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Usszefoglalis: 53 éves primer Sjogren syndromés beteg esetét ismertetik a
szerzék, akinek bértiinetei 1976-ban kezdddtek. Az elvaltozdsbdl akkor szévet-
tani vizsgalat nem tértént, és éveken 4t antimycoticus és lokdlis steroid kezelést
kapott. Primer Sjogren syndroméja 1986-ban igazolédott, és ekkor diag-
nosztizaltdk poikiloderma atrophicans vasculare-t is. A kérképpel kapesolat-
ban targyaljik a poikiloderma atrophicans vasculare, mint T-sejtes praemyco-
ticus elvaltozas szerepét. Megbeszélésre keriilnek azok a diagnosztikus lehetd-
ségek, melyek segitségével a bdérinfiltritum pontos jellemzése lehetséges,
hangsilyozva a diagnosztikus nehézségeket is.

Kulesszavak: — poikiloderma atrophicans vasculare — Sjogren syndroma
— immunhisztokémia

A Sjogren syndroma (Ss) ismeretlen etiolégidju autoimmun betegség [5, 10,
30, 41], melynek primer forméjiban keratoconjunctivitis sicca (KCS), xerosto-
mia (X) alakul ki a konny- és nydlmirigy pusztuldsa miatt [22]. Ha ezek a
tiinetek més autoimmun betegséghez tarsulnak, pl. rheumatoid arthritishez
(RA), systemas lupus erythematosushoz (SLE), progressiv systemas sclerosis-
hoz (PSS), a Ss secunder forméjardl beszéliink [17, 27, 29].

A Ss diagnosztikusan is felhasznélt kardindlis tiinetei mellett széles korl
szervi manifesztaciét mutat (vasculitisek, pancreatitis, nydlmirigy duzzanat,
gastritis stb.). A primer forma prognézisat gyakran ezen szervi (extraglandula-
ris) tiinetek hatérozzdk meg. A secunder Ss silyossiga inkdbb a tirsuléd
autoimmun betegség fiiggvénye. Figyelembe kell azonban venni egy nagyon
fontos adatot, mely szerint a Ss betegekben kb. 25-—50 9,-kal gyakrabban for-
dul el a lymphoid szovet hyperplasidja [21, 33, 34], a non-Hodgkin tipusa
lymphomak el6forduldsénak gyakorisdgat 44-szeresnek taldltdk hasonld
kort 4tlagpopuldciéhoz képest [16, 37]. ElsGsorban a B-sejtes malignus lymp-
homa kialakulisa gyakoribb (3, 24, 33, 42]. Ss és malignus lymphomdk eld-
fordulasarsl kiilfoldi szerzék mellett hazai szerzék is kozoltek adatokat [4,
36]. Fellelhetd az irodalomban néhany olyan kozlés is, mely a T-sejtes eredetd
lymphoma és Ss tdrsulasarsl ad szamot [15, 23, 26, 39]. ia _

Esetiink ismertetését el¢forduldsinak ritkasiga indokolja, valamint az,
hogy a mycosis fungoides praemycoticus stddiumardl szamolhatunk be, melyet
az irodalom jéindulatiinak tekint [18], de a beteg kivetése fontos a betegség
kezelése szempontjabdl.

Az eset ismertetése
CUs. 8.-né 653 éves ndbeteg anamnesisében 1957-ben jobb alsévégtagi mélyvénds

