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OSSZEFOGLALAS

A kdzlemény dttekinti a fotodermatolégiai klinikai, oktatd-
si és tudomadnyos munkdt a debreceni Bérklinikdn az el-
miilt 15 évben.

SUMMARY

The paper is a short review of the clinical, educational
and research work on photodermatology carried out at
the Department of Dermatology, Debrecen over the lust
15 years.

Az utébbi évtizedekben vildgszerte, igy hazdnkban is
megszaporodtak a napfény okozta bérbetegségek, a pho-
todermatosisok (PD-k), az akut és a krénikus napfény ka-
rosodédsok (,,photoageing”), beleértve a cutan malignom4-
kat. Ez részben a br természetes és mesterséges UV ex-
pozicidjanak névekedésével magyarazhat6, ami életméd-
beli szokdsoknak/viltozdsoknak, (tdlzdsba vitt napozis,
vizi- és télisportok, szoldriumok hasznalata, stb.), foglal-
kozéssal kapcsolatos fokozott UV-expozici6nak és a lég-
kor véd6 6zonkopenye globilis kdrosoddsdnak a kovet-
kezménye. Mésrészt a lakossdg mind gyakrabban Keriil
kontaktusba fényérzékenyits tulajdonsagu exogén/endo-
gén dgensekkel, tobbek kozott a folyamatosan novekvd
kemizacid (ipar, mez&gazdasag), valamint ijabb fotoszen-
zibiliz4lé mellékhatasi gyogyszerek forgalomba keriilése
Kovetkeztében.

Az Alf6ldon érvényesiils intenziv napfény hatds miatt a
debreceni Bérklinikan orszdgos viszonylatban nagy a fo-
toszenzitiv bdrbetegségek ¢s a napfény karosodasok sza-
ma, ami sziikségessé tette, hogy kiemelten foglalkozzunk
ezekkel a korképekkel. Mintegy 40 éve az Intézet egyik
meghatdrozo profilja a fotodermatolégia klinikai, oktatasi
¢s tudomdnyos szempontbdl egyarant, €és kozpontja az
MDT 1987-ben alakult, ma mar tobb, mint 80 tagot szam-
1416 fotodermatolégiai szekcidjanak.

Munkacsoportunk 1992-ben két emberbdl allt, mara 6
tagivd bdviilt, és id6kozben Ph D hallgatékkal egészilt
ki. Az elmilt 15 évben elnyert nemzetkézi és hazai grant-
jaink (3 éves TEMPUS S-JEP, 2 éves NATO kutatasi ta-
mogatds az Eurépai Gniétél, 5 OTKA, 3 ETT, stb.), vala-
mint egyéni egy-masfél éves Osztondijas tanulmanyutak
lehet6vé tették, hogy ne csak bSvitsiik a fotodermatolégiai
profilt, hanem ij utakon is elinduljunk, 1j, modern oktata-
si médszereket vezethessiink be a gradudlis és postgradu-
alis képzésben egyarant és mindehhez legyen megfelels
miiszerezettségiink.
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Klinikai munka
Az 1976 6ta miikodS fotodermatolégiai szakrendelés 2
Tiszantil PD-ben szenved§ betegeit litja el. A diagnosz-
tizalt €s gondozott anyagot 2007-ig 291 porphyria cuta-
nea tarda (PCT), 23 erythropoeticus protoporphyria
(EPP), ~ 400 polymorph fényexanthema (PFE), 32 chro-
nicus actinicus dermatitis (CAD), kdzel 300 exogén foto-
szenzibilizator kiviltotta dermatosis és néhény raritas
(példdul 5 xeroderma pigmentosum, 2 hydroa vaccinifor-
me, stb.) alkotja. A friss esetek szdma a 30 évvel ezelst-
tinek hdromszorosira nétt. Az igen véltozatos klinikai
képpel rendelkez6 ¢és kiilonb6zé patomechanizmusi kor-
formék (idiopathids PD-k, exogén fotoszenzibilizatore¥
okozta fotoallergids és fototoxikus dermatitisek, cutzr:
porphyridk, geno-PD-k, esetenként fotoexacerbalt kork# -
pek. 1) incidencidja az elmult évekbe
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tozott, a beteganyag (j jellegzetességekkel szinesedet:
FeltinGen megndtt a gydgyszer-okozta fotoszenzibilizZ
ci6 gyakorisdga, amelyért manapsag elsdsorban a cardir
vascularis szerek, példdul az amiodaron és a non-stero:”
gyulladédsgétlok tehetSk felelGssé, megelSzve a korabhb=-
dominalé antibiotikumokat (2). Uj adatként kideriilt
ezredfordul6rdl szdrmazo elsé hazai felmérésiinkhb< .
hogy a kelet-magyarorszdgi lakossag 9%-a szenved PFF.
ben (2). A 90-es évektdl kezdve egyre gyakrabban dizz
nosztizaltunk fényérzékenységgel és poliszenzibilizaci”
val egyardnt kisért chronicus actinicus dermatitis esetzk ="
(3). A PCT-s beteganyagban a II. Belklinika hepatolog:z.
szakrendelésével kollaboraciéban mint djabban felisme~
provokald tényez6t extrém nagy HCV fert6zottséget &7
leltiink €s kozoltiink - a hazai irodalomban elséként - z-.
nak minden kévetkezményével (4, 5, 6). Ritka tarsuls:
ként chronicus lymphoid leukaemidban (7), vese-dializz."
betegen (8) diagnosztizaltunk PCT-t, m4s esetben diffe-
rencidltuk gydgyszer-provokalta pseudoporphyriatol (G
Néhdny éve irodalmi adatok alapjén haemochromatosi .

