Megoldatlan terapia — komplex kezelés

Buerger-koér esetén
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BEVEZETES — A Buerger-kér nem atherosclero-
ticus eredetdi, szegmentalis, gyulladdsos, prog-
ressziv obliterativ érbetegség. Domindldan az al-
s6 végtag kis- és kozépnagy artéridit, valamint a
véndkat is érinti. Szoros dsszefliggést mutat a do-

hényzassal.

ESETISMERTETES — A 37 éves erdei munkds,
erGs dohdnyos betegnél a Buerger-koér felsé vég-
tagi manifesztacidjaként a kéz ujjain sdlyos, ac-
ralis amputacioét igényl§ gangraenosus elvéltozé-
sok jelentek meg. Komplex gydgyszeres, vala-
mint bal oldali kémiai, jobb oldali sebészi sym-
pathectomia és mindkét oldali takarékos nec-
rectomia, a dohdnyzas elhagyasa és két ciklus
cyclophosphamid addsa utdn a beteg éllapota
jelentdsen javult, fajdalmai szdntek, és — bar kor-
ldtozott mértékben — mindkét kezét hasznalni

tudta.

KOVETKEZTETESEK — A Buerger-kor tisztdzatlan
etiolégidju betegség, nem konnyd diagnosztizal-
ni. A j6 prognézis ellenére az oki terdpia napja-
inkban sem megoldott, igy kezelésében bevetés-
re kertil minden olyan antithromboticum, hae-
morrheologiai, vasodilatator és immunszupp-
ressziv szer, amelyekkel az eddigiekben kedve-

z6 eredményeket értek el.

Buerger-kér, periférids érbetegség,
atherosclerosis, rizikéfaktorok

UNSOLVED THERAPY — COMPLEX
TREATMENT OF BUERGER'S DISEASE

INTRODUCTION - Buerger’s disease is a non-
atherosclerotic, segmental, inflammatory, prog-
ressive obliterative disease of the blood vessels
that most commonly affects the small and
medium-sized arteries and also the veins of the
lower limb. It is strongly associated with tobacco
use.

CASE REPORT — A 37-year-old heavy smoker
forest worker presented with severe gangrenous
changes on the fingers as the upper limb ma-
nifestations of Buerger’s disease, which required
acral amputation. After complex medical treat-
ment, pharmacological sympathectomy on the
left side and surgical sympathectomy on the
right side, bilateral conserving necrectomy, ces-
sation of smoking and 2 cycles of cyclophos-
phamid, the patient's status significantly impro-
ved, his pain diminished and, although to a
limited extent, he could use both hands.
CONCLUSIONS - Buerger’s disease is a disor-
der with unclear aethiology and is difficult to
diagnose. Despite of a good prognosis, a causal
treatment is not yet possible, so any antithrom-
botic, haemorheological, vasodilator or immu-
nosuppressive therapy that have been reported
to have beneficial effect should be considered
for treatment.

Buerger’s disease, peripheral arterial disease,
atherosclerosis, risk factors
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fiatal személyeket érint& okkluziv artérids ér-
betegségek jellege igen ellentmondasos. Els§-
ként Felix von Winiwater ismertetett olyan
— végtag-amputici6hoz vezetd — eseteket, amelyek az
artéridk és véndk intimijinak gyulladdsos folyamata
kapcsdn alakultak ki, ezeket az elviltozdsokat endar-
teritis obliteransként emlitette (7). A tiinetegyiittest
kiilonallé betegségként el8szor Leo Buerger amputilt
ldbak vizsgalata alapjan irta le 1908-ban, és thromb-

angitis obliteransnak nevezte el (2).

A periférias
artérias
betegségben
szenvedd
betegek 3-5%-a
Buerger-koros,
de lényegesen
ritkdbban
ismerik fel;
az esetek egy
része belevész
az obliterativ
érbetegségek
csoportjaba.

A Buerger-kor vildgszerte eléfordul,
de eléforduldsi gyakorisdga igen egyen-
18tlen. A legnagyobb prevalencia a me-
diterrén teriileteken, Kézép-Keleten és
Azsidban jellemz3 (3, 4). Féleg a fiatal,
25-35 éves, dohdnyzé férfiakon fordul
elé a nem atheroscleroticus, szegmen-
télis, gyulladdsos, progressziv oblitera-
tiv érbetegség; dominédléan az alsé vég-
tag kis- és kozépnagy artéridi beteged-
nek meg, de az esetek nagy részében a
véndk is involvilédnak (3, 5). A végta-
gokat érint& formdjan kiviil zsigeri vagy
cerebrélis manifeszticidja is ismert. Ki-
alakuldsaban szdmos etiolégiai faktor
felvethet8, tgymint genetikai predisz-
pozicié, hormonalis okok, immuno-
lé6giai mechanizmusok, endotheldisz-
funkcié, valamint véralvadisi rendelle-
nességek (6, 7).

A legtobb kutaté véleménye megegyezik abban,

hogy immunmedialt endarteritisr8]l van sz6, ezt im-
muncitoldgiai és szdvettani vizsgalatok egyarant alata-
masztjik. A definitiv diagnézis felallitdsa sokszor ké-
sik, mivel a leggyakrabban fennill tiinet legtdbbszor
csak a labfejekre terjedd claudicatio, valamint az acra-
lisan megjelend, hyperaemiis bdrrel korbevett igen ér-

1. ABRA)
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A beteg kezérsl késziilt felvéreleken lithaté a silyos,
acralis amputdcidt sziikségessé tevs gangraenosus elvdl-
tozds

zékeny és fajdalmas hélyag, amely megnagyobbodva az
egész koromégyat érint8 fekéllyé alakulhat. Az esetek
mintegy kétharmaddban a kérkép migrélé thrombo-
phlebitissel tarsul, azonban mélyvénas thrombosis els-
forduldsa nem jellemz8. Vizsgalatok igazoltdk, hogy a
dohdnyzés elhagyésa javulast, folytatdsa tovibbi prog-
resszi6t eredményez.

