt konzervalasi
eljarast (aromatizalast) alkalmazhassa nala. Ez abbol allt,
hogy a holttestet illatos anyagokkal, olajokkal, gyantakkal at-
itatott lepedébe burkoltak, és [égmentesen zar6dé mianyag
zsdkba helyezték. A mddszer nem valt be, a Castel Gandolfo-i
palotdban elhunyt papa teste a Rdmaba valo széllitas alatt
igen gyorsan oszlasnak indult és felpuffadt. Elszinez6dott ar-
cat tobbszor kellett kozmetikdzni, hogy a gydszolé népnek be-
mutathato legyen.
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4. abra
A jobb oldali feliratos tabla a S.S. Vincenzo ed Anastasidéban

Balzsamozas, illetve konzervalds utan a papat a hagyoma-
nyok szerint Gn. kéruséltozékbe oltoztetik, és haldlos dgyan
felravatalozzak (5. abra). Az 6ltozet fehér talarbdl, fehér kar-
ingbdl, fehér cobolyprémmel szegett véros barsony camau-
rabol (régies sapka) és mozzettabol (vallgallérbdl), valamint
voros 1abbelibél all. (A pdpai gydszszin a vords.) Itt rojak le

5. dbra
Papa a haldlos d4gyon (XII. Pius)
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kegyeletiiket a Vatikan tisztségvisel6i. Késébb atoltoztetik ér-
seki diszbe (alba, voros miseruha, fehér pispoksiveg, palli-
um, 6. 3bra), és katafalkra helyezik a Vatikani Palota egyik
disztermébem, ahol a diplomdciai testilet tagjai és mas
méltésdgok tesznek részvétlatogatast és irjak be neviket a
ldtogatok konyvébe. (A hosszl, szoknyaszerd, fehér selyem
faldat mar elhagytdk a papai diszruhazatbol.)

6. dbra
Papa ravatalon a Szentségi Kapolndban (11. Janos Pal)

A palotabdl a holttestet diszkisérettel, a Kirdlyi Lépcsén at
12, vorosruhds hordszékvivé (palafreniere) hordagyon leviszi
a bazilikaba. Ujabban - orosz szokashoz hasonléan - a halot-
tas menet, kitér6t téve, a Szt. Péter téren is athalad az ossze-
gy(lt tomeg kozott. A bazilikaban a holttestet a Szentségi K3-
polndban (Cappella del Ss. Sacramento, j. 0. 3. oldalkdpolna)
ravatalozzak fel harom napra. Régebben a ravatalon ugy he-
lyezték el, hogy cip6je talpat a hivek megcsékolhassak. A te-
metés a haldl utdni 4-6. napon torténik. A beszentelési szer-

tartds utan a holttestet cédrusfa koporséba helyezik, arcat le-
takarjdk fehér selyem szemfedével. Fémtokban mellé teszik
latinul irt életrajzat és zacskokban papasdga emlékérmeit. A
fakoporsot 6lom- vagy cinkkoporsdba, ezt pedig eqy masik fa-
koporséba zarjdk. A gydszmisét a bazilikdban, vagy Gjabban
a Szt. Péter téren tartjdk. A haldl utan kilenc napon at biboro-
sok mutatnak be szentmisét a bazilikdban a papa lelki d-
véért (Un. novendiales). Legkésébb a papa halalat kdvetd 20.
napon dssze kell gy(lnie a pdpavélaszté konkldvénak.

Hajdan a bazilika bal oldalhajojanak faldban, a Kéruska-
polna énekeseinek ajtaja felett, a magasban volt egy sirhely.
Ebben helyezték el ideiglenesen a papa koporséjit, amig a
végleges siremlék el nem készilt. Ide 3llvanyzatrdl, csigaval
kellett a koporsét felemelni. Ma X. Pius emlékm(ve van ezen
reg helyén.

Egyes papaknak a bazilikdban monumentalis siremléket
épitettek (utoljdra XV. Benedeknek). A tobbiek egyszer( ké-
lap alatt vagy szarkofdgokban nyugosznak az altemplomban
(Grotte Vaticane). A boldogga vagy szentté avatott pdpdk be-
balzsamozott és feloltoztetett holttestét a bazilika killonboz6
oltdrai alatt kiképzett, Gvegfalu filkékben helyezték el. Sza-
mos papa sirja nem a Vatikani Bazilikdban, hanem mas rémai
vagy itdliai templomban van. Tobb mint tiz papat temettek el
a Laterani Bazilikdban, hetet Franciaorszagban, egyet Német-
orszagban. A legkozelebb temetésre keriil6 papa felirds nél-
kadli marvényszarkofagjat mar elkészitették és elhelyezték a
Grottakban.

IRODALOM

1. Margheriti A: La morte del papa. www.cesnur.org/2009/
tesi_papi.htm

2. Reardon WJ: The deaths of the popes. McFarland & Co.,
Inc. Jefferson, 1971.

Immunoldgiai szotar

Gm-allotipus (Gm-csoport) A human 1gG nehéz lancon (y-
Ianc) levé allotipus-epitdp. A reumatoid faktornak kilénféle
donorokbol szarmazo6 I1gG-vel adott reakcidinak sokfélesége
alapjan fedezték fel. 25 féle Gm-allotipus ismeretes: Gm(1),
Gm(2) stb. Szamos Gm-allotipust irtak le egy-egy bizonyos
IgG alosztallyal kapcsolatban néhany allotipus azonban sza-
mos alosztdllyal is kapcsolatba hozhaté. A Gm-allotipusok
nagy része a nehéz lanc konstans régiojanak kilonbéz6 pont-
jain levé egyes vagy tobbszorés aminosav-szubsztiticidval
jellemezhetd, amely a harom konstans régié domén barme-
lyikén bekdvetkezhet.

GM-CSF (granulocyte macrophage colony stimulating factor;
granulocita-makrofag koldniastimulalé faktor) Lymphocytak,
macrophagok és eqyéb sejtek dltal termelt citokin, amely a
myeloid sejtvonalra specifikus csontvel§ dssejteknek neutrofil
leukocytakat, mononukledris phagocytdkat és eozinofil leuko-
cytdkat eredményezd differencidléddsdhoz szikséges. A pre-
kurzoroknak ezt a végsé fejl6dési utjat egyéb citokinek, pl. G-
(SF, M-CSF hatdrozzak meg. Dendritikus prekurzorok nove-
kedéséhez és differencidlédasahoz is sziikséges. Periférids ha-
tdsa is van, aktivélja az érett neutrofil és eozinofil leukocy-
takat és fokozza tulélésiket. Neutrofil aktivatorként hat és fo-
kozza az érett myeloid sejtek fagocitikus (Iasd fagocitézis) és
ADCC aktivitasat.
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Magyar gyogyfirdé emlékek

az 0sztrak-Magyar Monarchia kordbal

(felvidéki gyogyfirdék) 3.

