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OSSZEFOGLALAS

A kozlemény roviden osszefoglalja a Debreceni Borgyo-
gydszati és Nemikortani Klinikdn létrejott valtozdasokat az
1992-2007 kozotti idGszakra vonatkozéan. Kiemeli azokat
a fejlesztéseket, amelyek megteremtik a modern, a kor
szinvonaldnak megfelel§ betegelldtds feltételeit, kivalo
gradudlis és posztgradudlis oktatdsi lehetdséget biztosita-
nak. Az tijonnan késziilt kutaté laboratériumok (SCID la-
boratérium, szévettenyésztd laboratdrium) megteremtik az
alapkutatdsokhoz kapcsolédé magas szinvonali kutato-
munka feltételeit. Az 2003 6ta miikdds Sejtterdpids Klini-
kai Kozpont szdmos teriileten (pl. neovascularizdcio, im-
munolégiai-, hematologiai betegségek, génterdpia, agyi
érelzdréddas - stroke, gerincsériilés kezelése stb.) nyiijt
perspektivikus lehetdséget a kutaték szamdra. A gyogy-
szermindségii (GMP) sejtterdpiat megvalosito kdzpont se-
gitségével a legfrissebb kutatdsi eredmények az emberek
szdmdra révid idon beliil terdpids valosagga valhatnak.

Kulcsszavak:
bérbetegségek - gyogyitas - oktatas -
sejtterapia - torténeti attekintés

SUMMARY

Changes regarding the Dermatological Clinic Debrecen in
the period of 1992-2007 are summarized. Especially those
are emphasized which created the conditions of modern
patient care of high quality, permitted the well equipped
conditions of outstanding research work and resulted to
gradual and post gradual teaching of high level. The
newly created research laboratories (SCID lab., tissue-
culture lab.) offered excellent conditions to basic research
connected with dermatology. The Clinical Cell-therapy
Center functioning since 2003 provides new possibilities
with high value in different fields (e.g. neovascularization,
hematological- immunological disorders, gene therapy,
cerebral hemorrhage, etc.) for adaptation of recent
research results to therapeutic possibility in the shortest
time for human beings.

Key words:
skin disease - curing - teaching - cell therapy -
gene therapy - historical survey

A Bérgydgyészati Klinika 1921. médjusdban alakult, eb-
ben az évben iinnepli fenndlldsdnak 86. évforduléjit. Az
akkor még Tisza Istvdn nevét viseld Egyetem Bor és Ne-
mikértani Klinikdja Debrecen legszebb részén épiilt,
szerkezeti kialakitdsdban tobb neves professzor is élen
Jart. A kor minden kévetelményének megfelels, jol fel-
szerelt, eurdpai szinvonald intézmény a tudomany, az ok-
tatds és a gyGgyitds kihivasaiban mér akkoriban is €len
jart (1, 2).
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A Bér és Nemikortani Klinika igazgat6i

Neuber Ede 1921-1938
Révnai Tamas 1938-1940
Orsés Janos 1940-1944
Skutta Arpad 1944-1949
Szodoray Lajos 1949-1974
Nagy Endre 1974-1992
Hunyadi Janos 1992-2007



A DOTE Boérgydgyaszati Klinikdjarol 1965-ben nyert
egyetemi tanari kinevezést a SZOTE Boérgyégyaszati
Klinikajara Prof. Dr. Simon Mikiés. Tanitvanya, Dr. Hu-
nyadi Janos 1992-ben nyerte el a DOTE Borgyogydasza-
ti klinika igazgat6i kinevezését, aki nagy gondot fordi-
tott a jar6 beteg ellatas korszerlisitésére. Fontosnak tar-
totta a betegellatas szinvonaldnak javitdsat, a betegekkel
valé személyes kapcsolat fenntartdsit, melyet modern,
tagas és jol felszerelt rendelkben igyekezett megvalé-
sitani. A megnodvekedett betegszam, a szakrendelések
specializdlédésa szintén sziikségszerlivé tette a gondolat
megvaldsulasat. A klinika rekonstrukciéja soran, a fold-
szinten, az épiilet két kiilondllé szdrnydban komfortos
szakambulancidk alakultak. Az épiilet keleti szdrnydban
kapott helyet az éltalinos ambulancia mellett a kozme-
tolégiai, az allergoldgiai €s autéimmun, a mycologia, a
melanoma-naevus és az STD szakrendelés, valamint az
égés-utbgondozas. Tdgas folyosék €s vardhelyiségek,
01t6z6k és mosddhelyiségek kialakitdsa tette komforto-
sabbd a betegek varakozdsit. Az ambulédns betegelldtis
hatékonysédgit javitotta a kozponti betegfelvételi iroda
kialakitésa is.