Prognézisat tekintve a 10 éves talélési rata 93,5%, le-
folydsa soran akut események mellett hossza, tiinet-
mentes periédusok jellemz&ek (7).

Esetismertetés

A 37 éves erdei munkds, er8s dohanyos férfi beteg
anamnézisében kordbbi nagyobb betegség nem szere-
pelt. 2005 novemberében a jobb kéz I-es ujj kéromper-
cének szurt sériilése utdn gangraena alakult ki, emiatt
végpercét amputaltak. Két héttel késsbb a bal kéz II-es
ujjén is — traumétdl fiiggetleniil — gangraena keletke-
zett. Ekkor a megyei kérhaz angiolégiai szakrendelé-
sén Buerger-kért véleményeztek, belgydgyiszati keze-
lése sordn pentoxifillintartalmt infaziékat, acetilszali-
cilsavat és acenokumarolt kapott. Ezt kdvet8en ottho-
niban mindkét kézen (a bal I-II-III-IV,, valamint a
jobb I-II-IV. ujjon) kiterjedt trophicus zavar alakult ki,
kezeit nem tudta hasznilni, és intenziv fijdalomtél
szenvedett.

Klinikdnkon el8szér 2005 decemberében vizsgaltuk
(1. dbra); vizsgilati eredményeibdl hiperszedimenta-
ci6, rizikéfaktorként dohdnyzds emlitendd. A virus-
és immunszerol6gia, az egyéb hagyominyos athero-
sclerosis-rizikéfaktorok, az antifoszfolipid-antitestek,
a velesziiletett és szerzett thrombophil tényez8k vizs-
galata negativ eredményt adott.

Az elvégzett angiogréfia (2. dbra), majd digitalizélt
szubtrakciés angiogrifia (DSA) bal oldalon az arcus
palmaris superficialis okklaziéjat, a digitlis artéridk
szakaszos tel6dését, jobb oldalon az arteria radialis és
arcus palmaris superficialis, valamint az arcus palmaris
profundus ulnarishoz kozel es6 szakaszanak okklazié-
jat igazolta (3. dbra). Kapillirmikroszképos vizsgilata
sordn a jobb kéz IV. ujjan gyakorlatilag avascularitdst
igazolt.

A tiinetegyiittes hétterében vibriciés 4rtalom lehe-
t8ségét kizartuk, mivel a beteg munkdja sordn ilyen
eszkdzzel nem dolgozott. A vibraciés drtalom etiol6-
gial szerepe a szovettani vizsgilat alapjan is kizdrhaté
volt, hiszen ez esetben polyneuritis szévettani képe lett
volna ldthaté, betegiinknél azonban csak a gyulladdsos
érképletek kornyezetében volt észlelhets idegkaroso-
dds, ami Buerger-kér esetén nem mds, mint az arteri-
tishez, venulitishez asszocialt perineuritis.

A kézfelvétel osteomyelitis lehet8ségét nem igazol-
ta, a mellkas- és a nyaki gerinc-rontgenfelvétel TOS-t
(thoracic outlet syndrome) okozé csontos képlet je-
lenlétét kizarta, funkcionilis tesztekkel kizdrtuk e
szindréma egyéb megjelenési formidit is (scalenus
anticus, costoclavicularis vagy hiperabdukciés szindré-
ma).
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Angiogrdfids felvétel. A jobb alkarrdl késziilt felvételen
a mdr eredésér6l gracilis arteria radialis okklizidja lit-
hatd, mig az arteria ulnaris megtartott

r“3' ABRA]

Digitalizdlt szubtrakciés angiogrifia. A bal kézen az
arcus palmaris superficialis okkliizidja, valamint a digi-
tdlis artéridk szakaszos telédése ldthatd, a jobb kézen az
arteria radialis és arcus palmaris superficialis elzdréddsa,
valamint az arcus palmaris profundusnak az a. ulna-
rishoz kizel es6 szakaszdnak okklizidja igazolédott

A hasi ultrahangvizsgélat és a carotis-Doppler-vizs-
galat lényegi eltérést nem mutatott. Echokardiografia
sordn normélisan tdg sziviiregek, j6 balkamra-funkcié
mellett mitralis prolapsust verifikdltunk. A nyugalmi
EKG-n normofrekvencids sinusrhythmus latszott, a
cardialis emboliaforrds lehet&ségét elvetettiik.

A szdvettani revizié megerSsitette a Buerger-kér di-
agnézisat (4. dbra).

Kombinalt kezelés — alprostadil, clopidogrel, acetil-
szalicilsav, enoxaparin nesodium, methylprednisolon,
carbamazepin, tramadol, pentoxifillin, atorvastatin,
ramipril — mellett 4llapota nem javult, emiatt 2006 feb-
rudrjaban, Budapesten, az Orszdgos Onkolégiai Inté-
zetben a nyaki epiduralis térbe kaniilt implantaltak
szov8dménymentesen. A kaniilon keresztill naponta
hat-, majd négyéranként 1%-os lidocaint, illetve 0,25%-
os bupivacaint fecskendeztiink az epiduralis térbe, in-
tenziv osztilyos monitorizalds mellett, e terdpia hatdsi-
ra fijdalma jelent8sen csékkent, ujjai kimelegedtek, a
bal I. és IV. ujj kivételével a necroticus teriilet demar-
kélédott, a pork alatt a himosodds megindult. Tekintet-
tel arra, hogy a bal kéz 1. és IV. ujj allapota a fenti keze-
lés mellett nem javult, rehabiliticiés sebész javaslatira a
distalis percek amputicidja mellett dontdttiink.