JAKO JANOS

A Felvidék két leghiresebb gyogyfirdéjének (Bartfafiirdg, Pos-
tyénfird6) gydjteményemben taldlhaté néhany szép, kora-
beli gydgyfirdé emlékét lapunk ez évi elsé szamaban ismer-
tettem. A masodik szdmban hat szerényebb felvidéki gydqy-
furd6 (Csiz-furdd, Feketehegy-firdé, Fels6zugé-furds, 1glofa-
red, Korytnicza-firdé és Rankfired) targyi emlékeit mutat-
tam be. A cikksorozat mostani, harmadik részében tovabbi
hat felvidéki gyogyfirdé emléktargyairdl lesz sz6. A gydgy-
furd6k most is alfabetikus sorrendben kovetik egymdst. Az
emléktargyak bemutatdsa el6tt roviden ismertetem az eqyes
gyogyfirdéket, majd a néhany soros leirdst gyogyfurdénként
egy-eqy oreg képes levelezélap képével igyekszem szemlé-
letesebbé tenni. Az idéz6jelben szerepl6 szavak, kifejezések
és a korabeli irdsmdd is a végérvényesen let(int kor hangu-

latdt szeretné visszaadni. A bemutatdsra keriil6 képes levele-
z6lapok és emléktargyak - a kordbbiakhoz hasonléan - sajét
gyljteményembdl szdrmaznak. Az egyes emléktargyak képei
technikai okok miatt jelenleg sem méretaranyosak.
Rozsnyé-fiirdd. Az egykori Gomor és Kis-Hont varmegyé-
ben (ma Szlovakia), a Sajé mellett fekvé Rozsnyo kozelében,
a csucsomi sz(ik volgyben, 400 méter magassagban, gyonyo-
ri fenyves és lombos erdékkel kérilvéve épilt ki a ,Rozsnydi
vasas-firdé”. A volgyben tébb vas-szulfatos forras fakad, ezek
némelyikének a vizét firdésre, a tobbit ivokardra hasznaltak.
,Elgyengilésben”, gorvélyességben, néi bajokban és idegban-
talmakban tapasztaltdk kedvez6 hatasét. Volt hidegviz-gy6gy-
intézete is. A vendégek szamara kb. 50 laké- és 20 furddszo-
ba 4llt rendelkezésre. A kozeli Marké-villdban égvényes-va-

lozsnyé. Dasas-fiirdd.

1. dbra
,Rozsnyd. Vasas-firdé.”
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Szines zomdancképes kerdmia
virdgvaza (,Rozsnyd-Firdg”)

sas savanyulviz fakadt. A fird6 kozelében voltak a rozsnyoi
polgdrok Uduléi és hétvégi hdzai. A firdé orvosai az 1900-as
évek elején dr. Hajcsi Sandor és dr. Heincz Hugé voltak. Az
1920 kordl készult ,Rozsny6. Vasas-firdd.” feliratd négyré-
szes képes levelez6lapon Rozsnyé-firdé néhdny jellegzetes
furd6- és lakéépulete, valamint egyik sétadtja lathatd (1. 4bra).

A 2. abran eqy szokatlan formdju emléktargyat mutatok
be. A hdrom, eqgyre alacsonyabb részbél 4ll6 kerdmiavdza
szorosan egymas mellett 3ll6 fatorzseket jelképezd tagjai
egy harmas tagolasud, de kozos (rterd lapos viragvazét alkot-
nak. Hosszdsaga 13 ¢m, legnagyobb szélessége 4,5 cm, ma-
gassaga egy ferde vonal mentén balrél jobbra 13 cm-rél 11
cm-re csokken. A fatorzsek mintazatat elél egy négy viragbol
és azokat részben elfedd, ferdén elhelyezett téglalapbdl all6
motivum disziti. A 8,2 x 4,8 cm-es, aranyozott szélG téglala-
pon lathato ,Rozsnyd-Fiirdé” feliratd szines zomdanckép az 1.
abran bemutatott képes levelezélap bal felsé képén megfi-
gyelhet6 furdéépiletet (feltehetéen a hidegviz-gyogyinté-
zetet) abrdzolja.

Stodsz-fiird6. Stész német lakosu kis banyavéros a hajda-
ni Abauj-Torna varmegye (ma Szlovakia) cserehati jarasaban.
FurdGtelepe a tengerszint felett 632 méter magassagban,
fenyves erdékkel boritott hegyek altal védett - csupan dél
felé nyitott - volgyben, a Kojsoi-havasok alatt fekidt. Hét |a-
kohdzbol (bennik 110 szobdval) és néhdny maganvilldbol
allt. ,J6 magyar konyha és olcsé arak mellett az ellatas kitu-
né.” )6l berendezett, 1883-ban alapitott hidegviz-gydgyinté-
zete, szénsavas gyogyfirdéi, melegitett feny6firdéi, enyhe
éghajlata és szép fekvése miatt kedvelt klimatikus gyoégy-
helynek szamitott. ,A firdéintézet a hidegvizgydgymod al-
kalmazdsara minden kellékkel jél fel van szerelve. Melegitett
fenyéfurdék szintén kaphatok... A célszeriien alkalmazott hi-
deqviz-gy6gymad altal felette kedvez6 eredmények éretnek
el... az idegességnél, kilonosen tulfeszitett munkdalkodas
utan, ideggyengeség, idegfdjdalmak, ideges szivdobogas, gor-
csok, dlmatlansag, méhszenv, hidések és bénuldsok esetei-
ben. Nemkilonben vérszegénység, sdpkor, gorvélykor, vér-
toduldsok, kezd6dé tiudévész, elkovéredés, étvagytalansag,
gyomor- és bélhurut eseteiben.” Mds forrdsok az aranyeres
bantalmakat, szokvanyos székrekedést, idilt tid6hurutot és
az asztmat is emlitik. A fird6idény majus 15-t6l szeptember
30-ig tartott. A firdGorvos a mult szdzad elején dr. Czirfusz
Dezsd, Abaulj-Torna varmegye tiszteletbeli tiszti féorvosa
volt. Irodalomtérténeti érdekesség, hogy 1911 nyardn Csdth
Géza (azaz dr. Brenner Jézsef) is dolgozott itt fird6orvos-
ként. A 3. 3brdn megfigyelhet6 ,Stoodszfird6.” feliratos, 1910-
ben feladott képes levelezélap a fiirdételep néhdny - sir(
fenyvesekkel kortlvett - villajat érokitette meg.