thrombosis, 1958-ban appendectomin, és baloldali ovarium cysta eltdvolitds szerepel.
Bértiinetei 1976-ban kezdgédtek. Mindkét mell lateralis részén a bér éles hatdrral
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kipirosodott, szérazzd vilt, viszketett. KésGbb ugyanezen elviltozdsok mindkét
gluteus tdjon, hason is jelentkeztek elszértan kisebb, hasonlé plaque-ok forméjdban,
Erre éveken dt szisztémds antimycoticus kezelést (Griseofulvin, Nizoral), idénként
lokélisan steroid kezelést kapott (Ftorocort, Hydrocortison). 1986-ban szemszdraddsa
hétterében KCS igazolédott. Ekkor keriilt klinikdnk autoimmun szakrendeldsére.
A beteg részletes kikérdezésekor fény deriilt arra, hogy évek éta, kb. 1970-t561 van
szem- 68 szdjszdraddsa, enyhe fzilleti fajdalma. Gyakran volt conjunctivitise, melynek
kezelése sordn a konnytermelés mértékére vonatkozd vizsgilat nem tortént. Fizikdlis
vizsgdlat sordn szembet(iné volt a conjunctiva belovelltsége, taplészéraz szdjnyalka-
hértya, papillélt, szédraz nyelv, mindkét oldalon parotis és submandibularis nysl-
mirigy kp. fokt duzzanata, enyhe érzékenysége. A garat szdraz, hyperaemiss, granulalt
volt. A két mell lateralis felszinén, mons pubis felett, hason, gluteusokon elszértan
gyermek-, férfi tenyérnyi teriileteken a hor enyhén besziirt, élénk hyperaemids, atrop-
hids, finoman hdmld, sfirti hdlézatos teleangiectasidval tarkitott volt (1. dbra). A bér-
gyogydszati vizsgdlat felvetette a poikiloderma atrophicans vasculare lehetdségét
Lymphadenomegaliat nem észleltiink.

A diagnézis tisztdzdsdra a kovetkezd vizsgdlatokat végeztiik el. A KCS-t aldtdmasz-
totta a csbkkent Schirmer préba (3, 4 mm/5 pere), és a kinnyfilm felszakadési idejének
(BUT) megrovidiilése. A xerostomia a sialometria sorén nyert kevert ny4l mennyiségeé-
nek csbkkenése alapjin (0,1 ml/min) egyértelmlien objektivizélhaté volt. Az ajak-
biopszids minta a I1T. stddiumi Ss-ra jellegzetes szdveti képet mutatta (2. dbra).

1. dbra. A két mell lateralis felszinén a bdr enyhén beszdrt, hyperaemids, atrophids, finoman
hdamlé, siiréi hdldzatos teleangiectasidval tarkitott.

2. dbra. Ajakbiopszids minta szivettani képe. Lithats az igen intenziv limfocitds infiltrdeid
ductus tagulat, enyhe fibrosis (40X -es nagyitds).

A rutin laboratériumi vizsgédlatok sordn észlelt enyhe leukopenidt (3 G/1) emeljiik
ki.

Az immunszerologiai vizegdlatok koziil pozitiv volt az antinukledris faktor (indirekt
immunfluoreszcencidval patkdnymdj metszeten+pozitlv, homogén), és a Sjogren
syndromdra jellegzetes autoantitestek az anti-SS-A és anti-SS-B. A szérum immun-
globulinok szintje, a T4/T8 ardny normaélis volt.

Elsé alkalommal 1986-ban tértént biopszia az aktfv gyulladdsos tiinetet mutatéd
bérbél. Fénymikroszkdppal kifejezett epitheliotropismust mutaté lymphoid infiltrdtum
volt ldthaté a bdrben. A hdmban abortiv Pautrier microabscessusokhoz hasonlité
elvédltozdsok kialakuldsdval (3. dbra).

Immunhisztokémiai vizsgdlattal az infiltrdlé sejtek OKTS és OKTI11 pozitivak,
OKTI0 negativak voltak. Az OKT4 pozitiv helper/inducer sejtek tulstilya volt meg-
dllapithaté. Leu 7 pozit{v és transazferrin receptor pozitiv sejt kevés, az IgG pozitfv
sejt minimdlis volt. A HLA—DR specifikus monoklondlis antitesttel (VID—1) a
sejtek nagyrésze a beszfir6désekben pozitfv, és elsésorban az infiltrdtumok szomszéd-
sdgéban pozitfvitds mutatkozott a hdm részérél is (4. dbra). Az ismételt bérbiopszids
vizsgélatok (1986, 1987) immunhisztokémiai értékelése is hasonlé eredményt adott.

A hasi ultrabang és lymphographids vizegélat is ép viszonyokat tiikrdzstt.

A beteg kezelését SUP és lokdlis steroid (Dermovat) addsdval kezdtiik el. 20 alkalom-
mal végzett SUP kezelés eredményeként a bér csaknem teljesen tiinetmentessé v&lt.
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3. dbra. Fénymikroszképpal kifejezett epitheliotrophismust mutatd lymphoid infiltrdtum a
bérben. A hdmban abortiv Pautrier microabsecessusol-hoz hasonlits elvdltozdsok kialakuldsd-

val (40X -es nagyitds).
4. dbra. A HLA—DR specifikus monoklondlis antitesttel (VID—1) a sejtek nagyrésze a
besziirddésekben pozitiv, és elsbsorban az enfiltrdtumok szomszédsdgdban pozitivitds
mutathozott a hdm részérdl is (60X -08 nagyitds).

