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A GYERMEKKORI DAGANATOS BETEGSEGEK
KORAI DIAGNOZISA. A DIAGNOZIS
KESLEKEDESENEK LEHETSEGES OKAI

A GYERMEKKOR! ROSSZINDULATU BETEGSEGEK KEZELES| EREDMENYE| AZ
UTOBBI EVEKBEN JELENTOSEN JAVULTAK: MEGNGTT A MALIGNUS BETEGSEG-
BOL GYOGYULTAK SZAMA, ES JAVULT A TULELGK ELETMINGSEGE 1S, UGYANAK-
KOR A BETEGEK EGY RESZET MA IS A TERAPIAVAL DACOLO ALAPFOLYAMAT,
VAGY AZ AGRESSZIV KEZELES KORAI MELLEKHATASAI MIATT VESZITJUK EL. A
GYOGYULAS FELTETELE AZ IDGBEN FELISMERT BETEGSEG ADEKVAT KEZELESE.
MUNKAMBAN AZOKAT A SZEMPONTOKAT, ALLAPOTOKAT ES TUNETEKET FOGLA-
LOM OSSZE, AMELYEK ISMERETE SEGIT A BETEGSEG FELISMERESEBEN. UTALOK
AZOKRA A MEGTEVESZTG JELEKRE £S TUNETEKRE 1S, AMELYEK MAS IRANYBA
TERELVE FIGYELMUNKET, FELELGSEK LEHETNEK A DIAGNOZIS KESESEERT.
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gyermekkori rosszindulati betegsé-

gek kezelési eredményei az utdbbi

években jelentdsen javultak: meg-
nétt a malignus betegséghdl gydgyultak
szama, és javult a tuléldk életmindsége is
(12, 16). Ugyanakkor a betegek egy részét
ma is a terapidval dacolé alapfolyamat,
vagy az agressziv kezelés korai mellékhata-
sai (csontveld aplazia okozta infekciok, vér-
zések) miatt veszitjik el (7, 8). A hosszan
tiléls betegek, a gydgyultak szamara tovab-
bi veszélyt jelentenek a kezelés késdi szo-
védményei, mindenekel6tt a masodik tumo-
rok fellépése (7, 8). A gydgyulas feltétele az
idében felismert betegség adekvat kezelése
(17).
Ebben a korszerd diagnosztikus eszkdzok
(ultrahang, CT MRI, PET), s 0j kezelési el-
jarasok: kombindlt kemoterdpia, allogén
és autolég csontveld transzplantacio,
irradidciés kezelés és a mindezt lehetdvé
tevé intenziv szupportiv terdpia vannak
segitségiinkre. Ahhoz azonban, hogy a
specialista az emlitett eszkozok és eljard-
sok birtokaban a diagnosztikus vizsgala-
tokat és a sziikséges kezelést idében el-
kezdhesse, a betegnek el kell hozzd jut-
nia: valakinek fel kell ismerni a gyanus
tuneteket, fel kell vetni a malignus beteg-
ség gyandjat. Ennek hidnyaban hosszu
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hetek, néha hénapok telnek el a diagno-
zis felismerése elétt, s Kozben progredial
a folyamat, rontva a kezelés eredményes-
ségének, a beteg gydgyuldsanak esélyeit
(5, 6). Az id6ben felallitott diagnézis je-
lent8sége, hogy — amellett, hogy az adek-
vat terdpia alapja — rendszerint egy ke-
vésbé agressziv, rdvidebb idétartamu €s
igy kevésbé toxikus kezelés alkalmazdsa-
nak lehetGségét teremti meg, ezéltal no-
velve nemcsak a tulélék szamat, hanem
javitva a tdlélék életmindségét is. A daga-
natos betegség gyanujat az észlelt tiine-
tek alapjan mar a sziild felvetheti, de az
alapvetéen a hazigyermekorvos és/vagy a
csaladorvos feladata és feleldssége. Ez
azonban gyakran nem kdénnyd: sokszor
banélis betegségek gyakori tlinetei, vagy
nem-malignus krénikus betegségek tiine-
tei kozott kell felismerni a leukémiara,
lymphomdra, agydaganatra, vagy egyéb
lagyrésztumorra figyelmeztetd jeleket
ik

A malignus betegség felismerését segiti, ha
egyrészt ismerjitkk a daganatra hajlamositd
orokletes dllapotokat, a daganatot induka-
16, vagy provokdlo kivaltd kornyezeti drtal-
makat, masrészt, ha helyesen értékeljik a
leukémiara, daganatra utalé korai klinikai
tiineteket.

Daganatos megbhetegedésre
hajlamosité o6rokletes
korkepek

Szamos olyan ordkletes korkép ismert,
amely fokozott kockdzatot jelent daganat
kialakuldsara. Ezeknek a korképeknek az
ismerete felhivja a figyelmiinket a veszé-
lyeztetett csalddtagokra, és segitségiinkre




van a kezdeti fenyegetd tlinetek korai felis-

merésében. A daganatra hajlamosité 6rok-

letes korképeket patomechanizmusuk sze-

rint az alabbi csoportokba sorolhatjuk (10):

1. familidris tumorok,

2. monogénesen 0rokl6dé allapotok:
.rakos csaldd szindrémak”, amelyek-
ben a daganatra valé hajlam auto-
szomalis domindns médon 6rékl8dik,
~mendeli rak-szindromak”, amelyek-
ben a daganat o6roklédik autoszo-
malis domindns médon,

a kromoszéma térékenységgel és DNS-
repair defektussal jaré szindrémak,
immundeficiencidk,

3. konstituciondlis kromoszémaaberracidk.