2006 februédrjiban az Orszdgos Orvosi Rehabiliti-
ciés Intézetben a bal kéz ujjain (I-t8l IV-ig) takarékos

Szévettani felvétel. Egyszerre lithatd az érintett artéri-
dban zajlé gyulladds, a thrombussal kitéltott artéria; a
bal sarokban az involvdlt kis véndk venulitise és az
érintett periférids ideg gyulladdsos infiltrdcidja is nyo-
mon kévethets (HE, 10X)

amputiciét végeztek, ezt kdvet8en az epiduralis kaniilt
eltavolitottdk. Az amputicié utini kontroll sorin f4j-
dalomcsillapitéra sem szorult, a kéz funkciéja részlege-
sen visszatért.

2006 mérciusaban a jobb kéz II. ujjén — a végpercek
sériiléseit kévetden kialakult gangraena miatt — takaré-
kos necrectomidra keriilt sor a teriiletileg illetékes se-
bészeten.

2006 4prilisiban a jobb kéz II. és IV. ujjdnak kéréom-
percén kialakult trophicus zavar, fokoz6dé analgeti-
kumigény miatt kezeltiik ismét klinikinkon. Ismételten
alprostadilt adtunk, ez fijdalmat ideig-6réig csokkentet-
te ugyan, azonban dllapota a jobb alkaron kialakult
phlebitis miatt 4tmenetileg romlott. Tekintettel az alp-
rostadil ideiglenes hatdsira, 600 mg cyclophosphamid
addsa mellett dontéttiink, amelyet szov8dménymente-
sen megkapott. Otthonédba az aldbbi terdpids ajinldssal
bocsatottuk: a kovetkez8 kontrollvizsgilatig pentoxifil-
lin, acidum acetylsalicylicum, carbamazepin, meproba-
mat, simvastatin, ramipril, felodipin, clopidogrel.

2006 méjusiban azonban a beteg ismételten jelentke-
zett a jobb kéz elviselhetetlen, kabité fijdalomcsillapi-
t6t igényld fajdalma miatt. Tekintettel arra, hogy a ké-
miai sympathectomia személyi, technikai feltételei ek-
kor nem voltak adottak, sebészi sympathectomia mel-
lett déntottiink, amely a fajdalmat jelent8sen csokken-
tette. Jelenleg a bal oldali kémiai, jobb oldali sebészi
sympathectomia és mindkét oldali takarékos necrec-
tomia, a dohdnyzds elhagydsa és két ciklus cyclophos-
phamid adisa utdn a beteg illapota jelent8sen javult,
fdjdalmai szfintek és mindkét kezét — igaz korltozott
mértékben — hasznilja.

Megbeszélés

A Buerger-k6r — eltér6 prevalencidval — viligszerte
eléfordulé gyulladdsos érbetegség. Eszak-Amerikdban
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a periférids érbetegek kevesebb mint 1%-a szenved
Buerger-kérban, Nyugat-Eurépiban ez az ariny 0,5-
5,6%, Koreiban és Japinban 16-66%, Indidban 45-
63%; Izraelben az askenazi zsid6k kozott a legmaga-
sabb, mintegy 80% a periférids érbetegek kozott e be-
tegségben szenvedSk ardnya (3, 4).

Az etiolégia nem teljesen tisztdzott, szimos faktor
szerepet jatszhat kialakuldsiban, dGgymint genetikai
prediszpozicié, hormondlis okok, immunolégiai me-
chanizmusok, endotheldiszfunkcié, valamint véralva-
dési rendellenességek (6).

A kialakuldsdért felel8s gént ez iddig nem sikeriilt
azonositani, azonban megfigyelték a betegség manifesz-
tal6dasinak bizonyos HLA-alcsoportokkal (HLA-9, -1
és HLA-B5, HLA-B8, HLA-DR4) val6 szoros asszo-
cidci6jit. Azonban mig az el8z8ekben felsorolt HLA-
alcsoportba tartozé személyek genetikailag pre-

diszponéltak a betegség kialakulasat te-

kintve, addig a HLA-B12 antigén feno-

ban az arteriogramon gyakran ldthat6, hogy a szikiilet
vagy az elzar6das éles hatdrral kiiloniil el a nem érintett
sima felszinG érszakaszoktdl, valamint a hidnyz6 vagy
elégtelen kollaterilis-érhilézat gyakran dugéhizétor-
mira emlékeztet (11, 12). A periférids artérids beteg-
ségben szenvedd betegek 3-5%-a Buerger-kérban szen-
ved, ehhez képest lényegesen kevesebb esetet ismernek
fel, igy feltételezhetd, hogy a betegek egy része bele-
vész az obliterativ érbetegek csoportjaba.

A szdvettan dontd lehet, ugyanis jellemz8 az érintett
artéridk és véndk gyulladdsos infiltricidja, a lamina
elastica interna felrostozédisa; az artéridk lumenét
thrombus zirja el. A legtdbb kutaté egyetért abban,
hogy a Buerger-k6r immunmedialt endarteritis. Im-
muncitolégiai  vizsgilatokkal immunglobulinok és
komplementfaktorok linearis depoziciéja mutathaté ki
az érintett érfalak lamina elastica rétege mentén (6).
Szovettani vizsgélattal a kis- és kozépnagy artéridk, va-
lamint a véndk szegmentilis okklaziéja és gyulladdsos

Az artérias
okklazié diffuz
volta nagymér-

tékben csok-
kenti a revas-

tipust a betegség elleni rezisztencival
hozzsk kapcsolatba (8-10).