Egy érdekes ivopoharat lathatunk a 4. 3brdn. A préselt
technikaval készilt, 9,8 cm magas, 2-3 mm falvastagsaqu la-
pos pohar kulsé felszinét enyhén eléemelkedé fiigg6leges vo-
nalakkal hatdrolt tiz egyforma, hosszd téglalap formaju sik
tertlet disziti, amelyek kozepén kis kor alaku rajzolat figyel-

3. dbra

,Stooszfiirds.”
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4. dbra
Lapos ivopohar
(,STOOSZI EMLEK")

het6 meg. A pohdr elején egy sima felileten el6emelked6
betikkel irt ,STOOSZI EMLEK” felirat olvashato.

Szlidcsfirdé. Az egykori Z6lyom varmegye (ma Szlovakia)
z6lyomi jardsaban talalhaté Garamhaldszi nev( faluhoz tarto-
26 Szlidcsfurdé a Garam volgyében, 360 méter tengerszint
feletti magassagban, eqgy gyonyord hegyoldalban fekidt. A
gyogyforrdsokat mar a XllI. szdzadban is ismerték. Hosszu
id6n 4t csak a kozvetlen kornyék firdéje volt, késébb egyike
lett hazank legjobban felszerelt firddinek. ,A vizvezeték,
csatorndzads be van vezetve. Villanyvildgitas munkalatai fo-
lyamatban vannak.” Forrdsai a trachitk6 hasadékaibol bu-
gyognak fel, a négy nagy forrds csak héfokat tekintve kilon-
bézik egymastol, és mind a négy be van vezetve a kdzponti
nagy furdéhazba, ahol mindegyik kilon medencébe folyik
bele s tolti fel azt. A 25-33 °C hémérsékletd, vasas vizbél
olyan mennyiségben tdédult fel a szénsavgédz, hogy a viz
forrni Itszott, ahogy a szénsav bugyborékolt, ezért ,zaszlécs-
kdkkal folytonosan legyezik a vizet s Gzik el a viz szinén
meggyilemlett szénsavgdzokat, kilénben lehetetlen lenne a

fardés.” A kozponttol tavolabb harom langyos savanyuvizes
forrds (Dorottya-, Lenkey- és Adam-forras), valamint egy hi-
deg, 12 °C-os savanyuvizes forrés (J6zsef-forras) fakad fel, utéb-
bi folé pavilont emeltek, vizét ivasra hasznéltak. ,A hévfor-
rasok furd6haza, azaz a kozponti nagy firdéépilet el6tt van-
nak a palotaszer( szallok, igy a Pest, Buda, Hungaria, Panné-
nia, melyeket hid, illetve fedett folyosék kotnek ossze.” Ta-
volabb Ujabb szalloddk és vendéglék épiltek, ,casino” és
nyari szinhdz is létesilt. F6idényben nyolc szalloddban és sza-
mos maganhazban 400 szoba allt a vendégek rendelkezésé-
re. Az dllandé furdévendégek szama évente 1200 f6 koril
mozgott. A firdéket elsésorban ,a néi bajok..., az idegbajok
kozil kilondsen a zsabak, hidések, az ideggyengeség (neu-
rasthenia), a hysteria és a tabes”, valamint csuz és készvény
esetében, az ivokurdkat vérszegénység, sdpadtsdg, gyomor-
és bélbantalmak ellen hasznéltak j6 eredménnyel. Az idény
majus kozepétdl szeptember végéig tartott, a fird6orvosi
teenddket az 1910-es évek elején dr. Rohrer Aladdar és a mar

6. dbra
Szines zomancképes
nyolcszogletid pohar (,,Szlidcs.”)
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régota itt ténykedd dr. Grinwald Mér l3tta el. Az 5. dbran
bemutatott , Udvozlet Szlidcsrol.” feliratd, 1904-ben feladott
képes levelezélap az apré bet(kkel feltiintetett ,Fiirdéhaz.”
felirat szerint a kozponti nagy firdéhaz épiletét abrézolja.

A 6. 3brdn egy 9,8 cm magas, valtoz6 (3-6 mm) falvas-
tagsaqu, enyhén nyolcszogletl pohdr lathatd. A virdgokkal
szegélyezett, hullamos vonalakkal hatarolt négyszog alaka,
,S2lidcs.” feliratd szines zomancképen a furdételep épiletei-
nek tavlati képe jelenik meg. Jellegzetes ivopohar figyelhet6
meg a 7. abrdn. A 13 cm magas, felfelé kissé szélesedd, két ke-
rek fillel rendelkez8, nyakba akaszthato, ugyancsak ,Szlidcs.”
feliratos ivopoharat az el6bbihez csaknem hasonlé, csupan
kissé részletgazdagabb szines zomanckép disziti.

7. dbra
Nyakba akaszthaté
files ivopohdr (,,Szlidcs.”)

Trencsénteplicz. Az egykori Trencsén vdrmegye (ma Szlo-
vakia) illavai jarasaban fekvd, féleg szlovak és német lakosu
Trencsén varosa kozelében, a Vag-folyd egyik kis mellékvol-
gyében, a Tepla-patak mentén, a ,700 méter magas Klepacs
és a vele szemben all6 Dedovecz hegyek kozétt”, 252 méter
magassagban fekidt Trencsénteplicz-fiird6, amely Herkules-

firdé utdn az egyik legmodernebb firdéje volt hazénknak.
Nyolc kénes gydgyforrasanak vize 36-42 °C hémérsékletd,
kozulik hatnak vize furdésre szolgalt, kett6ét pedig ivokardra
haszndltak. A fird6hazak az egyes forrasok folé vannak épit-
ve gy, hogy azok tulajdonképpen a firdémedencékben fa-
kadnak. Fird6hdzai koziil az 1890-ben épiilt, mor stilusi Ham-
mam-fird6 és a Sina-fiirdé volt a legkedveltebb. Ez utobbi
,éli hasznadlatra is be van rendezve.”