Familiaris tumorok

Egyes daganatok, pl. a Wilms-tumor, retino-
blastoma, hepatoblastoma, stb. familidris
formai a felelds tumorszuppresszor génpar
egyik alléljanak éroklott (germ line) mutdci-
Ojaval jarnak. Ez az oroklétt mutécio,
amely minden szomatikus sejtben kimutat-
hatd, hajlamosit a masodik mutéciora,
amely mar a tumor kiinduldsaul szolgdlé
sejtekben kovetkezik be és a daganat tény-
leges kialakuldsahoz vezet. (Ez az esemény
a ,heterozigétasag elvesztése”).

Jollehet célzott molekuldris vizsgalatokkal
az elsd mutdcio, s igy a daganatra vald haj-
lam az érintett csaladtagokban kimutatha-
té, erre a sziirvizsgdlatra ma még ritkdn
kertil sor (11). Ezért kiiléndsen fontosak
azok a figyelmeztetd fizikalis jegyek, ame-
Iyek a tumorspecifikus génnel szomszédos,
dominans hatdsu, ezért egy allél kdrosoda-
sakor is manifesztdlédé gének karosodésa-
ra vezethetSk vissza: a Wilms-tumor génnel
azonos régioban 1évé és azzal egyiitt kdro-
sodd egyéb gének hatdsa WAGR-szindrédma-
hoz (aniridia, gonadoblastoma, mentalis re-
tarddcid), hemihipertréfidhoz és/vagy a ka-
talaz aktivitdsanak 50%-o0s csokkenéséhez
vezet, jelezve az egyén daganat kialakuld-
sara vald hajlamat. Hasonld figyelmeztetd
szomatikus jegyek retinoblastoma delécids
formajaban is megfigyelhetdk lehetnek.
Nemrégiben hemihipertréfia és embriondlis
rhabdomyosarcoma tarsuldsat kozolték
(15).

llyenkor a gyermek és fiatal felngtt folya-
matos figyelemmel kisérése, rendszeres UH-
vizsgalata lehet6vé teszi a tumor korai fel-
ismerését és eredményes kezelését.
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Monogénesen 6roklédé
allapotok

Egyes csaladokban a daganatra vald hajlam
domindns médon 6réklédik, inkomplett
penetrancidval. Emellett t&bb olyan mendeli
0roklédést szindroma ismert, amely nagy
kockdzatot jelent malignus betegség kiala-
kuldsara.

.Rdkos csaldd szindrdmdk”
Vannak csaladok, amelyekben tébb csaldd-
tagban fejlédik ki daganat, bar azok kiilon-
bozd eredetiek. A tumorok rendszerint ké-
toldaliak, vagy multifokélisak, s kor4bbi
életkorban jelentkeznek, mint az 4tlagné-
pességben. Ezekben a csalddokban egy tu-
morszuppresszor gén germindlis mutacidja
kovetkeztében a rdkhajlam autoszémadlis
dominans moddon 6roklédik 80-90%-os
penetrancidval, igyhogy a beteg utédainak
40%-aban alakul ki daganat, leggyakrabban
lagyrész-szarkomdk, emld- és agytumorok.
~Mendeli rakszindromak":
domindnsan O0rékiédé tumorok
Szamos olyan betegség ismert, ahol a gén-
mutdcio (k) eredményeképpen maga a da-
ganar 6réklédik autoszémalis domindns
modon. Ilyen a familidris adenomatézis
polipozis, amely olyan malignitds veszélyt
jelent, hogy proflaktikus colectomiat tesz
szilkségessé. Az oroklott colorectalis karci-
noma (familidris adenomatézis polipézis
coli) mar gyermekkorban manifesztalodhat.
A kezdeti tiineteket gyakran nem veszik ko-
molyan, ezért a betegség elkésve kertil felis-
merésre. Brown és mtsai. (3) eseteiben az
els6 Klinikai tiinetek és a diagndzis tiszta-
zasa kozott dtlagban négy és ftél hénap telt
el, s a betegek mar az elsé mitétnél tavoli
metasztazisokban szenvedtek. A diagnézis
késése, a betegség mar eldrehaladott stadi-
uma és a differencidlatlan tumor szévettani
képe egytittesen eredményezett kedvezgtlen
prognozist. A normdlis colon-epithelium-
nak karcindmavd alakuldsa meghatdrozott
stadiumokon keresztul alakul ki. Az induld
adenomatdzis, majd az ezt kévetd 1épések
meghatarozott genetikai valtozdsokkal
fuggnek ossze: az elsé esemény az 5q-n 1é-
v0 APC tumorszuppresszor gén funkcio-
vesziése, amit a 18¢-n lokalizdlédé DCC és
a 17p-n talalhaté p53 mutdcidja, vagy el-
vesztése kovet. Mindehhez egy ras onkogén
aktivaloddsa tarsul. A tumor familidris el6-
forduldsdnak ismeretében az elsé mutdcidt
hordozd csalddtagok linkage-analizissel,
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vagy a mutacié direkt analizisével kiszlirhe-
t6k. Alkalmas a génhordozék kimutatdsara
a familidris adenomatézis kisérd tiinetének,
a retindlis pigmentepithelium kongenitalis
hipertréfidjanak igazolasa.

A csalddtagokban fellépd vérzé vagy inva-
gindciét okozd hamartomas gasztroin-
tesztindlis polipok a gyomorban, a vékony-
és vastagbélben a buccalis nyalkahartya ¢és
az ajkak pigmentdcidjaval Peutz-Jeghers-
szindrémara utalnak. A polipok rendszerint
jéindulatdak, de az esetek 5%-dban malig-
nus elfajulds kovetkezik be. E domindns
szindrémdban ovérium-, emld- és endo-
metrium tumorok is eléfordulnak. A varha-
té tumorok ismeretében gondos kovetéssel
biztosithatjuk azok idében torténd felisme-
rését és mdtéti eltdvolitdsat.