A betegség kialakuldsdban hormoni-
lis okok is szerepet jitszhatnak. Ezt t4-
masztja ald — a betegek nemi arinyét
vizsgilva — a jellemz8 férfi dominancia.

elvéltozasa lathat6 (3, 12).

A korkép terdpidja nem megoldott. A dohdnyzis el-
hagyésédn, a traumédk keriilésén tdl szdmos gyogyszer,
valamint sebészeti megoldds sz6ba jén, azonban ezek
eredményei ellentmondéak. A vasospasmus fontos
szerepet jatszik az ischaemiis dllapotok létrejottében,

cularisatio Férfiak kérében kozel nyolcszor gyak-  igy gyakran alkalmaznak sebészi vagy kémiai sym-
lehetéségét és rabban fordul el8, de a n8k dohdnyzdsi  pathectomiit. Az Olin Intézetben 23 betegen végezték
hatékonysagat. szokdsinak megviltozasival naluk is el, azonban az amputiciés ritdt tekintve nem taldltak

emelkedett a prevalencia, igy ez a kér-

dés nem egyértelmd.

A megfigyelések tovabb er8sitik a betegség dohdny-
zdssal val6 szoros asszociici6jit. A dohdnyzds periféri-
4s vasospasmust, hiperkoagulabilitist, hiperszenzitivi-
tist okoz, a betegség kialakuldsiban és lefolydsaban
egyardnt els6dleges szerepet tulajdonitanak e szokds-
nak (6). Olin és munkacsoportja azt taldlta, hogy a do-
hanyzast elhagy6 betegeik 94%-a megmenekiil a végta-
gl amputaciotdl, ugyanakkor a tovébbra is dohdnyzok
mintegy 43%-a legalabb egy amputiciot elszenved (3).
Ates és munkatarsai 344, Buerger-k6rban szenvedd be-
teg esetét attekintve pozitiv dsszefiiggést taldltak a do-
hanyzés folytatdsa és a végtag amputicidjaval végz8ds
lefolyis kozott. Azon betegeik kétharmadénal, akik to-
vibbra sem mondtak le a dohdnyzisrél, a késdbbiekben
amputéciéra keriilt sor (6). Mindamellett még mindig
tisztdzatlan, hogy a nagyszdmid dohdnyosnak miért
csupan kis részét érinti e betegség.

A betegség dont8en a fiatal, 25-35 éves, dohinyzé
férfiakat érinti. Jellegzetes tiinet a végtagokban fizikai
terhelést kévetSen felléps fajdalom (claudicatio inter-
mittens, dyspraxia intermittens), valamint a migralé
thrombophlebitis jelenléte, amelyet szinte soha nem
kisér mélyvénds thrombosis. Gyakran silyos, amputé-
ciét igényls acralis trophicus zavar alakul ki, ez a bete-
get munkaképtelenné teszi, és a stlyos fijdalom nagy-
mértékben rontja életmindségét.

A kérképet nem kdnnyti diagnosztizilni, a diagnézis
felallitdsa soran alapvet8 szempont az ischaemia egyéb
lehetséges okainak kizdrasa, ehhez arteriografia végzé-
se is javasolt. Nincs jellegzetes arteriografias kép, azon-

jelent8s killonbséget a sympathectomidn dtesett és ab-
ban nem részesiilt betegek csoportja kozott, bar Mis-
hima szerint ez a terdpids eljirds el8segiti a sebgyé-
gyuldst, valamint szerepe lehet abban is, hogy amennyi-
ben elkeriilhetetlen az amputicid, azt minél distali-
sabban végezzék (3, 13).

A Buerger-kor kezelésében széba jon még Ca?*-an-
tagonistak addsa, igaz, az ezen szerekkel kapcsolatos
eredmények sem egyértelmiiek. Akut szakban az im-
munvalasz csdkkentésére nem szteroid gyulladdscsok-
kent8k, a perfazié javitisira hypervolaemids haemo-
dilutio alkalmazhat6. Ezenkivil fdjdalomcsillapitdsra
— és részben vasodilatatorként — epiduralis anaesthesia,
valamint az esetleges thromboticus szév8dmények ki-
védésére antitrombotikumok is adhaték (7). Intraar-
terialis sztreptokinizkezeléssel (14), thrombolysissel
kombinélt angioplasticival kapcsolatosan is publikaltak
igen j6 eredményeket, bir a mindennapi gyakorlatban e
terdpids médszerek egyelSre nem terjedtek el (15).

Az utébbi évtizedben hérom, viszonylag 4] terdpids
lehet8ség meriilt fel a betegség kezelésében:

— spinalis stimuldtor implantaciéja,

— intravénds prosztaciklinanalégok alkalmazisa (16,
),

—a vascularis endothelialis novekedési faktor génjé-
nek intramuscularis bevitele (78).