A furd6 fétere koré csoportosuld hatalmas Teplicz-nagy-
szalloban és hét masik szallodaban, valamint lakohazakban
dsszesen 2000 szoba allt a vendégek rendelkezésére. ,A f6-
térrél csinos villak kozott vezet az t a gondosan apolt, nagy
kiterjedési parkba, melynek elején az ujonnan épilt, gyo-
nyori gyégyterem-épiletet taldljuk... Az izlésteljesen épiilt
gyogyteremben van a Terasse-kdvéhaz, étterem, olvaso te-
rem szamos politikai és szépirodalmi lappal, kélcsonkonyv-
tar, zene és bilidrd szoba. A vendégek szérakoztatdsara sok
mindenféle mulatsag szolgdl. Kétszer naponta térzene, két-
szer hetenként tanczestély, naponta szinhazi el6adas, a park-
ban kilonboz6 tarsasjatékok, csolnakazas, uszas a nagy to-
ban.” A kozeli Henrik forrds vize ,a fird6helyre vezetve azt
kitin6é forrasvizzel latja el.” A fird6telepen a ,vildgitds
elektromos.” Gyogyforrdsainak vizét kdszvény, csiz, gorvély-
kor, bérbajok, idult gégehurut, kialonféle idegbantalmak el-
len haszndltdk nagy sikerrel, emellett az iszapkezelés is je-
lentékeny ,gyogyfaktor” volt. KitGnd levegdje miatt csupan
nyaralds céljabdl is sokan felkeresték. A firdévendégek sza-
ma a XIX. szdzad végén évente a négy-otezer f6t is elérte. A
firdé keletkezését Kolozsvari Jorddn Tamds a XIV. szézadra
teszi, irasos emlékek a XV. szazadban emlitik eldszor, fellen-
dulését Baracskay Pal alispannak koszonheti, aki a firdéha-
zak épitésére a XVI. szdzad kozepén mar gydjtéseket szerve-
zett. A nagy park szélén egykoron &llt fogad6 az 6 emlékére
kapta a Baracska nevet. Ugyancsak az 6 nevét viseli a Baracs-

8. abra
,BAD-TRENCSENTEPLICZ-FURDO.

Gyogyterem. - Kursalon.”)
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ka-t6, amelyben radioaktiv iszap taldlhat6. A ,nagysagos ve-
7érl6 fejedelem” (II. Rakoczi Ferenc) is gyogyittatta magat a
firdében. A gyogyfiirdét kordbbi tulajdonosatél 1909-ben a
~Magyar Gydgyfirdé R. T.” vette meg és ,fokrél-fokra” fej-
lesztette tovabb, aminek eredményeként a jelentGs épitke-
zések mellett vizvezetéket |étesitettek, a telepet csatorndz-
tdk és bevezették a villanyvildgitast. Az idény majus 1-t6l
szeptember végéig tartott. Egy 1907-es ismertetd szerint dr.
Heinrich Adolf (a furd6 igazgateja), dr. Filipkievicz, dr. Galla
Rezs6, dr. Friedlander, dr. Balassa és dr. Wobr voltak a furdé
orvosai. A firdételep nagy kiterjedés( parkjaban elhelyezke-
dé ,izlésteljesen épilt gydgyterem” impozans épiletegyit-
tesét orokiti meg a 8. abran bemutatott, ,BAD-TRENCSEN-

9. dbra
Onfedeles iiveg séréskorsé
(,Trencsén - Teplicz.”)

TEPLICZ-FURDO./ Gydgyterem. - Kursalon.” feliratd, tobb mint
sz3z éves képes levelezélap.

10. dbra
Szines files Gvegpohdr
(,Tr. Teplicz”)

Egy 11,5 cm magas, félliteres, dnfedeles Gveg soroskorsé
[3that6 a 9. 4bran. A mértékjelzés (,0°5 L") a vaskos fil mo-
gott jobbra fent taldlhaté. A korsé elejét diszit6 szines zo-
manckép a furdételep tavlati képét abrazolja, a ,Trencsén -
Teplicz.” felirat a kép aljan, egy keskeny, vizszintes fehér sav-
ban helyezkedik el. A 10. dbra eqy kisebb, aranyozott pere-
m fales ivopohdr képét mutatja. Rézsaszin és fehér iveg sa-
jatos keverékébdl készilt, 9 cm magas, dtmérdje a talpanal
5,2 cm, feldl 5,4 cm, als6 harmada kioblosodik. A ferdén el-
helyezett “Tr. Teplicz” felirat aranyozott bet(ikkel jelenik meg
rajta.

Uj-Tatrafiired. Nagyszal6k kozséghez tartozo jelentékeny
nyaraldhely és klimatikus gyégyhely az egykori Szepes var-
megye (ma Szlovdkia) szepesszombati jarasdban, a Magas-
Tatra déli lejtéjén, 1004 méter magassdgban, pompas feny-
vesek kozepette. A telepet 1876-ban dr. Szontdgh Miklos ala-
pitotta. ,Az egész telepnek kozéppontjat képezi a régi és az

11. abra
,Uj-Tatraflred.
Bad Neu-schmeks. Badehaus.”