A domindnsan 6rokléds daganatok sordban
a jellemz klinikai tiinetekkel bird neurofib-
romatosis 1-es és 2-es tipusat kell emlite-
niink: a kdvéfoltok, a kutdn neurofibromak,
a szivarvanyhdrtyan ldthatd Leisch-csomdk
utalnak a betegségre. A benignus opticus-
gliomdk és spindlis neurofibromak idében
eltavolithatok, de az alapbetegség ismereté-
ben 5%-ban vérhaté malignus tumorok,
neurofibrosarcoma, vagy embrionalis tumo-
rok esetében is segithet az iddben torténd
felismerés és a sebészi eltavolitds. Mindkét
tipus génjét klénoztak, s mutdcioik igazola-
sa a preszimptomatikus és prenatdlis diag-
nosztikat is lehetdvé teszi.

A véltozatos manifesztacioji, dominansan
Oroklédd szklerdzis tuberosdra az agy, a
sziv, a vese, a retina és a bér hamartomai,
az epilepszia és a sulyos retardacio a jellem-
z6ek.

A naevoid bazalis sejt karcinoma tiinetei a
bazélis sejtek karcindmdja, allkapocscisz-
tdk €s killonbozd csontrendszeri rendelle-
nességek (pl. kettds bordak) mellett macro-
cephalia, magas testalkat, tenyéri godrocs-
kék, a falx cerebri kalcificacidja, petefészek
fibromak és egyéb daganatok. A bérdagana-
tok tobbnyire bilaterdlisak és szimmetriku-
sak, rendszerint az arcon, a nyakon, a tor-
zson és a karokon jelennek meg. A malig-
nus elfajulds veszélye miatt a tumor eltavo-
litdsa javasolt.

A von-Hippel-Lindau-betegség agyi és ge-
rincveldi haemangioblastomai toébbnyire a
kisagyat és a retinat érintik. Vese, maj- €s
pancreascisztdk szintén megjelennek. Gya-
kori a vese vildgossejtes karcinomdja, rit-
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kabb a phaeochromocytoma. A csaladtago-
kat érdemes évente szilirni, hogy a felmert-
16 problémék kezelésére id6ben sor keriil-
hessen. A veszélyeztetett csaladtagok a gén-
mutdcié igazoldsdval is kiszlrhetdk.

A multiplex endokrin neopldzia (MEN)
szindromak mindhdrom tipusdban tobb en-
dokrin mirigyet érintd adenomatozus hiper-
plazia és malignus daganat kialakuldsa jel-
lemzd. A betegség kedvezdtlen kimenetele
miatt fontos a korai diagnozis. A csaladi
anamnézis ismeretében az elséfoku roko-
nok rendszeres sziirése sziikséges, ami le-
hetdvé teszi a preszimptomatikus diagnosz-
tikat.
Kromoszdmatorékeénységgel és
DNS-repair defektussal tarsulo
szindromak

Rendszerint jellemzd klinikai képpel jard
autoszomalis recessziven (AR) oroklédé
kérképek, amelyek rosszindulatd betegsé-
gekre hajlamositanak. A betegség klinikai
tiineteinek felismerése és helyes értékelése
segit a malignus betegségre vald hajlam és
maganak a daganatos betegségnek a korai
felismerésében. Az ataxia teleangiectasia
(Louis-Bar-szindréma) a bér és a kot6hdr-
tya teleangiectasidival, neuroldgiai rendel-
lenességekkel, nyirokszovet diszpldzidval
jaré AR 6rokldd6 megbetegedés. Jellemzd a
korképre az ataxia, az értelmi fejlédés elma-
raddsa, maszkszer(i, mimikaszegény arc és
kombindlt immundeficiencia. Elsdsorban a
limfoid rendszer daganataira hajlamosit. A
klinikailag gyanus esetekben a diagnézist a
citogenetikai vizsgalat soran észlelt nagy-
szam térés, gap-ek és atrendezddések erd-
sitik meg. A Bloom-szindréma (kongenitalis
teleangiectasias erythema torpenovéssel) az
arc pillangé alakd erythemdjaval, telean-
giectasidval és fényérzékenységgel, vala-
mint prenatdlis kezdet ndvekedésbeli el-
maradassal jar Az arc erythemdja a nap-
fénynek Kkitett arcon mar csecsemdkorban
megjelenik. Jellemzdek az ajkakon ldthatd
hélyagos elvaltozasok, teleangiectasias
erythema a kézen és az alkaron, ritkdn ka-
véfoltok, ichtyosis, acanthosis nigricans és
hypertrichosis. Tovabbi klinikai jelek a fog-
zdsi zavar, a kiemelkedd fiilkagyld, szakra-
lis fisztula, poli- és syndactylia, az V. ujj
clinodactylidja, révid végtagok és dongalab.
A betegek elsésorban a limfoid rendszer
malignus betegségeire hajlamosak, de 7-es
monoszomidval jaré mielodiszplazids




szindroma fellépését is leirtdk Bloom-
szindrémads betegben (1). A diagnézist ala-
tamasztja a periférids lymphocyta kultira-
ban latott kromoszématdrések, gap-ek és a
testvérkromatid kicserélddések (Sister
chromatid exchangek: SCE) nagy szama.

A masfél-22 éves kor kozott manifesztld-
dé Fanconi-anémidban (konstitucionélis
aplasztikus anémia) sulyos pancytopenia,
makrociter anémia, hipoplasztikus csontve-
16 zsirszovet felszaporoddssal a jellemzd.