A plaque-ok regredisltak, enyhe pigmentdei6 alakult ki, a viszketés megsziint. Egy-egy
djabb, inkdbb kisméretd, aktiv géc megjelenése még eléfordult, de ennek tiinetmentessé
tételére a lokdlis steroid kezelés + természetes napfény elegenddének bizonyult.

Jelenleg betegiink bértiinetei remissziéban vannak. Alapbetegségének extraglandula-
ris manifesztéciéja nem jelent meg. A nydlmirigy duzzanat megeziint, a KCS és X
miatt miikonnyet (Oculog,. Viscosa) és miinyél készitményt kap. fziileti fdjdalmait
nem-steroid gyulladdscstkkentével sikeriilt megsziintetni.

Megbeszélés

A Sjogren syndroma és malignus lymphomdak kapesolatéra szdmos irodalmi
adat hivja fel figyelmiinket [6, 9, 16, 24, 31, 33,34, 37, 42]. Az els6 kozlés Talal-
t6l és Bunimtdl szarmazik [34] 1964-bil, akik 100 beteg adatait ismertetik,
akikben a Ss a lymphoid rendszer kiilonbéz8 abnormalitdsdval tarsult. A lym-
phoid rendszer proliferaciéja a pseudolymphomitél kezdve a lymphoméan
keresztiil besziirheti a tiid6t, vesét, gastrointestinalis traktust, vagy generalizalt
lehet. A betegek zome B-sejtes lymphomaban szenved, de eléfordul T-sejtes
eredetli neoplasmak kialakulisa is. Ujabb irodalmi adatok szerint ezek az
elvaltozasok kb. 30 %-ban tarsulnak autoimmun betegséggel [14, 20].

Az autoimmun betegséghél kialakulé lymphomék megfigyelhetSk allat-
kisérletekben is, autoimmun &llatmodellekben (tobbek kozott kisérletes
chronicus graft-versus-host reakciéban), illetve RA-s betegek esetén is leirtak,
ha a betegség fennéllisa tobb mint 10 év volt [32]. Jelen esetiinkben érdekes-
nek talaltuk, hogy a Ss és a poikiloderma atrophicans vasculare csaknem
azonos id6ben jelentkezett, bér a beteg elmondésa szerint a Ss-ra utal6 tiinetek
enyhe forméja mér a bértiinetek megjelenését évekkel megelSzte. Ennek azon-
bg egzakt igazolisa csak 1986-ban tortént meg. A beteg bértiinetei domindltak
ekkoris.

Felmeriil tehat a kérdés, hogy van-e direkt kapesolat a két betegség kozott?
Vajon a Ss betegség kezdeti, enyhe tiineteinek kialakulésit eredményezd
immunoldgiai eltérések okoztak-e olyan zavart azimmunrendszer miikidésében,

111



mely egy cutan T-sejtes eredetii premalignus éllapot kialakuldsihoz vezetett?
Ezen kérdések megvéiaszoléséhoz direkt bizonyitékok nem &llnak rendel-
kezésiinkre, de a jelenség tanulményozésa hasznos, tj informécidkat adhat a
malignus lyphomak és az autoimmun betegségek kapesolatdban.

A poikiloderma atrophicans vasculare a parapsoriasis en plague csoportba
sorolt premalignus elvéltozds [11, 18]. Klinikai, fénymikroszképos szovettani
és immunhisztokémiai jegyek alapjan jol jellemezhetd [28, 35, 38, 40]. Szer-
z6k a korai diagnézis szempontjibél (poikiloderma—mycosis fungoides) fontos-
nak tekintik olyan hisztokémiai jegyek keresését, mint a Leu 8+, illetve Leu
9* sejtek szamanak csskkenését az infiltratum teriiletén [1,7,8].