36




KULTURKOR / CULTURAL CORNER

Uj sanatorium és ezek kozott a furdéhaz, mellettik a kavé-
haz, vendéglé és téli kert,... elél diszes park teril el... Négy
kristalytiszta hegyi forras Iatja el a firdéhazat vizzel... A fir-
d6haz emeletén két kilon osztély van - egyik a férfiak, masik
a nék részére - a hidegvizgyogymaod hasznélatara berendez-
ve és a furdétechnika mindennemd eszkozeivel felszerelve.
Ezeken kivul van ott még eqy inhalatorium sés, torpefeny6-
g6z6k belégzésére és négy furd6 torpefenyd furdékre... Az Uj
sanatorium, mely egész éven &t nyitva van, kizérélag tidé-
betegek befogadasara szolgal... 6sszes folyosdi és [épcséha-
za szeptembertdl majusig kozponti légfitéssel futtetnek. Szo-
bai kitind ventildlo készilékkel vannak elldtva... A sanato-
rium a fird6hazzal, éttermekkel, kdvéhazzal és téli kerttel fe-
dett folyosék 3ltal van ésszekotve.” Gydgytényezéi kozul el-
sGsorban vizgyogyintézete, szénsavas, térpefeny6- és lapfir-
d6i, a kornyezé erd6kben kialakitott fekvécsarnokok, vala-
mint a ,teljesen elkdlonitett sanatorium tidébetegek részé-
re” emlitendék. Egy 1907-es adat szerint ,Uj-Tatrafireden ez
idében 38 épiilet 3ll, melyek kozil 12 magdnnyaralo, a tobbi
az intézethez tartozik. A laké-épiletek koézil négy nagyobb
széllodaszerd, a tobbi villa-stylben épiilt haz. Az intézeti ha-
zakban 215 szoba all a vendégek rendelkezésére... A vendé-
gek szérakozasardl béven van gondoskodva...” A gyégyjaval-
latok egy 1892-es ismertetd szerint: ,Ujtatrafired elsé sor-
ban tidé- és szivbantalmak és az idegrendszer bajai ellen bir
kitiné hatdssal, Basedow-kér ellen valésdgos specificum hi-
rében all.” Kezdetben a firdé orvosa a fird6telepet alapito
dr. Szontagh Miklds volt, akit késébb dr. Scharl M. Pal kéve-
tett. EQy 1901-ben készilt ,Uj-Tatrafured. Tatra, Hohe Tatra.
Bad Neu-Schmeks. Badehaus.” magyar/német feliratd ké-
pes levelezélapon a kétemeletes firdéhdz épiletegyittesét
Ithatjuk (11. 3bra).

12. abra
Porceldn kistanyér
(,,U) - TATRAFURED.”)

13. dbra
Keramia viragvdza
(,Uj-Tatrafiired.”)

A 12. 3brdn bemutatott sajatos alaku, csipkézett szélii por-
celan kistanyér kozepén olvashaté ,U) - TATRAFURED.” felirat
folotti szines kép a fird6telep impozdéns kozponti épilet-
egyUttesét orokiti meg, a hattérben a Magas-Tatra bérceivel.
A kép kozepén a 11. abran is 13thatd kétemeletes fird6haz
jellegzetes épiilete fedezhet6 fel. A virdgmintaval diszitett,
alul 7,5 cm, feltl 8 cm atmérdjd, henger alakd, 23 cm magas
szép kerdmia virdgvaza (13. bra) is gyogyfirdé emlék, ami-
re csupdn a két virdgcsoport kozott ferdén lefutd ,Uj-Tatra-
fured.” felirat utal.

Virdgvolgy (Tatra-Virdgvolgy). Popradhoz tartozé firdg-
telep az egykori Szepes varmegyében (ma Szlovdakia), 755

14. abra

,Virdgvolgy Poprad mellett.”
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méter tengerszint feletti magassdgban, nagy fenyves erd6k
kozepette. ,Ivo- és fird6vizét... részint eqgy kozeli aknabol
nyeri, részint a vélgy masik oldaldrél forrdsokbol facsévekben
vezetik. A telepen 6t épiletben 100 szoba” éllt a vendégek
rendelkezésére ,és ezek mellett a fird6haz... melegitett és
fenyo6fird6kre berendezve, vizgydgyintézet és lapfurdok...
Ajanlhaté Gdiléknek, vérszegényeknek, (tuberculosis kizér-
va).” A telep Poprad varos tulajdona. Az 1900-as évek elején
dr. Tolnai Bertalan volt a firdé orvosa. A 14. 3brdn bemuta-
tott képes levelez6lapon ugyancsak magyar és német felirat
olvashaté: ,Tatra-Szepes-Zips./ Virdgvolgy Poprdd mellett.
Blumenthal bei Poprad. - Villa Rath - “, 1902-ben késziilt,
magas feny6fak kozott épult jellegzetes hegyvidéki nyarald-
épiletet dbrazol. A 15. 3bran I14thaté 9 cm magas, finoman
csipkézett perem(, diszes filG, disan aranyozott talpas por-
celadnbogre alul 6,7 cm, feldl 8,5 cm dtmérdjd. Elalsé felszi-
nét szines viragmotivum disziti, felette az aranyozott bet(k-
kel irt ,Vvirdgvolgy” felirat jelzi, hogy az egykori kis gydégy-
firdénk emlékét 6rzi.

15. dbra
Porcelanbogre

(,Viragvolgy”)

Rozsnyo-firdét (Roznavské kapele) ma klimatikus gyoqy-
helyként tartjak nyilvan, Stodsz-firdé (Stos-kupele) ugyan-
csak klimatikus diléként mikadik. Szlidcsfurdé (Sliac kape-
le) meleg viz( Usz6medencéje miatt kozkedvelt. Trencséntep-
licz (Trencianske Teplice) napjainkban is Idtogatott fird6hely,
Uj-Tatrafiired (Novy Smokovec) klimatikus gydgyhely és nya-
ralotelep. Viragvolgy (Kvetnica) ismert ddalhely.

Koszonetnyilvanitds: Az emléktargyak fényképeinek elké-
szitését Tatrai Gabornak koszonhetem, a képeslapok fényké-
peinek elkészitéséért a nyiregyhazi Kallay Rudolf Orvostudo-
manyi Szakkdnyvtar munkatarsainak tartozom készonettel.

A dolgozat dsszedllitdsa sordn haszndlt fontosabb forras-
munkak:

Boleman Istvan: Magyar gyoégyfirdék és asvényvizek. A Ma-
gyar Szent Korona Orszdgai Balneoldgiai Egyesiletének
kiadvénya, Budapest, 1892.

Csiffary Gabriella: Régi magyar furd6vilag. Helikon Kiado, Bu-
dapest, 2004.

Erdds Jozsef: Magyar fiird6-kalauz. Hatodik kiadas. Englander
és Tarsa Konyvnyomtatd Miihelye, Tata, 1911.

Nagy Zoltan: A Felvidék firdGinek lexikona. KT Kényv- és Lap-
kiado, Révkomarom, 2004.

Papp Samu, Hanklé Vilmos (szerk.): A Magyar Birodalom ds-
vanyvizei és firdéhelyei. A Magyar Balneoldgiai Egyesi-
let kiadvanya, Budapest, 1907.