A Kklinika esztétikai értékét novelték Vigh Istvan fes-
témivész 2001-ben klinikdnak adoményozott ,,Aszaly”
és ,,Tavaszi fesztival” cimi seccoi/faliképei és grafikai,
melyek a keleti szdrny és a foldszinti folyosé ékes di-
szei (1. dbra). Az elmilt évben EU pélyazati pénzbdl a
klinika akaddly-mentesitése is megtortént, igy a fogya-
tékkal é16k szamadra is megfelelGek a feltételek.

1. dbra
Tavaszi fesztival secco egy résziete
Vigh Istvan, 2001

Az elmult tizenot év sordn 1épésrdl 1€pésre haladva, a
tradiciondlis értékeket megérizve megtortént a klinika
modern viszonyoknak megfeleld feldjitisa. A habord
elétt késziilt felbecsiilhetetlen érték( Dr. Skutta Arpad
altal készitett mulage gy(ijteményt feldjitott szekrények-
ben helyezték el (2., 3. dbra). A tobb mint 800 darabos
gyijtemény ma is alkalmas a sokszor mar nem létezd,
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2. dbra
A tanteremben elhelyezett Mulage szekrény

oo

3. abra
Antrax

vagy ritkan el6fordul6 betegségek dokumentalasara (3).
A konyvtar az eredeti berendezést felhaszndlva, a feldji-
tott tanterem mellé keriilt. Az épiilet nyugati szarnyaban,
a foldszinti 25 dgyas korterem és a foldszinti kiskorter-
mek helyére keriilt a fotodermatolégia, a psoriasis szak-



rendelés, a phleboldgia, valamint a dermatochirurgiai és
onkolégiai szakelldtds. Az dtszervezés lehetGvé tette,
hogy négy osztdly helyett 3 osztalyon lassdk el a fekvé
betegeket. Az emeleti nagykérterem helyén, sajat vizes
blokkal rendelkezd 2 és 3 dgyas kortermek késziiltek.

A tanterem felijitdsa, modern oktaté eszkozok haszni-
lata biztositja a magas szinvonald oktatds hatterét. A jol
dokumentalt, sajat betegekr6l késziilt képekkel illusztralt
el6adasok elkészitését nagymértékben elGsegiti az allan-
ddan boviild, a betegek MEDSOL-ban 1évé informaciéit
is tartalmazé diagydjtemény. A kulcsszavak segitségével
konnyen kereshetd képek szdma 28 990, a betegek szama,
akikkel kapcsolatosan digitalizalt fotédokumentacidval
rendelkeziink 4 536. A képek minden orvos szamara elér-
heték.

Hunyadi professzor a klinikdn végzett kutaté munka
elosegitése céljabol 1993-ban sejttenyésztd laboratdriu-
mot hozott 1étre, majd 1994-ben PHARE - ACCORD pa-
lyazat elnyerésével silyos kombindlt immunhidnyos ege-
rek (SCID) elhelyezésére alkalmas allathdzat alakittatott
ki (4. dbra). Az immunhidnyos egérmodell egyik gyakran
hasznalt valtozatdnak lényege, hogy az egerekre iiltetett
humdan bér szolgdl a kisérleti rendszer alapjaul. A méd-

4. dbra
Silyos immunhidnyos egerek (SCID egér) tartdsira
szolgalo steril fiilke
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szert Philadelphidban Dr. Juhdsz Istvan dolgozta ki, aki a
SCID labor létrejottének egyben szellemi irdnyitéja volt
(4). Ezek az innovéciok a klinika dolgoz6i szamadra széles
kori kollaboriciés lehetSségeket teremtettek €s a késGb-
biek sordn nagymértékben novelték a sikeres palyazatiras
esélyeit.

