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Osszefoglalis: A retinoid kezelés esetleges csontrendszerre gyakorolt korai
mellékhatdsdt tanulményoztdk csontszcintigrafia segitségével. Isotretinoin
kezelésben (4 hénap 1,0 mg/kg) részesiilt 18 aknés beteg, etretinit (0,7—1,0
mg/kg 4 hénap) 15 psoriasisos beteg. Az isotretinoinnal kezelt csoportban 3
esetben észleltek aktivitds novekedést, mig az etretinittal kezelt csoportban a
kezelésre visszavezethetd eltérést nem taldltak. Az isotretinoin kezelés alatt
az epiphysis fugédk aktivitdsdnak csokkenését észlelték. A csontszeintigrafiat
alkalmas médszernek tartjak a retinoid kezelések kapesén fellépd elvéltozdsok
korai kisz(irésére. :

Kulesszavak: — csontszcintigrafia — etretindt — isotretinoin

Az utébbi 10 év bérgybgydszati terapidjdban az ordlisan adhaté retinoidok
(etretindt, isotretinoin) hoztak lényeges fordulatot. Jelenleg a kezelés hatés-
mechanizmusdval és a krénikus toxicitdssal kapesolatos kérdések &llnak az
érdeklédés kézéppontjiban. Ujabb irodalmi adatok alapjén elsésorban a csont-
rendszerre gyakorolt mellékhatés érdemel figyelmet, amelyet hosszantarté és
nagydézist retinoid kezelések utdn figyeltek meg [11, 12]. Ebben a dolgozat-
ban csontszeintigrdfids prospektiv vizsgilatainkrél kivdnunk beszémolni,
amelyet etretindttal és isotretinoinnal kezelt betegeken végeztiink.

Beteganyag és médszer

15 krénikus stacioner dllapotban 1évé pikkelysomoros beteget (dtlagéletkoruk 33
(18—40) év, arthropathids panaszok nélkiil) részesftettiink etretindt kezelésben, akik
4 hénapon keresztiil 0,7—1,0 mg/kg dézisban Tigason kezelést kaptak. 18 akne cong-
lobatds férfi, dtlagos életkoruk 22 (16—42) év részesiilt isotretinoin kezelésben 4 héna-
pon keresztiil 1,0 mg/kg Roaccutane forméjgban. ;

A csontszeintigrafids vizsgdlatok technétium 99 m jelzett phosphonnal végeztiik,
amelybél 560 MBq adtunk be iv. A beadds utdn 3 6ra miilva 300 ezer impulzus eldszdm-
ldldssal rontgenfilmre AP irdnyu térd és posterior irényt sacroiliacalis felvételt kéazi-
tettiink. A szeintigréfids vizsgédlatokat szérum kéleium és foszfor meghatdrozdssal ki-
egészitve minden betegnél elvégertiik a kezelés elGtt és utén is.

Eredmények
A 18 isotretinoinnal kezelt aknés beteg koziil 15 esetben nem észleltiink el-
véltozdst a kiinduldsi felvételekhez képest. 3 betegiinknél lattunk kiilonbozé

foku aktivitds emelkedést. Az elsé esetben a térdiziiletek medialis condylusainak
megfelelSen, valamint a bal sacroiliacalis iziiletben kifejezett, a masodik eset-
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ben a bal pa.télla, és az {ziileti rés vetiiletében lattunk kisfoku aktivitas egyenet-
lenséget, mig a harmadik esetben a bal térd medialis részében észleltiink :

koriilirt aktivités emelkedést (1, 2. dbra). \

1/a dbra. Lumboaacmli; P A felvétel.. Isotretinoin Lezeléds utdn a bal a. sacroiliaca distalis
i részében korillirt aktivitds emelkedés 3

1/b. dbra. A femur medialis condylusainak vetiletében tobb  kozepes aktivitdsi gée 1
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3. dbra. A bal femur distalis részében fokozott radionuklid Selvétel, amelynek az intenzitdsa
- a kezelés utdn kissé fokozédott

A 15 etretindttal kezelt pikkelyssmoros beteg koziil 12 esethen sem a kezelds
el6tti, sem pedig a kezelés utani felvételen nem észleltiink eltérést. 3 esotben
észleltiink fokozott radiofarmakon felvételt. Két esetben a femur distalis végé-
re kiterjed és kisebb forméban mér a kiinduldsi felvételeken is meglévE akti-
vitas emelkedést lattunk (3. dbra). A harmadik esetben a jobb patella vetiile-
tében jelentkezett kéros disulds, de itt is a kezelés elétt a tibiak proximdlis
részében kisfoki aktivitds egyenetlenség volt megfigyelhets.