Révai Nagy Lexikona. Az ismeretek enciklopédidja. I-XXI. ko-
tet. Révai Testvérek Irodalmi Intézet Részvénytdrsasdg,
Budapest, 1911-1935.

Szombathy Viktor: Szlovkiai utazdsok (Panordma ,mini” Gtikony-
vek), masodik, javitott kiadds, Panordma, Budapest, 1975.

Immunoldqgiai sz6tar

GM-CSFR  (granulocyta-macrophag koldniastimuldlé faktor
receptor; CD116). A citokinreceptor-szupercsalddba tartoz, I.
tipusu transzmembran fehérje (heterodimér), amely mono-
cytdkon, macrophagokon, neutrofil leukocytdkon, eozinofil leu-
kocytdkon és csontveléi myeloid prekurzorokon (Idsd myeloid
sejtvonal) taldlhaté. Egyedildllé a-lanca van, p-ldnca pedig
azonos az IL-3-éval és az IL-5-ével.

gnotobiotikus Olyan kornyezet leirdsara szolgalé kifejezés,
amelyben valamennyi jelen levé é16 organizmus ismert. Ide-
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tartozik pl. a csiramentesen tartott egér, vagy az olyan egér,
amelyet egyetlen ismert organizmussal fert6znek meg.

Goodpasture-szindroma Haemoptysis (vér felkohégése),
amelyhez proliferativ glomerulonephritis jrul. A glomerularis
alapmembran megvastagoddsa, az alapmembrdn mentén
hosszanti irdnyG 1gG- és kisebb mértékben komplementlera-
kddas jellemzd.
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Székelyné Modnok Gabriellanak
hivnak, az egészségigyi admi-
nisztracié tertletén dolgozom
mar 17 éve. Szeretem a munka-
mat, féként azt, ha hasznos ta-
mogatast, segitséget tudok nyuj-
tani.

A 2013. év kilonleges volt
szdmomra, az onkifejezés éve,
utazds a gondolatok vilagaba. El-
gondolkodtattak az elmult 10- 5
év torténései, kilonosképpen az,
hogy mennyit véltozik az ember
és a kérnyezete, az emberek gon-
dolkoddsa, vagyai és torekvé-
sei. Erdekes volt felfedezni pri-
vat életemben azokat a tényezdket, katalizatorokat, melyek alapjan
dontéseimet meghoztam, és amelyek Uj, szdmomra fontos élethely-
zeteket generdltak.

MONOK GABRIELLA

Az anyai szeretet és aggodads megnyilvanuldsaként sziletett meg
2013 tavaszdn Emberoltd cimmel az elsé versem. Emlékeim fidkjai-
nak nyitogatdsa soran 6sszealltak a csalddom szamara készitett, Osz-
szecsavart emlékek cimd kotet kolteményei, amelynek cimadé alko-
tasa, egy vallomds, szintén a gyermekeimnek ajanlva.

Az egy év gondolatvildgat 6sszefogd kotet része az a vers is,
amely alkotdi folyamatdba gyerekeim is besegitettek és nagyon vi-
dam estét varazsoltak nekem, ahogy a vers dllatairdl torténeteiket
kitaldltdk. Szamomra az egyik legkedvesebb vers mégis édesanyam-
nak szol: Onzetlenl.

Sosem feledem, hogy az életben minden véges, ez inditott egy-
kor arra is, hogy gondolataimat koltemények segitségével fejezzem
ki. A feldult lelkidllapotot és a koriléttem lévé vildg ingereit néhol
cinizmussal, néhol komorabb hangulattal fejeztem ki. A csokorba ké-
tott érzelmek vildagdban elmerilve tobbnyire nyugalmat, békét, meg-
nyugvast talalok, és ezt az egyensulyi allapotot szeretném dtadni a
sorok kozott mindazoknak, akik olvassdk Gket.

Az én nagymamam

Emlékszem rdd, nekem mindig szép voltal,
oreg korodban is fess, és elegans maradtal.
Rancos kezed, s apré kecses ujjaid, ha dlmodom
megérintik gondterhelt homlokom apré rancait.

Emlékszem rdd, nekem mindig szép voltal,
ha sirtam, kedvesen a filembe suttogtal.
Ereztem, hogy szeretsz mikor reggel faradtan,
meleg kakaoval kindltal kedves hangoddal.

Emlékszem rad, nekem akkor is szép voltal,

mikor mérges hangon a butasagomeért kidltottal.
Tudtam ezt, mikor a feladatom magyardztad nekem,
s akkor is, mikor a multadat mondtad el nekem.

Emlékszem rdd, mert édesanydm néha mesélte,
milyen volt az életed anyaként testvéreivel, s Gvéle.
Tudom mar, hogy nem kimélt a sors Téged sosem,
de mindig 6von vigyaztal az anyukdmra Nekem.

Ugy emlékszem rad, ahogy édesanyam mesélte,
szeretetben éltetek a nehéz évek ellenére!
Kuzdettél nap - nap utdn, a csalddodért véqig,
tudva, hogy egyszer az Isten magahoz szolit.

Emlékszem rad, s mindaddig, amig én élek,
éltemben minden j6t megkoszonok néked!
Tobbet kaptam, mint amit elképzelni lehet:
Szeretd, csodadlatos édesanydt adtdl Nekem!

2013. julius 02.
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hu.moralitdsok
Lévai Adam karikaturai

GOMOR BELA

A f6szerkesztének az az 6tlete, hogy az Immunolégiai Szem-
Iében rendszeresen kényvismertetések jelenjenek meg - tel-
jesen normalisnak tdnik. Az mar egy konnyed lépés, hogy
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ezek ne szakmaiak legyenek, hanem barmely targykord ol-
vasasi élmények tovdbbaddsa. Nem is baj, ha az agyoncsé-
pelt szakmai mondanivalék mellett némi frissitésként ilyen
kitekintések jelennek meg a folydirat hasabjain.

Na, de milyen konyvrél essék sz6? A hivatalos adat sze-
rint ,a magyar konyvkiadast 2017-ben 26 915 ezer példany-
ban megjelent 12 287 cim jellemzi.” Ez magyarra forditva azt
jelenti, hogy egy év alatt tobb mint 12 ezer kényv jelent
meg! Hazai és kilfoldi szerz6ktél, régi és Uj mivek. Hogyan
lehet ilyen irdatlan mennyiségbdl éppen az Immunoldgiai
Szemle minden olvasdja szamdra szimpatikus egyet kivalasz-
tani? Attdl tartok - sehogy.