Az implanticié meglehet8sen driga eljiris, azonban
t6bb prospektiv tanulminy szdmolt be hatékonysigi-
r6l az ichaemids végtagi laesiok gyogyitasiban (19, 20).
Igen igéretes a prosztaciklinanalégok intravénis alkal-
mazdsa, amelyek erélyes vasodilatatorok, gitoljdk a
thrombocytaaggregiciét és csokkentik a fehérvérsejt-

LAM 2008;18(6-7):493-497. Szomjak: Megoldatlan terdpia — komplex kezelés Buerger-kér esetén



aktivitdst. 1990-ben Fiessinger és Schafer (17) randomi-
zalt, prospektiv, kettds vak tanulményuk sordn Buer-
ger-koros, kritikus végtagi ischaemids betegeknél 28
napon 4t intravénas prosztaciklinanal6got (Iloprost) és
orlis placebét alkalmaztak, oralis acetilszalicilsavval és
intravénds placebéval szemben. Az ischaemids laesiok
gy6gyuldsa és a fijdalom mérséklddése szignifikinsan
nagyobb mértéki volt a prosztaciklinanalégot kapok
csoportjiban, bir a betegek nagy szdzaléka esetén itt
sem sikeriilt jelent8s javuldst elérni, és a nagy dézisban
alkalmazott prosztaciklinanalég, valamint a dézis to-
vibbi emelése sem jirt a terdpids hatékonysdg fokozo-
désaval.

Sebészeti rekonstrukcids érmitét a betegek mintegy
10%-4nél j6n széba. A distalis bypassmiitét ritkdn va-
16sithat6 meg thromboangitis obliteransban, mivel leg-
gyakrabban a distalis erek szegmentilis okkluziv érin-
tettsége jellemz8. Sayyn és munkatdrsai 216 beteg k-
ziil 21 esetében artérids revascularisatiot végeztek el. A
betegek koziil 6t esetében thromboendarterectomia és
patch angioplastica, a tobbi 16 esetében bypassgraft-
beiiltetés tortént. A hétéves utinkdvetési periédus so-
rin a kumulativ hatékonysédgi rita az elsé csoportban
20%, mig a bypassgraft-kezeltek esetén 62,5% volt
(21). A legnagyobb revascularisatids vizsgalatok egyi-
kének eredményeit a kézelmaltban publikiltdk. Japan-
ban 61 beteg esetében végeztek infrainguinalis bypass-
miitétet a mintegy 18 éves kdvetési periédus alatt (22).
Az els6dleges hatékonysédgi rita az els§ 6t évben 49%
volt, bér e betegek 41%-4nél vezetd tiinetként mind-
dssze claudicatio jelentkezett. Az Ates és munkatdrsai
dltal publikélt tanulményban a betegek 15%-4nél, azaz
47 esetben tortént bypassmitét. A mitétet kdvetd ko-
rai szakaszban 17 esetben tovébbi thrombectomia volt

sziikséges graftthrombosis miatt, és esetitkben végiil
major vagy minor amputaciora keriilt sor. A primer ha-
tékonysagi rita az els§ 6t évben 37% volt. Igy, bar a se-
bészi rekonstrukcié dramaian csokkenti az ischaemids
sz6v8dményeket, mégsem alkalmazhat6 gyakran Buer-
ger-kérban. A betegségre jellemz3 artérids okkluzié
diffaz volta nagymértékben csékkenti a revascularisa-
tio lehet§ségét és hatékonysigit (6). Osszességében a
rekonstrukcids sebészi megoldas a betegek csak mint-
egy 10%-dnal eredményes és alkalmazhaté (22).

Osszegzés

Az esetet azért tartottuk érdemesnek a bemutatisra,
mert a Buerger-kor tisztdzatlan etiol6giju obliterativ
érbetegség, felismerése nem konnyt. A klinikai tiine-
tek ugyan segitenek a diagnézis felallitdsiban, de nem
elég specifikusak, dontd a szévettani diagnézis.

Prognézisa j6, lefolyésit tekintve akut exacerbatiok
mellett hosszt, tiinetmentes remisszidk jellemzik. A
dohanyzas elhagydsa mindenképpen javasolt az esetle-
ges javulds érdekében. Mivel az oki terdpia nem megol-
dott, és val6jaban egyik teripiaval kapcsolatban sincse-
nek tényeken alapul6 adatok, a kezelés sordn bevetésre
keriil minden antithromboticum, haemorrheologiai,
vasodilatator és immunszuppressziv szer, amelyekkel
az eddigiek soran kedvez8 eredményeket értek el. Az
alkalmazott kezelés sordn mindezeket szem el8tt tart-
va igyekeztiink minden olyan terdpis eljérast alkal-
mazni, amelyekkel — még ha nem is nagyszama beteg-
csoporton — kedvez8 eredményt értek el.

Az esetismertetést a beteg hozzédjiruldsival kozol-

tik.
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Spontan lépruptura idiopathias pulmonalis

fibrosisban

Szolnoki Erzsébet, Dezs6 Baldzs, Szilasi Maria

BEVEZETES — A [ép peliosisa patolégiai entitds,
az irodalomban esettanulményok szdmolnak be
réla.

ESETISMERTETES — A 61 éves hypertonids, dia-
betes mellitusban szenvedd férfi betegnél effort
dyspnoe hatterében szovettani mintavétellel
idiopathids pulmonalis fibrosis igazolodott. A
szteroidterdpia folytatdsa sordn spontan léprup-
tura alakult ki, amelyet a beteg szerencsésen til-
élt. Nem kertilt sor splenectomiara, azonban a
koérlefolyds peliosisra utalt.

KOVETKEZTETES — Betegiinkben az idiopathids
pulmonalis fibrosis alapbetegséghez tarsulva
alakult ki lépruptura, ilyet eddig az irodalomban
nem irtak le. lzolalt [éprupturardl volt sz6, mas
parenchymds szerv hasonl6 haemorrhagias el-
véltozasa nem tarsult hozza. Attekintve az iro-
dalmi adatokat, az alapbetegség mellett a ko-
morbid betegség (diabetes mellitus), valamint az
alkalmazott szteroidkezelés is szerepet jatszha-
tott a spontan lépruptura kialakuldsaban.