A Hb-F rendszerint emelkedett. Az emlitett
tunetekhez az esetek kétharmadaban vele-
sziiletett rendellenességek: microcephalia,
microphtalmia, radius- és hiivelykujjhidny,
valamint alacsonyndvés és a bér generali-
zalt pigmentécidja tarsulnak. A diagnézist
a fenti klinikai tlinetek mellett a citogeneti-
kai lelet (tri- és quadriradialis alakok) és a
molekularis genetikai vizsgdlat erdsiti meg.
A xeroderma pigmentosum ritka AR 6rdklg-
dé megbetegedés, amit a napfényre vald
extrém érzékenység és a bérrdk gyakori eld-
forduldsa jellemez. A napfénynek Kitett te-
riilleteken latott bérelvaltozdsok erythema,
hélyag, porkdsodés, teleangiectasia, bdrrak
és malignus melanoma lehetnek. Ezekhez
szemtinetek: konnyezés, szemhéjat és a
szaruhartyat érint6é gyulladasok, corneaho-
maly, a szemhéjak és a szaruhdrtya daga-
nata, s kovetkezményes vaksag tdrsulhat-
nak. A gyakori daganatok: a karcindmak és
a malignus melanoma mdr gyermekkorban
megjelenhetnek, s a betegek tdbbsége fel-
nottkor elérése el6tt meghal a metasztazi-
sok miatt. A teenddnk a betegek napfénytél
valo védelme ¢és a daganatok korai eltavoli-
tasa. A jovo terdpids igérete a génterapia: a
repair fehérjét specifikusan kédold intakt
repair gén bevitele a sejtbe (9).
Immundeficiencidk

Szamos primer immundeficiencia, igy a
hiper-IgM szindréma, a Wiscott—Aldrich-
szindréoma és az X-hez kotott limfoprolife-
rativ betegség jar emelkedett malignus be-
tegség kockdzattal. Rendszerint limfopro-
liferativ korképek, NHL, lymphosarcoma,
leukémia fordulnak eld. A nagyobb malig-
nus betegségkockazat hétterében egyrészt a
tumorsejtekkel szembeni elégtelen védeke-
zOképesség dllhat, masrészt a betegséggel
jaré genetikai instabilitds eldsegiti tovabbi
genetikai artalmak, tébbek kozott tumort
indukald genetikai eltérések keletkezését.
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Konstitiacionalis
kromoszéma aberraciok

A Down-kor és az akut leukémia (leggyak-
rabban M7) gyakori tdrsuldsa jol ismert
megfigyelés. Kevésbé ismert azonban, hogy
mads kiegyensulyozott és kiegyensulyozat-
lan kromoszéma-eltérések szintén nagyobb
malignus betegség kockdzattal jarnak. Erre
kiilondsen azokban az esetekben kell gon-
dolnunk, ahol az alap genetikai valtozas
nem jér jelentSsen megrovidilt élettartam-
mal (pl. kiegyenstlyozott transzlokacié hor-
dozds, vagy nemi kromoszdéma eltérések), s
igy elegendd idd all rendelkezésre a malig-
nus betegség kialakuldsara.

A daganatos betegségre hajlamosité érokle-
tes korképek tiineteinek és a leggyakrabban
varhaté tumoroknak az ismeretében mo-
dunk nyilik e betegek folyamatos megfigye-
1ésére, rendszeres ellendrzésére és célzott
vizsgalatok segitségével a daganatok korai
felismerésére.

A rosszindulati betegségek
bevezetd tiineteinek
helyes megitélése

A malignus betegségek korai diagnosztika-
janak masik eldfeltétele a daganatra utald,
legtdbbszér nem specifikus bevezetd tiinetek
ismerete ¢és helyes értékelése. E tiinetek
tdbbsége aspecifikus, szdmos egyéb nem-
malignus betegségben is megfigyelhetd, en-
nél fogva félrevezetd lehet a tlinetet észleld
szild €s orvos szamdra, esetenként helyte-
len diagnézishoz és inadekvat kezeléshez,
egyidejtleg a helyes diagnozis és az adekvat
kezelés bevezetésének késéséhez, id6veszte-
séghez vezetve. Ennek elkeriiléséhez tud-
nunk kell, hogy

melyek a malignus betegségre utald, fe-

nyegeto tiinetek,

melyek azok a félrevezetd panaszok és

fizikalis eltérések, amelyek késleltethetik

a diagnozist.
A valasz rendszerint betegségenként kiilon-
bozik.

Leukémia

A leukémia a normalis csontvel6i vérképzés
megzavarasanak, koéros sejtek proliferd-
cidjanak eredménye. Tlinetei egyrészt a nor-
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madl hematopoietikus sejtek funkcidkiesésé-
bdl, masrészt a burjanzé kéros sejtek tér-
foglaldsabol adédnak.

A jellemzd klinikai tiinetek
A normadlis vordsvérsejtképzés hianya val-
tozé sulyossdgli anémidhoz, kovetkezmé-
nyes hypoxidhoz és a hypoxia okozta tiine-
tekhez vezet: a beteg sapadt, szédiilésrdl,
fejfajasrol, faradékonysagrdl, étvagytalan-
sagrél panaszkodik. Gyakran ideges, inger-
1ékeny.

Az egészséges fehérvérsejtek hidnya a véde-
kez8képesség csokkenése révén lazas alla-
potot, a szokdsos antibiotikumokra nem re-
agalo infekcidkat, torok-, iny- €s szdjgyulla-
dast eredményez. A trombocitafunkcié ki-
esése bor- és nydlkahdrtyavérzéseket, eset-
leg orrvérzést, haematuridt okoz. A hepato-
splenomegdlia, a nyirokcsomé duzzanat,
mediastinalis térfoglalds, chloroma, a bor
leukémids infiltracidja, az esetleg lathato,
és tapinthatd tumor a burjanzé daganatsej-
tek térfoglaldsdval magyarazhatok. Az ex-
panddlédott csontveld végtag- €s gerincfaj-
dalmakhoz, iziileti panaszokhoz vezethet.
Mindezen tlinetekhez a daganat altaldnos
toxikus hatdsaként fogyds, szubfebrilitas-
laz, gyengeség, hasi diszkomfort, éjszakai
izzadas tarsulhatnak.