A B6r és Nemikértani Klinika épitésekor a nemibetegek
szdma lényegesen magasabb volt, mint napjainkban. A be-
tegszam valtoz4san kiviil e betegek elkiilonitett kezelése
sem optimdlis. Ma az eredetileg nemibeteg ellatasra spe-
cializalt céllal épitett szary ad helyet az egyetem egyik
legmodemebb terdpias egységének a Sejtterdpia Klinikai
Kozpontnak, amely 2003-ban keriilt dtad4sra. A k6zpont
gyogyszermindségii (GMP) sejteket eldallitva lehetdvé te-
szi, hogy a legiijabb sejtbioldgiai tudomanyos eredmé-
nyek minél elébb a beteg emberek gydgyitasara hasznal-
hatéva valjanak.

Aklinika 15 év alatt végzett aktivitasit jellemzé adatok:
60 tudomanyos rendezvény szervezése. A klinikdn dolgo-
z6k tudomanyos aktivitasat a 15 év alatt publikalt 337 tu-
domanyos kozlemény (konyv, konyvfejezet, in extenzo
publikicid) jellemzi. A klinikan jelenleg dolgozé munka-
tarsak scientometriai adatait az /. tdbldzat tartalmazza.

NEV Szakvizsgak | In extenso| KUMULATIV|CITACIOS
szama  |publikicid IF INDEX
szima
Hunyadi Janos 2 266 143.362 858
Horkay Irén 2 104 62.826 263
Bégany Agnes 1 37 16.08 81
Juhdsz Istvén 3 46 92.408 318
Remenyik Eva 1 46 77.436 | 205
Szegedi Andrea 2 58 51.2 112
Simics Eniké 1 13 11.26 39
Szabd Eva 2 25 | 110.832 | 432
Emri Gabriella 2 13 13.064 20
Irinyi Beatrix 2 14 20.3 68
Eredei Irén 2 16 1.55 -
Péter Zoltdn 1 5 — -
G4l Ménika 1 6 4.89 19
Gdspar Krisztidn 1 5 2.256 -
Sapi Ménika 1 3 - -

1. tablazat
A Debreceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomanyi
Centrum Bor és Nemikoértani Klinika dolgozoéinak
scientometriai adatai

Az 1921 6ta mikodé Borgydgydszati Klinika 1992—
2007 kozott a kor szinvonaldnak megfeleléen megujult,
tovabbfejlédott, a tradici6knak megfelelen a dermatol6-
gia széles korG miveléséhez nyujt lehetSséget. A klinikan
rendelkezésre all6 feltételek megteremtik az alapkutata-
sokhoz kapcsol6d6 magas szinvonald kutatémunka felté-
teleit, mely nélkiil sem a dinamikusan fejl6dé betegella-
tds, sem a magas szinvonald modern ismeretanyagot
nyujté oktatas nem képzelhetd el.



Sejtterapia Klinikai Kozpont

Az utébbi évtizedek kutatdsai lényegesen kibévitették az
Gssejtekkel kapcsolatos ismereteinket. Igy lehetévé vilt,
hogy a csontvelSbdl, vagy a periférids vérbdl ismert tulaj-
donsédggal rendelkez6 (pl. Gssejt, dendritikus prekurzor,
dendritikus sejt, stb.) sejteket izolaljunk terapids céllal.

A BorgyOgyaszati Klinika épiiletében miikods Sejtte-
rapia Klinikai Kozpont 2003-ban jott létre. A kdzpont
feladataként fogalmazddott meg a személyre sz6l6 sejtte-
rapia megvalGsitdsa. A kezelés lényeges eleme, hogy a be-
tegtdl vért vesznek, amelybdl specidlis eljarassal nagy
tisztasagy, életképes sejtpopuldciét készitenek azzal a cél-
lal, hogy a szepardlt sejteket ugyanazon betegbe terapids
céllal juttassik vissza.