Iépruptura, peliosis,
idiopathias pulmonalis fibrosis

SPONTANEOUS RUPTURE OF THE SPLEEN
IN PULMONARY FIBROSIS

INTRODUCTION - Splenic peliosis is a patho-
logical entity; it is only mentioned in case re-
ports in the literature.

CASE REPORT - A 61-year-old man with
hypertension and diabetes mellitus presented
with effort dyspnoe that was subsequently-found
to be due to idiopathic pulmonary fibrosis by
histological examination. During steroid the-
rapy, a spontaneous splenic rupture developed,
which the patient fortunately survived. There
was no need for splenectomy, but the clinical
course suggested splenic peliosis.
CONCLUSION — In this case, splenic rupture
was associated with idiopathic pulmonary fib-
rosis, a constellation that has not yet been
reported. Nevertheless, it was an isolated rup-
ture, with no similar haemorrhagic lesion of
other parenchymal organs. In view of the lite-
rature data, beside primary disease steroid the-
rapy and the coexisting diabetes may also have
played a role in the development of the spon-
taneous splenic rupture.

rupture of the spleen, splenic peliosis,
idiopathic pulmonary fibrosis
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peliosis patolégiai entités: a kiilonb6z8 paren-
A chymds szervekben tébbszords, cisztaszerd,
vérrel telt iiregek jellemzik. Kordbban dgy
gondoltdk, hogy csak a mononukledris phagocyta
rendszerhez tartozé szervekben (mdj, lép, nyirokcso-
mok, csontvels) alakul ki (7, 2). Ma mér azonban tud-
juk, hogy mds szerveken is létrejohet (tiid8, vese, mel-
lékpajzsmirigy) (2-4). Az altaldban klinikailag tiinet-
mentes betegség életveszélyes spontén rupturit okoz-
hat az adott szervben.
Az elvéltozést 1916-ban Schoenland (5) irta le

Elfogadva: 2008. februdr 19.

el8szor a méjban. Azo6ta tobb esettanulmany foglalko-
zott a betegséggel. A legtdbb alkalommal a méj és a 1ép
egyideji elviltozdsit taldltak. Az izoldlt 1éppeliosis ext-
rém ritka, eddig 36 esetet kozoltek az irodalomban,
ebbdl kilenc esetben taldltak spontan rupturt (6). Ne-
héz az incidencia megéllapitdsa, tekintettel a tiinetmen-
tes megjelenésre (7). Az 1. tdblizatban tiintettik fel,
hogy mely kérképekben, kérillapotokban taldltak
spontan rupturaval jaré peliosis lienist (8-22).

A peliosis makroszképosan képalkoté6 médszerek
(hasi ultrahang, CT) segitségével diagnosztizalhaté,
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vagy a patolégiai vizsgalat sordn (hisztolégia) deriil ki.
A patolégiai vizsgélat sordn egyenl&tlen megoszlésban,
elszértan vagy csoportokban elhelyezkedd laesidk
ismerhet8k fel. Az iiregek kerek vagy ovilis alakaak,
gyakran j6l marginiltak, sinusoidokbél szirmazé en-
dothellel béleltek vagy nincs egyaltalan sejtboritasuk, a
vords pulpa teriiletében helyezkednek el a parafolli-
cularis teriileten.

A patomechanizmus pontosan ma sem ismert,
patomorfolégiai megkozelitéssel congenitalis érmal-
forméci6 jitszhat szerepet benne, amely a megvilto-
zott intravascularis nyomdsvaltozdsok kévetkeztében
manifesztil6édik. Mdsodsorban toxikus behatdsra létre-
jott érfalkdrosodas, harmadrészben a tumoros vascula-
ris laesi6kban észlelt aktiv proliferdcié lehet etiolégiai
tényez8. Az irodalmi kozlések a kéros immunfunkeié
és a peliosis kapcsolatdt hangsulyozzak. Egyes szerz8k
a 1ép peliosisit immunkomplex mediilta betegségnek
tartjak (23).

A haemorrhagival sz6v8dott peliosis lienis azonna-
li sebészi beavatkozast igényel (24). Az accidentalis
peliosis kezelésével kapcsolatban azonban nincs egysé-
ges vélemény az irodalomban. A profilaktikus lapa-
roszk6pos splenectomia izolalt lépsarcoidosisban elfo-
gadott (25). Elektiv splenectomia peliosis lienis eseté-
ben nem ismert. A klinikus szdmira fontos, hogy
peliosis lienis, illetve hepatis észlelésekor mas paren-
chymis szervekben is keresse az elvaltozast a megfelels
diagnosztikus eszkozok segitségével.

Jelen munkankban szévettanilag igazolt idiopathids
pulmonalis fibrosisban szenvedd (IPF) betegiinket
mutatjuk be, akinél izoldltan fordult el§ peliosis
lienis.