Diagndzis

Ahhoz, hogy a diagndzis késését elkeriiljuk,
a diagnosztika minden lépésében gondol-
nunk kell a malignus betegség lehetdségére.
Az anamnézisben hallott panaszok alapjan
madr fel lehet, fel kell vetniink ennek lehetd-
ségét (lehetséges diagnozis). A fizikalis
vizsgalat sordn a panaszokat megerdsitve a
diagnézis valészindsithetd (valoszini diag-
nézis), mig a definitiv diagnézishoz specia-
lis laboratériumi vizsgalatok (vérkép, csont-
vel§ vizsgdlat é€s kiegészitd vizsgalatok)
szlikségesek.

Anamneézis

A tiinetek egyik csoportjat a gyermek €s a
szUld szamara is szembetling tiinetek alkot-
jak: virusinfekciéra emlékeztetd nem-speci-
fikus tlinetek, antibiotikum kezelésre nem
reagdld, vagy visszatéré bakteridlis infek-
ci6, laz, a megjelend vérzéses jelenségek,
hasi diszkomfort.

A hézi gyermekorvos a gyermek rossz €s a
kezelés ellenére tovabb romlo altalanos al-
lapotdra, szokatlanul stlyos sdpadtsagara,
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a vérzéses jelenségekre, a telt, vagy megna-
gyobbodott hasra figyel fel leggyakrabban.
Egy brit tanulmdny (4) a szuldk véleményét
Osszegy(jtve megdllapitotta, hogy a diagné-
zist megel6zd idStartam (az elsd tinetek
megjelenésétdl a diagnozis megszuletéséig
eltelt id6) s a betegség felismerésének koriil-
ményei alapvetden meghatarozzak a szulék
magatartdsat, a betegség tényének, a diag-
nézisnak az elfogaddsat. A valaszokbdl az
is kidertilt, hogy a sziil8ket elsdsorban a je-
lentkez6 tlnetek sokfélesége, valamint
gyermekiik megvaltozott magatartdsa, ko-
ros reakcidi figyelmeztették a komoly beteg-
ség lehetdségére. A leggyakoribb tiinet az
altalanos faradtsdg, a roml¢ altalanos alla-
pot, a gyakori, nem-specifikus tiinetek, amit
az idGsebb gyermekek gyakran titkolni igye-
keznek szileik el6tt. Ez az Sszinte nyilt szii-
16-gyermek kapcsolat jelentdségére hivja fel
a figyelmet.

J6 példa erre annak az altalunk észlelt 15
éves filinak az esete, aki jobb heréje dridsi
duzzanatdt hdrom honapig titkolta anyja
elétt; az anya a flirdéruhdban észlelt szo-
katlanul nagy terimét a pubertds jelének te-
kintette. fgy a gyermek hasat kitélté médj-
és lépmegnagyobboddssal, tidd és agyi
metasztazisokkal kertilt — elkésve - felvé-
telre.

A diagnozist megeldzd periddusrdl szolo
csaladi beszamoldk bizonyos orvos-sziild
kozotti vitardl, egyet nem értésrdl is emli-
tést tettek: a sziil8k és az orvos nem voltak
egy véleményen a tiinetek stlyossaganak, a
kivizsgalas sziikségességének megitélésé-
ben. Egyes szillék ugy érezték, hogy az or-
vos kételkedett abban, hogy helyesen itélik
meg gyermekilik allapotdt, abban, hogy
gyermekiiket 6k ismerik a legjobban ahhoz,
hogy a kedvezdtlen véltozdsokat észreve-
gyek.

A tanulmany szerz6i arra a kovetkeztetésre
jutnak, hogy a sziil6k véleménye, tapaszta-
lata hasznos informdciét szolgaltathat az
orvos szdmdra a gyermek allapotanak meg-
itélésében, betekintést nyudjthat azoknak az
okoknak a feltdrdsdba, amelyek a diagndzis
késéséért feleldsek lehetnek.

Ahhoz, hogy a késlekedést elkeriiljiik, el kell
ismerntink a gyermek, a sziil6, a csalador-
vos, illetve a hazi gyermekorvos értékes sze-
repét, tamaszkodnunk Kkell segitségiikre.
Forditsunk elegendd id6t és figyelmet az
anamnesztikus adatok megismerésére!