A kozpont létrejottét a DEOEC Immunoldgiai, valamint
a Biokémiai és Molekuldris Bioldgiai Intézetében Prof.
Rajnavélgyi Eva és Prof. Fésdis Laszl6 munkacsoportjai
altal elért tudomanyos eredmények alapoztdk meg (5, 6).
A Sejtterdpia Klinikai Kozpont kapacitdsa a szolgaltatds
dinamikus bdvitését és széles kori kollabordciés munka
kialakitdsat teszi lehet6vé. A Prof. Dr. Hunyadi J4nos 4ltal
vezetett kozpont elsédleges célkitizése, hogy a sejtbiols-
gia teriiletén észlelt robbandsszeri ismeretanyag béviilés a
mindennapi gyakorlat részévé valhasson, az \j ismeretek
a legkisebb iddvesztéssel kezelési eljarasokka véljanak.

A Sejtterdpia Klinikai Kdzpontban eldallitott életképes
sejtek készitése gyogyszerkészitési elirdsoknak megfele-
16en (GMP) torténik. A kozpont specidlis eszkozei segit-
ségével lehetSség nyilik a kivant tulajdonsagud sejtpopuld-
ci6 készitésére, tigy hogy a sejtek életképessége megma-
rad és az izolalt sejtek csak kis szdmban tartalmazzdk a
nem kivant sejteket. A sejtek tulajdonségai laboratériumi
koriilmények kozott megfelels sejt-kommunikéciés fehér-
Jék (citokinek) segitségével a kivant célnak megfelelGen
alakithatok. Az igy nyert sejtek folyékony nitrogénben
hosszu ideig fagyasztva tarolhatdk, majd a kivant idGben
életképesen haszndlhatok.

A leukémids betegek gylGgyitdsdra vonatkozd torekvé-
sek tobb évtizedes miilttal rendelkeznek. Ilyenkor Sssejte-
ket hasznalnak a gy6gyitdshoz, tgy hogy a sejtszeparalast
kovetSen végzik el a kérosan miikédé csontvels elpuszti-
tasat, majd ezt kdvetSen visszaadjdk a betegbe az életké-
pesen megdrzott Gssejtjeit, amelyek képesek az elpuszti-
tott csontveld pétldsara, az immunrendszer ismételt
felépitésére. A kezelésnél a betegség természetétdl fiig-
glben sajét, vagy idegen Gssejteket hasznalnak.

A fenti elveket alapjan évtizedek 6ta végeznek kiilonbo-
20 tipusi sejtterdpids beavatkozasokat. A Sejtterdpids Kli-
nikai Kozpontban alkalmazott GMP feltétel rendszer (a
gyogyszer mindség megkovetelése) azonban legtobb he-
lyen nem elvdrds. A sejtterdpia hatékonysaga egyes beteg-
ségek (hematolGgiai kérképek) vonatkozasdban egyértel-
miien bizonyitott. A hematoldgiai betegségben szenveddk
Ossejt terapidjat a DEOEC II. sz. BelgyGgyaészati Klinikan
kialakitott modem, a szigordi el6irdsoknak megfelels
transzplantécios részlegen, Prof. Dr. Udvardi Miklés ve-
zetésével végzik.
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A sejtterdpia alkalmazasi lehetSsége széles skéldn nyijt
Uj lehetGséget. Az elmilt néhéany év sordn, a 2003-t61 kez-
dédden az immunrendszer djraképzés, az ér-ujraképzés
(neovascularizacié) €s a tumor terdpia irdnyaba szélesitet-
tiik ki az indikéciés teriileteket. Ellendrzott koriilmények
kozott, a j6 klinikai gyakorlat (GCP — good clinical practi-
ce) szigoru eldirasi €s erkolcsi normdit betartva végzett
vizsgalatokkal a kovetkezd eredményeket kaptuk:

1. Szivinfarktust kvetSen a koszorderekbe Gssejteket
juttatva az infarktus altal kdrositott szivteriileten a kamra-
funkcié mérhetSen javult (7). A vizsgélat cime: ,,Safety -
tolerability pilot study and test of the efficacy of autolo-
gous stem cell therapy for the improvement of PCI and
stent implantation in the subacute phase of myocardial in-
farction”. A vizsgalatot végzd intézet: DEOEC Kardiol6-
giai Klinika, Prof. Dr. Edes Istvdn.