Taldn éppen ezért, ezen elsé alkalommal, egy olyan konyv-
rél adok recenziét a kedves kollégaknak, amelyikrél val6szi-
nlleg soha nem hallottak volna. Nem is az a cél (csak ezt a
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szerz6 meg ne tudja!), hogy olvasasra ajanljam, hanem hogy
kalonleges jellege miatt csoddlkozasukat kivivjam.

Egy kis budapesti galéridban volt a konyvbemutatd, ahol
igy a grafikussal és a mivel talalkozhattam. Az 1967-es szi-
letési Lévai Adam lege artis kijarta a Képzémi(ivészeti Fis-
kolat (akkor még nem volt egyetem), és azdta szorgosan ki-
allité mavész. Kenyérkeresetét mar sok éve a ,rajz és maal-
kotdsok elemzése” tantargy oktatdsa adja a tatai E6tvos )o-
zsef Gimnaziumban. A miivész a bemutatdén is mesélt rola,
de a kotetben is leirta, hogy miért és hogyan jott létre az 562
() oldalas vaskos kotet, amely az egyoldalas el6szé utan
csak karikaturakat tartalmaz, méghozz3 660-at.

Lévai Adam irja: ,Gyermekkorom 6ta mdvelem ezt a hi-
lyeségnek latszo, vad és gyengéden oleld kritikai jatékot,
ontom a rajzokat.” De az igazi fellendilés a kovetkezéképpen
jott létre. Az iskolai értekezletek altaldban tébb éra tartama-
ak, és rajztandrunk eldrulja, mar masfél évtizede igen unta
ezeket. Ezért aztdn rajzolgatott, skiccelt az értekezletek alatt.

A karikaturara részben jellemzéen a rajzok mellé hosszabb-
révidebb szovegeket is irt. Es elkezdte korbeadni a tanérte-
kezlet alatt a kollégénak. Zsivanykoddsaban éromét lelte, ami-
kor I3tta, hogy a megszemlél6k erésen vidulnak a karikatdra-
kon, nevetésik sokszor gorcsossé fajul. A rajzok megtekin-
tése utan ugyanis elolvastdk a megdébbentd, sokszor sikam-
l6s szovegeket, és ,leesett a tantusz”. Tehat a rajz és a sz0-
veg kizarélag egyitt érte el a hatdst. A mivész a hétkdznapi
élet dolgaitdl a torténelem nagy pillanatain keresztil min-
dent ceruzavégre kapott. igy aztan a tantestiileti Glések szik
korét elhagyva megnyilt a kildtds az egész vildgra.

Csak ajanlani tudom ezt az egyszerre konny(, ugyanakkor
igen tartalmas és elgondolkodtato, kilonleges kotetet.

(Kiadta: Tatai Mecénas Kozalapitvany, 2018)

oL2onardo 4 CPms,
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Edith Eva Eger
\ | A dontés

T ———

/ A fasizmus, a naci Né-
metorszdg, a koncent-
racios taborok szdmta-
lan konyv, emlékirat,
film, dokumentumfilm
témai voltak mar, és
szinte nincs olyan em-
ber, aki még nem ka-
pott eddig valamilyen
képet errél a torténel-
mi idészakrol. Ezekbdl
ismerjik a kegyetlen-
séget, kiméletlensé-
get, brutalitast, embertelenséget, de ezzel pdrhuzamosan az
ellenkezgjét is, az egymds tdmogatasat, segitését, onfelaldo-
zast, humanumot vagy a ketté kozotti ,valamit” - a kozo-
nyosséget, a semlegességet, az észre nem vételt, a ,nem
engem érintettséget”. Sokat tudunk a hiteles dokumentu-
mokbdl és az emlékezet szinten tartdsa kételezd, figyelembe
véve sajnos a vilag jelenlegi torténéseit is.

Sokat tudunk a deportalasokrél, a taborok mukodésérdl,
az ott atélt szenvedésekrdl, de sokkal kevesebbet azoknak a
késébbi életérdl, akik mindezt végigcsinaltak, tulélték. Bizto-
san vannak kozottik testileg, szellemileg megrokkantak és

i
EDITH EVA EGER

A DONTES

Libri

olyanok is, akik hosszabb-rovidebb id6 alatt talpra alltak és
berendezkedtek egy Uj vildgban. Ez utébbira példa a most
ajanlott konyv is. Hogyan lehet tdlélni a borzalmakat? Ho-
gyan lehet a haldl szélérél visszakecmeregni az életbe tgy,
hogy ne kisértsen a mult minden pillanatban vagy ne érezzik
magunkat orokre dldozatnak, amivel megnehezithetjik sajat
kornyezetiink és szeretteink életét is.

A Kassan sziletett, magyar szarmazdslu iréné megjarta
Auschwitzot, tancolt Mengelének, végignézte tarsai haldldt,
de testvérével egyltt megérte a haboru végét, kiszabadult,
majd hosszt Gt, sok munka utdn pszicholégusi végzettséggel
dolgozott és dolgozik jelenleg 90 évesen is. Leqf6bb mottdja:
,Nem vaélaszthatunk fdjdalom nélkiili életet. De valaszthatjuk
azt, hogy szabadok lesziink, megszokink a maltunk eldl,
akarmi torténjék is, és megragadjuk a lehetségest”. Errél a
hosszt Utrél, a DONTES-ek sorardl szol a konyv. A dontések
lehetéségeirdl, amivel tovabbléphetiink eqy fajdalmas, meg-
aldzd, embertelen, szeretettelen vagy csak egyszeriien rossz
helyzetb6l egy 6romtelibb, szabadabb, boldogabb életbe. Ha
valaki, akkor a konyv iréja tudja mindezt hitelesen megmu-
tatni azok szamara, akik hajlandéak ezeket a dontéseket meg-
hozni.

(Kiadta a Libri Kényvkiadé Kft.)