Fizikdlis vizsgdlat

A teljesen levetkdztetett beteg gondos fizika-
lis vizsgdlata sordn az akut leukémia kordb-
ban felsorolt tiineteit [4tjuk limfoid és nem-
limfoid leukémidban eltérd gyakorisaggal
(1. tabldzat). A tlinetek tdbbsége olyan
aspecifikus tiinet, amely tobb mas, nem-
malignus betegségben is észlelhetd, ezért fi-
gyelemfelkeltd jelentdsége mellett sokszor
félrevezetd. Az dltaldnos gyengeség és fara-
dékonysdg bdrmilyen krénikus betegség,
vagy akar fizikai kimeriiltség kovetkezmé-
nye is lehet. A sdpadtsdg, irritabilitds hdtte-
rében krénikus infekcid, gyakran sinusitis,
felszivédasi zavar, gyulladdsos bélbetegség,
okkult vérzés vagy diétds vashidny is dllhat.
Laz, makacs, kezelésre nem reagalo torok-
gyulladas, gingivitis, ismétlédd 1éguti infek-
ciék helytelentil megvalasztott antibioti-
kum-kezelésnek, vagy immundeficiencianak
esetleg agranulocitézisnak lehetnek a kdvet-
kezményei. BOr- ¢s nyalkahartyavérzéseket
vasculitisekben, igy Henoch-Schénlein-pur-
purdban, immunthrombocytopenidban vagy
trombocitafunkcié-zavarokban, orrvérzést
lokdlis elvéltozdsokon tal Osler-kérban,
haematuriat alvaddsi zavarokban, vesebe-
tegségekben latunk. Nyirokcsomoé-duzzana-
tot akut és krénikus infekciok, hepatosple-
nomegaliat a kiilonbozd viralis és bakteria-
lis infekciokon (EBV-infekcid, szepszis) tul
lizoszomalis (taroldsi) betegségek, thalass-
aemia, hemolitikus anémidk, kardidlis de-
kompenzacid, gyakran extrém mértékd 1ép-
megnagyobbodast portalis hipertenzid okoz-
hatnak. A telt, nagy has okozdja ascites is
lehet. A leukémia bevezetd tlineteként fellé-
pd csontfdjdalmakat és iztileti panaszokat
gyakran magyardzzak bandlis ortopédiai
problémakkal, tn. ndvekedési fajdalommal,
traumaval, rheumatoid arthritissel, vagy
bakteridlis arthritissel. A diagndzis késésé-
nek egyik leggyakoribb oka a kezdeti csont-
fdjdalmak helytelen megitélése. Az dltaldnos
tiinetek: gyengeség, faradékonysdg, irritabi-
litds, iskolai teljesitmény romldsa, fejfajas,
szamos egyéb okkal magyarazhaté: egysze-
rd sinusitis, anémia, vitaminhidny, a ttilhaj-
tott gyermek kimertiltsége, szemészeti prob-
lémak, de a csalddi béke hidnya, a gyvermek-
kel szembeni talzott elvardsok, stb. mind
allhatnak a fenti tiinetek hatterében. Taldn a
lathatd, vagy tapinthaté tumor az egyetlen,
amely elséként a daganat lehetGségét veti fel
benniink.

ONKOLOGIA

Hogyan keriiljiik hat el
a helyes diagnézis
megallapitasanak késését?
Altaldnossdgban azt mondhatjuk, hogy
nem egy-egy izolalt tinet, hanem a kiilon-
bozd tinetek egyidejll jelenléte €s a teljes
klinikai kép az, amely figyelmiinket a leu-
kémia felé irdnyitja.
Gondoljunk leukémidra, ha
az altaldnos gyengeséghez kdros vérzé-
sek, lymphadenopathia, vagy hepato-
splenomegalia tarsul;
a kezdeti betegség nem reagdl a megszo-
kott kezelésre;
a beteg altalanos allapota sulyos és egy-
re sulyosbodik;
a kezdeti tlinetekhez djabb és Gjabb ti-
netek tarsulnak.
A hazi gyermekorvosnak, a csaladorvosnak
fel kell figyelni a bevezetd tiinetekre. Kiild-
nosen gondosan kell értékelni azokat
Down-szindrémas, vagy egyéb rendellenes-
séggel sziiletett gyermekben, illetve a veszé-
lyeztetett csaladtagokban.
Amennyiben felmeriil a leukémia gyanuja,
késedelem nélkill specialistahoz kell kulde-
niink a beteget, aki a vérkép, a csontveld
morfolégiai vizsgédlata és a kiegészit§ vizs-
galatok (citokémia, citogenetika, immuno-
légia) segitségével pontos diagnoézist allit
fel és elkezdi a beteg adekvat kezelését.

Kézponti idegrendszeri
daganatok

Az agydaganat — lokalizaciéjatol és méretétdl
fliggé mértékben — de dltalaban koran vezet
egyértelm(i klinikai tiinetekhez (17):

az agynyomas-fokozodas tlinetei: hanyds,

1. TABLAZAT:

A GYERMEKKORI
LEUKEMIA FO
PREZENTACIOS

fejfajas, bradycardia a legjellemzébbek, TUNETEI
Tunet ALL AML
hepatosplenomegalia 68% 70%
laz 61% 34%
sapadtsag 55% 25%
VErzes 48% 33%
izUleti/csontfajdalom 38% 18%
etvagytalansag, fogyas 33% 22%
gyengeség, faradékonysag 30% 19%
lymphadenopathia 15% 14%
idegrendszeri tunetek ritka 10%
bérinfiltracio ritka 5 (M4, M5}
elvétve 8 (M4, M5)

gingiva hiperplazia
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neuroldgiai és pszichidtriai tiinetek, ame-
lyeket a tumor lokalizdciéja hatdroz meg:
szédiilés, ataxia, koordinacids zavar,
goresok,
anopsia, nystagmus,
flaccid vagy spasztikus paresis,
agyidegtunetek,
tudatallapot megvaltozasa,
személyiség megvaltozasa,
emocionalis zavarok
hallucinécié
endokrin zavarok (pl. diabetes insipidus).
A felsorolt tlinetek kevésbé félrevezetdk,
rendszerint mar kezdetben az agytumor felé
terelik figyelmiinket, amit azutdn szemé-
szeti vizsgalattal (pangds), CT MRI segitsé-
gével tudunk megerdsiteni. Mint egy lehet-
séges félrevezetd kezdeti tinetet, érdemes
megemliteniink a centrdlis (idiopdtids)
diabetes insipidust, amely a suprasellaris
germinoma elsé manifesztacidja lehet. Iro-
dalmi adatok szerint az elsé klinikai tline-
tek (polyuria, polydipsia) megjelenése és a
suprasellaris germinoma diagndzisanak fel-
allitasa kdzott 3-66 honap telik el (13).
Ezért hangstlyoznunk kell, hogy az idiopa-
tids diabetes insipidusban szenvedd fiatal
betegben kételez6 az MRI-vizsgalat ismételt
elvégzése az esetleg hattérben 4ll6 suprasel-
laris germinoma kizdrasara (14). A diagnd-
zist meger0siti az emelkedett prolaktin és
béta-human-choriogoninszint, valamint a
csokkent novekedési hormon érték. A
spinalis tumorok leggyakrabban a gerincve-
16 kompresszi6 tlineteivel kezdddnek: fajda-
lom, érzészavar, végtaggyengeség hivja fel a
tumorra a figyelmet.