2. A sulyos periférias vaszkularis elégtelenségben szen-
vedd betegeknél (arteriosclerosis obliteransban vagy Bu-
erger korban szenveddk) a beadott sajat Gssejtek a kerin-
gést olyan mértékben javitottak, hogy a betegeknél a nyu-
galmi f4jdalom megsziint, a fijdalommentes sétdldsi ta-
volsdg jelentdsen megndtt. Vizsgalati eredményeink sze-
rint a csontveldi eredetii Gssejt-transzplantacié alkalmaza-
sa biztonsagos, a siilyos — elSrehaladott dllapotd betegek-
nél (Fontaine stage I1I ill. Rutherford stage 4-5) a kezelés
hatékony. A vizsgalat cime: ,,Safety study of using bone
marrow stem cells to stimulate the development of new
blood vessels in patients with severe peripheral vascular
disease”. A vizsgélatot végz§ intézet: DEOEC Il.sz Bel-
gyogyaszati Klinika, Prof. Dr. Boda Zoltdn.

3. Vizsgilati eredményeink szerint visszafordithatatlan
autoimmun betegségben szenvedd egyéneknél is hatéko-
nyan alkalmazhat6 az autolog CD34+ Gssejt terapia. Vizs-
galat cime: ,, Autologous CD34+ cell transplantation of
patients suffering from refractory autoimmune diseases”.
A vizsgalatot végzd intézet: DEOEC III. sz. Belgyogya-
szati Klinika, Prof. Dr. Zeher Margit.

A dendritikus sejtek (dendritic cells, DCs) kozponti im-
munreguldcids szerepérSl, eredetérdl, érésérll, az érés
kapcsan bekovetkez$ sejtfelszini és intracelluldris valto-
zasokrol szamos kiilfoldi (8, 9) és hazai osszefoglalé (10,
11) jelent meg. Az elmilt évtized intenziv laboratériumi
€s klinikai vizsgalatai lehet6vé tették, hogy a dendritikus
sejt-alapi immunterdpia ma maér a klinikai immunolégia
€s az onkoldgia lehetséges (szupportiv) terapids arzendlja-
hoz tartozzon.

A DC alapd immunizalasi eljardsok sordn a dendritikus
sejtek immunvélaszt befolyasol6 hatdsat in vitro koriilmé-
nyek kozott célzottan modositjak €s ezaltal kisérlik meg a
kéros immunfolyamatokat helyes irdnyba befolydsolni.

Colorectalis carcindmaban szenvedd betegek kezelése
sordn megéllapitottuk, hogy a dendritikus alapu sejttera-
pia alkalmazésa biztonsdgos. A kezelés sordn a tumorral
szemben laboratériumi vizsgdlatokkal és klinikailag
egyardnt mérhet6 specifikus immunreakcié alakult ki. A
kezelés tumor ellenes hatékonysagédra vonatkozéan a kis
esetszam miatt nem vonhatunk le kdvetkeztetést, bar a tu-
mor lizitummal kezelt DC sejtekkel végzett kezelés haté-



konyabbnak tlinikk a carcino-embriondlis antigénnel
(CEA) kezelt sejtekénél. A vizsgilat cime: ,,Safety and to-
lerability pilot study of vaccination with autologous dend-
ritic cells loaded with oncolysate or carcinoembrionic an-
tigen of Dukes B2, C colorectal cancer patients”. A vizs-
gdlatot végz6 intézet: DEOEC Onkol6giai Tanszék, Prof.
Dr. Szanté Janos.

A Sejtterdpids Klinikai Kdzpont szdmos teriileten (pl.
génterdpia, agyi €relzdr6dds, gerincsériilés kezelése stb.)
nydjt perspektivikus kilatdst. Segitségével a legfrissebb
kutatdsi eredmények rovid idon beliil a betegek szdméra
felhaszndalhato terapids lehet8séggé valhatnak.
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