A szérum kalcium és foszfor értékek az etritinit csoportban kisfokban emel-
kedtek, amelyek koziil a kalcium emelkedés szignifikans volt, jollehet ez biols-
giai szempontb6l nem volt jelentSsnek tekinthets. Az isotretinoinnal kezelt
betegek csoportjdban a fenti értékek gyakorlatilag valtozatlanok maradtak.
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Megbeszélés

A csontszcintigréfia az utébbi évtizedben a nukledris medicina egyik leg-
gyakrabban alkalmazott  vizsgalo médszerévé valt. Az eljaras — nagy felolda-
su gamma-kamera-computer technikéval kiegészitve olyan kvalitativ és kvan-
titativ kép analizist tesz lehet6vé, amely mér igen koran lehet&séget ad a cson-
tokban végbemen$ metabolikus folyamatok tanulményozésara. A moédszer
nagyfoku _érzékenysége alapjin olyan csontelvaltozasok is felismerhetdk, ame-
lyek a hagyomdnyos radiologiai eljirdssal még nem mutathatdk ki. Elénye to-
vabbé az 18, hogy a kéros csontfolyamat lefolydsat is egyértelmiien dokumen-
talja. A csontszeiniigrafia elsGsorban a gyulladasos, traumds, degenerativ, tu-
morozus és az anyagesere eredetii csont és iziileti betegségek diagnosztikajiban
alkalmazhaté. A csontban végbemend fokozott &tépitési folyamatot mutatja
ki, amelynek hatterében a fokozott osteoblast és/vagy osteoklast tevékenység
4ll. Csontszcintigramban kimutatott osteotrop radiofarmakon dtsulds a loké-
lis csontkeringéssel, a matrix mineralizéciéval és dltaliban a csont és pore tjra-
képzddésse. all korrelacioban [10].

Nagydozist és hosszi idStartamu retinoid kezelés utan felléps csontrendszeri
mellék natast elészor Pittsley és Yoder irta le 1983-ban. Késébb ezeket a megfi-
gyeléseket masok is megerésitették [3, 4, 8]. Az etretinit kezelésben ritkdbban
&s sltaldban csak hosszabb (= 4 év) kezelési id6 utén [1, 2, 5, 6], mig az isotre-
tinoin kezelés mar 32 hetes adagolds utén is okozhat fokozott ossifikaci6t.
A retinoid kezelés kapesan a kovetkezd radiolégiai eltéréseket frtak le:
Az epiphysis fugak korai zédrédésa, a hosszu csovescsontok végeinek fokozott
transzparenciija, a hosszu csovescsontok elvékonyodasa, a vertebralis ligamen-
tumok, valamint mas szalagok és inak elmeszesedése, osteoporosis és kortikalis
hyperostosis [9]. Mig az etretindt inkdbb a periférias csontokon és a szalagokon,
addig az isotretinoin a spinalis esontokon és szalagokon hozhat létre fokozott
kalcifikdciot [12].

A csontszeintigrafias vizsgdlatokkal az isotretinoinnal kezelt aknésokon 18
beteg kiziil 3 esetben tudtunk a kezelés befejezése utén fokozott radiofarmakon
felvétolt kimutatni. Az a. sacroiliaca és a patella vetiiletében egy, a térdiziile-
tek medialis részében pedig két alkalommal észleltiink aktivitds emelkedést.
Ez egy esetben kifejezett, két betegnél pedig mérsékelt intenzitdsi volt. A
csontszeintigrafia nagyon érzékeny, de kevésbé specifikus vizsgilat. A latott
kép értékelésénél szdmos tényezdt kell figyelembe venni pl. fokozott megterhe-
lés, sériilések stb. Mivel betegeinknél egyéb fokozott csontaktivitdsra utald
tényez6t kimutatni nem tudtunk, a fenti aktivitds emelkedéseket az isotreti-
noin kezeléssel hoztuk osszefiiggésbe.

Az etretinittal kezelt psoriasisos csoportban nem észleltiink a kezelésre
visszavezethets kéros radiofarmakon disulést. 3 betegiinknél mér a kezelés
elétt is lattunk valtozé intenzitdst és a kezelés utdén mds csontokra kiterjedd
aktivitas fokozéddst. A psoriasisos betegeknél csontszcintigrafidval nagy VAR
zalékban lehetett klinikai és radiolégiai tiinetekkel nem jaré kéros disuldst ki-
mutatni. Ezeket a radiofarmakon dusuldsokat a pikkelysémor extracutan ossea-
lis manifesztéciéjanak fogjak fel és a fokozott kollagénképzddésre vezethetik
vissza a fokozott epidermopoesis analégigjara [7].