Lymphoma

Rendszerint egy vagy tébb fdjdalmatlan
tumormassza, gyakran a nyaki régiéban, je-
lenik meg, amit a lokdlis kompresszié okoz-
ta tinetek és szisztémds tiinetek: ldz, fo-
gyas egészitenek ki.

Szolid tumorok

A gyermekkori malignus betegségek kozel
30%-at a lagyrészdaganatok (neuroblasto-
ma, Wilms-tumor, retinoblastoma, rhabdo-
myosarcoma), az osteosarcoma és a Ewing-
szarkdéma adjak. Kezdeti tiineteik a tumor

jellegébdl és lokalizacidjabdl adéddan igen
valtozatosak.

Neuroblastoma

A szimpatikus idegrendszer tumora, amely
a gyermekkori malignus tumorok 8-9%-at
adja. A test barmely részén felléphet, de leg-
gyakoribb a hasban. A klinikai tiinetek a
primer tumor lokélis tiineteibdl és a barhol
fellépd metasztdzisokbdl szarmaznak.

A primer tumor klinikai tiinetei leggyakrab-
ban a kdvetkezok: hasi fajdalom és rezisz-
tencia, anorexia, hanyds, dysphagia, has-
menés, vagy obstipacid, dyspnoe, vizelet-
tritési zavarok, paraplegia, fejfdjas, Horner-
tridsz, hangszalagbénulds, heterochromia,
gerincfajdalom, stb. A metasztazisok tovab-
bi manifesztaciékhoz vezetnek: hepatosple-
nomegalia, lymphadenopathia, csontfdjdal-
mak, proptosis, periorbitdlis vérzés, ané-
mia, ismeretlen eredetdi ldz, névekedési
képtelenség.

Mindezekhez gyakran paraneoplasztikus
tinetek: hasmenés, kaotikus szemmozga-
sok, ataxia, kardiovaszkuldris tiinetek (hi-
pertenzid) tarsulnak.

A felsorolt klinika tiinetek kézott vannak,
amelyek mas betegségek felé terelik az or-
vos figyelmét: a hipertenzié egyéb okait ke-
reshetjiik; a fejfdjds hdtterében anémidt,
sinusitist (is) talalhatunk, s megnyugszunk
a panaszok eredetét illetéen; a fejlédési kép-
telenség okaként malabszorpciét, vagy
egyéb kronikus betegséget feltételezhetiink;
a lazat gyakran nehezen bizonyithatd
autoimmun betegséggel magyardzzuk. Ja-
vaslatunk, hogy krénikus beteg, fejfajas,
neurologiai tlinetek, hipertenzié esetleg ta-
pinthaté tumor esetén gondoljunk neuro-
blastomdra: végezziink szérum és vizelet
katecholamin, valamint neuro-specifikus
enoldz és LDH-meghatdrozast, és képalko-
to-eljdrasokkal zarjuk ki, vagy (idében)
igazoljuk a daganat fennallasat.

Wilms-tumor

Leggyakrabban hasi terime képében jelent-
kezik, de rendlis tiinetek, mint hipertenzid,
haematuria, hasi fajdalom is bevezethetik.
Figyelmeztetdk ezek a tlnetek azokban a
betegekben, akiknél a kordbban emlitett
szomatikus jelek (aniridia, hemihipertréfia,
Wiedemann-Beckwith-szindréma, stb.) ele-
ve felhivjdk a figyelmet a beteg veszélyezte-
tett voltara.




Rhabdomyosarcoma

Az izom rosszindulatd daganatanak kezde-
ti tiinetei — a neuroblastomédhoz hasonldan
— a lokalizaciotdl fliggden rendkiviil valto-
zatosak.

A fej-nyak-régié tumorai ptosishoz, propto-
sishoz, chemosishoz, a szemizmok bénula-
sahoz, esetleg polipoid tumorok kialakula-
sahoz vezetnek. A nasopharynx és a fiil
érintettsége esetén perzisztald otitis media,
sanguinopurulens valadékozds, fajdalom,
epistaxis, a nervus facialis, vagy egyéb agy-
ideg tlinetek paresise lehetnek a daganat el-
s6 jelei. Az oropharynx tumora dysphagiat,
fajdalmas ragast okozhat. A nyakon indulo
tumor esetén rendszerint rezisztenciat ta-
pintunk, esetleg a plexus brachialis paresi-
sét észleljiik. A medencében, a prosztata €s
a hdlyag korill manifesztdlddd tumor leg-
gyakrabban hugyuti obstrukciét, haematu-
ridt okoz. A diagnozis késését azzal kerul-
hetjiik el, ha a fenti tiinetek lattdn gondo-
lunk tumor lehetdségére. Ilyenkor a képal-
koté-eljdrdsok (CT MRI), a biopszia és a
minta szovettani feldolgozdsa segitenek.