Esetismertetés

A 61 éves férfi beteg kordbban 22 évig er8s dohanyos
volt (két doboz/nap); betegségei kozdtt hypertonia,
2-es tipust diabetes mellitus, ulcus ventriculi miatt bel-
gyOgyészati kezelés szerepel. Effort dyspnoe okédnak
kivizsgaldsa céljabol vettiik fel. Hgemelkedése, liza nem
volt. Az elvégzett mellkas-rontgenfelvételen kozepes
foka fibrosisnak megfeleld elvaltozas latszott. A felvé-
teli vérgazparaméterek enyhe fokt hypoxidt mutattak.
Hasi ultrahangvizsgilata sordin mérsékelten nagyobb
hepar, hepatopathidnak véleményezhetd parenchyma-
laesio latszott, fokilis eltérés nélkiil. Az elvégzett
bronchoszképia sorin mindkét oldalon gyulladt nyal-
kahartyat lattunk, a levett bronchusvéladék citolégiai,
KOCH-vizsgilata negativ. A testpletizmografia sordn
kézepes foku restriktiv ventildciézavart, kisfoka cent-
rilis légtiti obstrukciét taldltunk; diffaziévizsgilat is
tortént (DLCO-teszt: a diffazié megitélésére szén-
monoxid-kilégzési teszt), ez mérsékelt csokkenést iga-
zolt (68%). A mellkas nagy felbontésa CT- (HRCT-)
vizsgilata sorin mindkét oldalon subpleuralis elhelyez-
kedésti, jobb oldali talstlyd fibrosis, az interszegmen-
tilis septumok megvastagoddsa, centrilisan — ugyan-
csak jobb oldali tilstllyal — peribronchialis két&szovet-

— 1. TABLAZAT )

Spontdn rupturdval jéré peliosis lienis el6forduldsa kii-

16nboz6 korképekben (8-22)

Hematolégiai, malignus kérképek (8-11).

AIDS: Bartonella henselae, Rochalimaea henselae okozta
bacillaris haemangiomatosis és parenchymapeliosis (5,
12, 13). Egyéb infektiv betegségek: hepatitis B-, hepa-
titis C-fert8zés (1), Epstein—Barr-virus-fert6zés:
mononucleosis infectiosa (14). Mycobacterium
tuberculosis (15). Staphylococcus anrens-fert&zés
(5,8 9).

Gybgyszerek: oralis antikoncipiens, tamoxifen,
azathioprin, danazol (16), kortikoszteroid
alkalmazisa.

Krénikus alkoholizmus.

Vese- és méjtranszplanticié utdn kialakulé
immundeficiens éllapot (8, 17).

Magas szérum-VEGF-szint (18).

Diabetes mellitus (8).

Végillapott vesebetegség (8, 19).

Autoimmun betegségek: szisztémds lupus
erythematosus, rheumatoid arthritis, periarteritis
nodosa (20, 21).

Primer amyloidosis (22).

VEGF: vascularis endothelialis névekedési faktor

szaporulat ldtszott. Ennek alapjan idiopathids intersti-
tialis pneumonia (IIP) lehet8sége vetsdott fel.

A pontos szdvettani diagnézis tisztizdsa céljabol a se-
bészeti osztilyon videovezérelt torakoszképia (VATS)
segitségével vettek mintat a lingulacstcs teriiletérdl. La-
borparamétereiben ekkor enyhe leukocytosist, emelke-
dett CRP-értéket (35,3 mg/l) regisztraltunk.

A szdvettani vizsgilat sordn (1. d4bra) a mintiban
— megtartott vagy emphysemds alveolaris struktdra mel-
lett — interalveolarisan finom fibrosis litszott, gécos jel-

1. ABRA]

A tid8 szovettani képe. Idiopathids pulmonalis fibrosis.

A nyil a lobsejtes beszir6désre, interstitialis fibrosisra
mutat (hematoxilin-eozin festés, tizszeres nagyitds)
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2. ABRA]

Hasi CT-felvételek. a) ol ldtszik a subcapsularis vér-
omleny (nyil) a rekeszfelszin alatt bal oldalon, amely a
kontrasztanyag beaddsa utin lithatéan rekeszeket is
tartalmaz, a lépet diszlokdlja. b) Kontrollvizsgdlat: a
baematoma szerviilben (nyil), mérete csokkent

leggel nagyobb atelectasids teriiletekkel, interstitialis
fibrosissal kisért lobos besz{irédéssel, komprimélt alveo-
lusokkal, hemosziderintartalmt macrophagokkal. Exo-
gén dgenst kimutatni nem tudtunk. Ennek alapjin disz-
szeminalt fibrotizdl6 alveolitis (IPF) vélemény sziiletett.

Ezt kévet8en klinikankon kezeltiik tovdbb. Szubjek-
tiv panasza tovdbbra is az effort dyspnoe volt. Paren-
teralis szteroidterapiat kezdtiink (iv. 40 mg metilpred-
nizolon/nap). Ekkor - a kezelés hetedik napjin -
jelent&sen emelkedett a CRP- (204,43 mg/l), valamint
LDH- (540 U/l) értéke; II. foka (normocytds, normo-
chrom) anaemia, leukocytosis lépett fel, véralvaddsi pa-
raméter- és thrombocytaszdm-eltérés nélkil. Gastroin-
testinalis vérzésre utalé jelet nem tapasztaltunk. A
mellkas-rontgenfelvételen a bal sinusban (ultrahang-
vizsgalattal 2-3 cm rétegvastagsigban) folyadékot lat-
tunk, folotte kotegarnyékkal. Parenchymadrnyék nem
dbrazolédott. Hasi ultrahangvizsgilat, majd az ezt
kovets hasi CT-vizsgilat sordn a lép inhomogén szer-
kezet( volt, laterilis konttrja elmosott; a léptok alatt
magas denzitdsi folyadék litszott, amely rekeszeket
tartalmaz6 haematoméanak megfelelt (2.4 dbra). A mij

dllapota nem véltozott, a hasnyalmirigy és a vesék sza-
béalyos szerkezetiiek voltak. A subcapsularis haemato-
ma hatterében az auto- és heteroanamnézis alapjan tra-
umit nem tudtunk verifikalni.