Sz(ics Gabriella

Immunoldgiai szotar

GPI-horgony (glikozil-foszfatidil-inozitol) Ezen a struktiran
keresztil integralédnak a sejtmembranba olyan membran-
fehérjék, amelyeknek nincs transzmembran doménjik. Az
extracellularis fehérje kovalensen kapcsolédik egy révid cu-
korszekvencidhoz, s foszfatidil-inozitolban végzddik, amely-
nek zsirsavfarokrésze beépil a kettds lipidrétegbe. A GPI-hez
kapcsolt membranfehérjéknek tehdt nincs citoplazmikus fa-
rokrészik. Az igy két6d6 csoportba fontos fehérjék tartoznak,
mint pl. az egér T-sejt-marker Thy-1, az FcyRIll (neutrofil leu-
kocytdkon), LFA-3 és (D14.

graft versus host betegség A graft versus host reakcion ala-

pulé klinikai megbetegedés, amely allogén csontveld transz-
plantdciéjan dtesett betegekben fordul eld. Bér-, bél- és mdj-
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karosodassal jar és jelent6s mérték( immunszuppressziot
okoz.

graft versus host reakcié Immunolégiailag kompetens T-lym-
phocytdkat tartalmazé graft dltal okozott reakcié, amely a ge-
netikailag eltéré recipiens szovetei ellen irdnyul. A recipiens
nem képes kilokni a szovetet, pl. éretlensége miatt (Ujszi-
[6tt dllatok, lasd runt disease) vagy genetikai okok miatt, vagy
mert teljestest-besugdrzason vagy immunszuppressziv keze-
lésen esett &t.

graftkilokédés Genetikailag kilonboz6 recipiensbe ultetett
graft destrukcioja, amely a recipiens specifikus, a graft ellen
irdnyulé immunoldgiai reakciojanak az eredménye.




NEKROLOG / OBITUARY

Gyaszol a hazai im-
munoldqus tarsada-
lom. 2018. oktdéber
20-3n eltdvozott ko-
zilink Zeher Margit,
a Debreceni Egyetem
AOK Belgyogyaszati
Intézet, Klinikai Im-
munolégiai Tanszék
vezet6 professzora.
Zeher professzornd,
nekink, munkatar-
saknak ,Margd”, bel-
gyogydszként, immunolégusként, reumatolégusként mind
klinikusként, mind kutaté-oktatéként kiemelkedd szerepet
jatszott a hazai reumatolégia és klinikai immunolégia nem-
zetkozi elfogadtatdsdban.

Zeher Margit 1957-ben Satoraljagjhelyen sziletett. 1981-
ben szerzett dltaldnos orvosi diplomat Debrecenben. Azt ko-
vetéen egészen haldldig, azaz 37 évig dolgozott a Debreceni
Egyetem IIl. Sz. Belgydgydszati Klinikajan, majd annak Klini-
kai Immunolégiai Tanszékén. 2001-t6l vezette a tanszéket,
2003-2012 kozott igazgatta a lll. Sz. Belgyodgyaszati Klinikat.
1990-ben lett az orvostudomany kandiddtusa, 1998-ban ha-
bilitalt, 2001-t6l az MTA doktora. 1986-ban belgyégyaszat-
bol, 1993-ben allergolégiabol és klinikai immunoldgiabal,
2004-ben reumatoldgidbol szerzett szakképesitést.

Klinikai és tudomanyos érdeklédése kozéppontjdban a
szisztémds autoimmun kérképek dlltak. Kiemelten foglalko-
zott a Sjogren-szindréma kialakuldsaval, modern kezelésé-
vel; ebben a témaban sziletett kandidatusi és MTA doktori
értekezése is. A teljesség igénye nélkil, nemzetkézileg Uj

Zeher Margit (1957-2018)

adatokat szolgaltatott a Sjogren-szindroma klinikai alcsoport-
jaival, a kisnydlmirigy-biopszids mintdk sejtosszetételével, a
fokozott apoptodzissal, a follicularis helper T-sejtekkel, a micro-
RNS-ekkel, valamint a Sjogren-szindréma és a lymphomak
osszefiiggéseivel kapcsolatban. Kivdléan otvozte a napi ku-
tatds sordn szerzett modern eredményeket a napi klinikai
gyakorlattal. Ezt a tuddst adta at az orvostanhallgatoknak,
szakorvosjelolteknek is. Tobb mint 400 kozleménye jelent
meg, 6sszesitett impakt faktora 365, citacidinak szama 7500.

Oktatoi munkajdra jellemz6, hogy mar 1981-t6l oktatta a
klinikai immunol6gidt magyar és angol nyelven. 1996-t6l
akkreditalt PhD-oktatd, 2006-tol a Klinikai Immunoldgia és
Allergoldgia grémium vezet6je. 2015-t6l a Petranyi Gyula Kli-
nikai Immunoldgiai és Allergoldgiai Doktori Iskola vezetéje. A
Klinikai Immunoldgiai és Allergolégiai Szakmai Kollégium,
majd a Kollégiumi Tagozat elndke volt. A Magyar Allergold-
giai és Klinikai Immunoldgiai Tarsasag elnoke. Nagy sulyt he-
lyezett a fiatalok képzésére, tanitvanyai mintegy 20 dijat
nyertek el kiilonboz6 konferencidkon.

Magam 1986-t6l keriiltem kapcsolatba Zeher professzor-
nével, hiszen didkkorose voltam. Késébb 2008-ig munkatarsa
voltam, szédmos kollégdnkkal egyitt a Szegedi Gyula-féle im-
munolégiai iskola tagjai, majd tovdbbvivéi. Zeher Margitot a
szakmai élet minden teriletén a maximalis felkésziltség és
mérhetetlen precizitds jellemezte. Ennek szellemében vezet-
te a tanszéket, a MAKIT-ot, a Szakmai Kollégiumot. Szdmos
tanitvanya folytatja tovabb ezt az értékes, nemzetkozi szin-
vonald munkat.

Kedves Margo, nyugodj békében!

Szekanecz Zoltan
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A1 MEDICIA KONYVKIADO

Nyolcvanéves a stressztudomany, ennek
torténetét, a tudomanytorténet emblematikus
allomasait akarjak a konyvben a szerzék
bemutatni, kiilén kiemelve a magyar
szarmazasu Selye Janos Uttor6 szerepét.

A kotet végighalad Selye éllatkisérleteken
alapulé kutatasaitol és kbzleményeitdl

a modern stressztudomanyokig, ami

a sejtbiolégiatél a tarsadalomtudomanyokig,
példaul a munkahelyi stresszig terjed.

A torténelmi visszatekintésekre oly jellemzd

illusztraciok, fényképek, dokumentumok
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