Vizsgélataink alapjén ugy gondoljuk, hogy a retinoidok koziil els6sorban
isotretinoin adésanal lehet szémolni viszonylag mar kordn a csont metabolikus
aktivitdsinak novekedésével. Ennek jeleit a rendkiviil szenzitiv vizsgélattal
néhény esetben mar 4 hénapos kezelési id§ utén is regisztralni lehet. Az ilyen
id6tartamt etretint kezelésnél csontelviltozést kimutatni nem tudtunk. A
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szeintigrafids vizsgélatok jelentéségét tovabba abban latjuk, hogy a csontscan
elkészitésével ki lehet jelolni azokat a teriileteket, amelyekrél a rontgenvizs-
gélatok elkészithetSk. Isotretinoin kezelds kapesin megfigyeléseink alapjén a
fél évnél hosszabb kezelés esetén mér ajénlatos a csont scan felvétele, mig a
kezelés csontrendszeri rizikéjat egyéb médon nem tudjuk elére megjésolni.
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JI. Té€péx, JI. Canvmka, M Kama, Jl. Kagap: Hecaedocanus KocmHoil
tyunmuepadueri y 60abHbIX AeUEHRBIX peMUHOLOAMU (npocnexTusHOE HCcegoBaHue)

ABTOPH H3YYalH BO3MOMHBI pPaHHHH nMoOOHHBIH spdexT nevenus PETHHOHIOM HA
KOCTHYIO CHCTCMY, TDH NOMOIUH KOCTHOH cuMHTHTpadmu. Jlewenmio H30TPETHHOHHOM
OuIH moxBepruyTH 18 GobHBIX CTpajanmux yrpamu (4 mecana, 1,0 mr Ha kr), aTpe-
Tuaarom (0,7—1,0 mMr Ha kr, 4 mecsina) 15 G0abHBIX CTpajpamomux rncoprHasom. B rpynne
JIEUCHHBIX M30TPETHHOMHOM B 3 civuasax HaGM0Aagd HOBBILCHHE AKTHBHOCTH, a4 B
rpynmne ge4eHHOH 3TPETHHATOM HE HALIITH aHOMATHIO KOTOPYI0 MOJKHO Gbl10 6Bl NpHUMH-
CBIBATD JieYeHHI0. BO Bpems JieyeHHs H3OTPeTHHOMHOM Halnonanu YMeHIIeHHEe aKTHE-
HOCTH snHpu3anpHeX Gvr. KocTHYio CUMHTHIPA(HIO CUMTAIOT METOIOM MPHUIOLHLIM JIsI
PaHHEr0 BLIFIBICHHS KOCTHBIX M3MEHEHMil BOBHHKAIOWMX B CBA3YU C JICYCHMEM peTH-
HOHJIAMH. 2

Toérok, L, Galuska, L, Kdsa, M. and K4d dr, L.: Investigations by bone
scintigraphy of patienst treated with retionoids (@ prospective study )

The possible early side effects of the retinoid therapy on scleletal system was studied by
bone scintigraphy. 18 acne patients received isotretinoin (for 4 months, 1 mg/kg), 15
psoriatic patients received etretinate (for 4 months, 0,7—1,0 mg/kg). Increased activi-
ty was observed in 3 members of the isotretinoin group while no alterations attributab-
le to etretinate treatment were found. Epiphysis fugue activity was found to be decrea-
sed during isotretinoin therapy. The authors consider bone scintigraphy suitable of
the early detection of retinoid therapy-related bone alterations.

Térok, L, Galuska, L., Ké4s a, M, und Kdddr, L.: Knochenszciintigra-
fisehe Untersuchugen bei Patienten mit Retinoid-Therapie (prospektive Studie o,

Mit Hilfe der Knochenszeintigrafie wurden eventuelle friihe Nebenwirkungen einer
Retinoid--Behandlung auf das knécherne Skelett untersucht. Bei 18 Aknepatienten
wurde eine Isotretinoin-Therapie (4 Monate; 1 mg/kg) durchgefiihrt. Mit Etretinat er-
folgte die Behandlung von 15 Psoriarbikern (0,7—1 mg/kg; 4 Monate). In der Isotreti-
noin-Gruppe konnte in 3 Fillen eine Aktivititssteigerung beobachtet werden, wihrend
bei den Htretinat-Patienten keine Abweichungen nachweisbar waren. Wiihrend der
Isotretinoin-Therapie trat eine Verminderung der Aktivitit der Epiphysenfugen auf.
Die Knochenszeintigrafie wird als geeignete Methodik eingeschiitzt, Knochenverind-
derungen im Zusammenhang mit einer Retinoid-Therapie friihzeitiz zu erfassen,
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