Mycosis fungoidesben, illetve Sezary syndroméban az immunrendszer
diszfunkcijdra utalé adat a natural kilier sejtek (NK) szdménak csikkenése
ezen betegek periférids vérében. Sjogren syndromds betegek nyalmirigyében
ismertek arra vonatkozé adatok, miszerint NK sejtek alig vagy egydltalan nem
vesznek részt az infiltrdtumban [12, 25]. Betegiinknél az elvégzett bdrbiopszias
minta immunhisztokémiai vizsgélat soran Leu 7+ sejt nem volt lithats. Bar
direkt parhuzam a két megfigyelés kozitt nem vonhaté, de jelenség szintjén
targyaldsuk érdekesnek igérkezik.

A beteg sorsa szempontjibél a tovdbbiakban a mycosis fungoides esetleges
kialakuldsa lehet lényeges. Bz iranyd kovetését fontosnak tartjuk, sziikség
esetén alkalmazni kivanjuk azokat a korszer(i immunhisztokémiai mddszereket,
melyek a malignizdlédés irdnydba mutaté jelek korai felismerését lehetdvé
teszik.
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M. 3exep. M. Ca6onuu, I'' Keneunun, J Cerepu: Coesecmras ocmpe-
yaemocmb ampodusupyroweil cocyducmoii nouxus0d pesmst cyropoma Illgzpena

ABTOpH M31arawT cavdall 53-netHero GonbHoro crpanalomero cuHapomonm ll€rpena,
KOXXHBbIE CHMITOMB KOTOpPOro Hayajauch B 1976 rogy. Torga He MpOBOAHMJIH FHCTOJIOTH-
YeCKOro HCcjefoBaHHs U3MeHeHHsT H G0JbHOH TogamH MOJYYHI AHTHMHKOTHYECKOE H
MEeCTHOE CTepOHAHOe JieyeHde. [lepBHuHuH cuHppom Lléprena 6uin moxasan B 1986
rogv H TOFAA VCTAHOBHJIH M JMAHHO3 aTpodH3uUpVYIUIEH COCYAHCTOH MOHKHIOAEPHB
B cBsasu c 3aGonesanvem o0CY)KAaKT ponb arpodusHpvioumeld cocynucToM MOMKHI0-
mepMb M T-KJIETOYHOr0 NPIMHKOTHYECKOro nsmeHeHHA. OGCYIKAAIOT BO3MOXKHOCTH
AHATHOCTHKH, TIPH MOMOIIH KOTOPLIX MOXKHO TOYHO XapaKTepH30BaTh KOXKHBIH HHYHIb-
TpaT, NOJYePKHBAS H TPYAHOCTH JHATHO3a.

Zeher, M., Szabolesi, M.,, Kelényi, G, Szegedi, Gy : Association
of poikiloderma atrophicans vasculare and Sjogren’s syndrome

Authors report the case of a 53 years old patient suffering in primary Sjogren’s
syndrome, who first developed skin symptoms in 1976. By that time no histological
examination was done and antimycotic and local steroid treatment was introd uced
and later applied for years. He was proved to duffer in Sjégren’s syndrome in; 1986
when poikiloderma atrophicans vasculare was diagnosed as well. On the occas on of
their case authors discuss the role of poikiloderma atrophicans vasculare as a T-cell
premycotic disorder. Diagnostic possibilities helping the exact characterization of the
skin infiltrate are reviewed and diagnostic difficulties stressed.

Zeher, M., Szabolesi, M.,, Kelényi, G, Szegedi, Gy.: Gleichzeitiges
auftreten einer Poikilodermia atrophicans vascularis und eines Sjégren Syndroms

Die Autoren berichten iiber einen 53 jihrigen Patienten mit primérem Sjégren
Syndrom dessen Hautsymptome 1976 begannen. Eine histologische Aufarbeitung
erfolgte zum damaligen Zeitpunkt nicht. Der Patient wurde iiber mehrere Jahre mit
Antimykotika und lokalen Steroiden behandelt. Das primére Sjogren-Syndrom wurde
1986 nachgewiesen. Zum gleichen Zeitpunkt wurde auch die Poikilodermia atro-
phicans vasculare diagnostiziert. Im Zusammenhang mit dem Krankheitsbild wird
die Bedeutung der Poikilodermia als pramykotische Veriéinderung eines T-Zell-Lymp-
homs diskutiert. Die diagnostischen Méglichkeiten und Schwierigkeiten zur geneuen
Charakterisierung des Hautinfiltrates werden diskutiert.
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