Retinoblastoma

A szem malignus daganatdra leginkdbb a
betegek tébb mint felében megfigyelhetd
leukocoria utal. A leukocoria ritka, de su-
lyos tiinet gyermekkorban. Lehet kongeni-
talis, vagy kifejlédhet a csecsemdkor alatt.
Rendszerint az anya az elsd, aki valami ko-
rosat észlel, de azt leirni nem tudja. Mivel a
siré csecsemd oftalmoszkdppal vald vizsga-
lata nehéz, a vords visszfény nem mindig
észlelhetd, fontos, hogy a szemész hallgas-
son a sziildre. A retinoblastoma diagndzisa-
nak késését a leukocoria felismerésének ké-
sése is okozhatja (2). Tovabbi kezdeti tline-
tek a korai megjelenésii strabismus, a szem
gyulladasa, proptosis, latasromlas, glauké-
ma, tag pupilla.

A fenti tlinetek észlelésekor id6ben juttas-
suk specialistahoz a beteget.

A tumor familidris formaiban a felelds régid
delécidja a tumor szuppresszor Rb-gén ka-
rosoddsa mellett a szomszédos gének el-
vesztésével is jarhat. Ezekben az esetekben
a veszélyeztetett csaladtagok a kiséré szo-
matikus tiinetek, a mentdlis retardacid és
az eszterdz enzim aktivitdscsékkenése alap-
jan mar idében kiszlirhetSk. Szoros koveté-
stik lehetdvé teszi a tumor korai felismeré-
g2t
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Rosszindulatu betegségek
bértinetei - bértumorok

A leukémiahoz gyakran tdrsulnak bértiine-
tek. Ezek egy része a bdr leukémiés infiltra-
cidja (leukémia cutis), mig masok nem spe-
cifikus kisérd jelenségek (leukemid). A leu-
kémids bérinfiltracidk ritkan eldzik meg a
szisztémads betegség egyéb tlineteit, gyak-
rabban azokkal egyidejileg, vagy késobb je-
lentkeznek. Morfolégiailag macula, papula,
kiemelkedd plakkok, fekély, vagy erythro-
derma lehetnek. A leukemoid jelenségek
pruritusban, exfoliativ dermatitisben, vas-
culitisben, prurigoszerd papuldkban, bul-
losus pemphigoidban nyilvanulnak meg. A
fenti tiinetekhez a csontveld elégtelen md-
kodésével dsszefliggésben infekcids eretide-
td elvaltozdsok (pyoderma, impetigo, gom-
bas fertézések, herpeszvirus okozta borlé-
zi6k), vérzések, sdpadtsag tdrsulhatnak. A
malignus bdrtumorok esetenként a csecse-
mékorban gyakori haemangiomat utanoz-
hatjdk. A szintén rosszindulati mycosis
fungoides terapidra rezisztens ekcémaszert
borlézidkat okoz. A diagnozis tisztazasa
biopsziaval és szdvettani vizsgdlattal lehet-
séges. A késés elkeriilésére mielébb konzul-
taljunk specialistaval! A szolid tumorok
okozta véltozatos tiinetek helyes értékelésé-
hez gondos és ismételt fizikalis vizsgdlat
sziikséges, kiilénds hangsullyal a has vizs-
galatdra. Minden orvosi vizit legyen egy
sziirGvizsgalat: teljesen levetkdztetett gyer-
meket vizsgdljunk, s mindig tapintsuk meg
a hasat!

Kévetkeztetések

Mit tegylink a téves diagnozis elkertilésére
és a pontos diagndzis idében tdrténd felalli-
tasara? Mindennapi munkank sordn az
aldbbi tanacsokat vegyiik figyelembe:
gondos fizikalis vizsgdlat, kiilonds figye-
lemmel a hasra, és a beteg globalis meg-
itélése szitkséges.
A Klinikai tiinetek észlelésekor a diffe-
rencidldiagnosztikai lehetdségek kozott
gondoljunk malignus betegség lehetdsé-
gére (1. dbra).
Meg kell tanitanunk a sziildket a leuké-
mia és a daganatok korai tiineteinek fel-
ismerésére.
A csaladorvos és a hdzi gyermekorvos for-
ditson figyelmet a malignus betegség ko-
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immundeficiencia
14z
di_abetes ..__anémia vashianyos
[1TP 15 b - anemia
Henoch-Schénlein sz. vérzes
hantalmazas ¢ leukémia/lymphoma
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1. ABRA:
KLINIKAI TUNE-
TEK DIFFEREN-
CIALDIAGNOSZTI-
KAJA

rai tlineteire, killonésen a daganat szem-
pontjabdl veszélyeztetett csaladokban.
Kildjik a beteget idéveszteség nélkiil
specialistdhoz minden gyanus tiinet ész-
lelésekor!

Kisérjiik figyelemmel, és rendszeresen el-

lendrizziik a tumor szempontjdbol veszé-
lyeztetett csaladok tagjait!

A malignus betegségre hajlamositd vele-
sziiletett rendellenességben szenvedd
gyermekeknél rendszeresen végezziik el
a szlikséges vizsgélatokat:

Down-kdros Ujszlléttben végezzink vér-
képvizsgdlatot! Wiedemann-Beckwith-
szindrémdban,  hemihipertréfidban,
WAGR-szindromaban kertiljéon sor rend-
szeres UH-vizsgdlatral

Hivjuk fel a nem gyermekgydgyész speci-
alistdk (ortopédek, fulészek, stb.) figyel-
mét a malignus betegségre jellemzd kez-
deti tinetekre!

Allandé és szoros kapcsolat legyen a hazi
gyermekorvos és a specialista kozatt,
hogy sziikség esetén a specidlis vizsgala-
tok idében elvégezhetdk legyenek.
Figveljink minden gyands klinikai tii-
netre, tegyilk meg idében a sziikséges l¢-
péseket — de vigydzzunk: ne tartsuk 4al-
landé aggodalomban a csaladot, s a
gyermeket.
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