A beteg tovibbi obszervicié céljabdl ismét a sebé-
szeti osztélyra keriilt. Konzervativ kezelés, transzfzié
addsa mellett sikeriilt rendezni a vérképet, splenecto-
midra nem Keriilt sor. Hasi ultrahangvizsgélattal heten-
te kovettiik, majd otthonaba engedtiik.

A tovabbi két hét sordn vérképe nem romlott, CRP-
értéke jelentdsen csékkent (25,73 mg/l). A kontroll-
mellkasréntgenvizsgilat mar nem jelzett folyadékot a
bal oldalon, és a hasi ultrahangvizsgilatnal is szervii-
18ben 1év8, kdzepesen echdszegény, belss echdkat tar-
talmaz6 rekeszes haematomiat lattunk (a léptok alatt
1,5 cm szélességben, 7,5%4,5 cm). A beteg ekkor anti-
biotikumot is (clindamycin) kapott, valamint per os 8
mg metilprednizolont. Ezt kévet8en a légzésfunkciés
paraméterek javultak.

A két hénap milva ambuldnsan elvégzett DLCO-
vizsgélat mar élettani eredményeket adott, de a dinami-
kus tiidd8szken alveolocapillaris membranlaesiéra utalt.
Igy a kezelést tovabb folytattuk, alternlva adott 16
mg-8 mg metilprednizolonnal.

A diagnézis felillitdsatol és a subcapsularis lép-
ruptura észlelésétdl szdmitott 6t hénap mulva ismét a
sebészeti osztalyon obszervaltak, bal felhasi (bal hypo-
chondrium) diszkomfort miatt. Ekkor sem keriilt sor
operativ beavatkozdsra, a hasi ultrahang-, valamint a
kontroll hasi CT-vizsgilat (2.5 dbra) sorén tovabbi reg-
resszi6 mutatkozott. Az eltelt id8szakban a szteroid
adagjdt ismételten csékkenteni tudtuk (napi 4 mg
metilprednizolon).

Ezt kévet8en, a diagnézis felillitdsa utdn tiz hénap
mulva is panaszmentes volt. A [ép mérete egy alkalom-
mal sem haladta meg az élettani paramétereket (13 X5
cm). A j6 dltaldnos allapott beteget tovabbi kontroll-
vizsgilatokra rendeltiik vissza.

Megbeszélés

Betegiink esete az irodalmi adatok ismeretében tbb
szempontbdl is tanulsigos.

Ismeretes, hogy idiopathids pulmonalis fibrosisban
magas koncentriciéban fordulnak el§ angiogenetikus
citokinek — interleukin-1 (IL-1), interleukin-8 (IL-8),
vascularis endothelialis névekedési faktor (VEGF) —,
amelyek szintje a betegség progresszi6ja soran emelke-
dik, majd javuldsakor csékken (26). Esetiinkben a
peliosis lienis kialakuldsdban az idiopathids pulmonalis
fibrosis alapbetegség mellett a diabetes mellitus mint
komorbid betegség, valamint a szisztémdsan alkalma-
zott gyulladdscsékkents (kortikoszteroid-) terdpia al-
kalmazdsa egyardnt szerepet jitszhatott.

A peliosis magédban rejti a spontdn lépruptura veszé-
lyét, ezért a felfedezés pillanatitdl szoros obszervacié,
kovetés szitkséges. Esetiinkben is ez tortént, de sple-
nectomidra nem keriilt sor sem az els6, sem a misodik
sebészeti ellatds alkalmaval; konzervativ terdpia (transz-
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fizi6 addsa) elegenddnek bizonyult. gy hisztolégiai
feldolgozds természetesen nem tdrtént. A diagnézis
felallitdisaban a képalkoté diagnosztikai (hasi ultra-
hang-, majd hasi CT-) vizsgilat elvégzése alapvetd je-
lent8ségii volt. A klinikai lefolyds a spontan lépruptura
hétterében 4ll6 peliosis lienisre utalt.

Ismereteink szerint spontin lépruptura el6fordu-
lasét (tarsuldsit) eddig idiopathids pulmonalis fibrosis-
ban szenvedd betegen nem irtak le.

A képalkot6 eljardsok (hasi-mellkasi CT-vizsgilat) a
lép elvaltozasan kiviil esetiinkben nem igazoltak mis
parenchymis szervben hasonlé haemorrhagiis elvélto-
zast. Igy jelen betegiinknél izolalt peliosis lienis vé-
leményezhetd; ez ritka, az irodalomban kazuisztikik
szémolnak be eléforduldsarél.

Az irodalmi adatok szerint leggyakrabban a mdj,
majd a 1ép involvilt, de a vese, tiid8, parathyreoideik is
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hasonl6 elvéltozdst mutathatnak. A hematoonkoldgiai
korképek koziil példaul az akut lymphoblastos leukae-
mia elsd manifeszticidja lehet a lépruptura (27), de le-
irtak lépsinusendothelbs! kiindulé diffaz haemangio-
matosisban (a lép benignus daganata) is (11, 28).

Betegiinknél a kontroll-mellkas-HRCT a fibroticus
folyamat javuldsat jelezte, a szteroid d6zisinak fokoza-
tos cs6kkentésekor a subcapsularis haematoma is meg-
kisebbedett. Mindez a fentiekben emlitett alapbetegség
mellett a komorbid betegségek (esetiinkben diabetes
mellitus, hypertonia) jelent&ségét hangstlyozza a
peliosis lienis kialakuldsdban.
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