3 : .
némileg meg”
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génmutdciok mint lehetséges riziké faktorok utdn kuta-
tunk (10, 11).

A fotoszenzitiv kérképek mind pontosabb kdrismézésé-
re és differencidldsdra az elmilt 15 évben szdmos Gj vizs-
galatot vezettiink be, kezelésiikre és megeldzésiikre uj fo-
toterdpids eljardsokat honositottunk meg; az ezekhez
sziikséges miszerezettségiink, eszkoztirunk jelentsen Ki-
boviilt (12, 13). Az egyes kdrképek kiviltasaért felels
UV-akciés spektrum pontos meghatdrozdsira a Kossuth
Lajos Tudomdny Egyetemmel és a budapesti Akadémiai
Fizikai Kutatéintézettel kdzosen solaris simulatort készi-
tettiink (OTKA tamogatds), (14, 15), az UVB és UVA ér-
zékenység szelektiv megdllapitdsdra (MED) és az idiopa-
thids korképek provokaciés prébdjanak elvégzésére Mul-
titestert szereztiik be (TEMPUS grant, 16); a 90-es évek
kozepén ez utébbival hatdroztuk meg a klinikai bemérésre
kiildott 4j hazai fényvéds készitmények véddfaktorat is
(17). A fotoszenzibilizdlé vegyiiletek identifikdlasara be-
vezettiik a photopatch tesztet, amelyhez egy 4j, nagy telje-
sitményd lokalis UVA fényforrast alkalmazunk (3) ; ez
utébbi egyben a lokdlis (krém)-PUVA kezelésre is haszna-
latos, amelynek bevezetésében a fiird6-PUVA terdpidval
egyiitt Szegedi Andrednak van Gttors szerepe (18).

A terapids és preventiv célra egyardnt meghonositott tj
eljarasok kozott 1994 6ta, hazankban elséként, sikerrel al-
kalmazzuk a keskeny hulldmsédvi (narrow band) UVB fo-
toterdpidt. A 311 nm-es UV-sugdrzist emittdlé fénycsé
garnitira a dundee-i Bérklinika és a Philips cég grandi6zus
ajandéka. A fényforrdst fGként psoriasisban, atopids der-
matitisben, de egyéb dermatosisokban is (19) kiterjedten
hasznéljuk. A hatdsossdgaval foglalkoz6é komparativ tanul-
manyunk (20) kozlés eldtt 4ll. 10 éve kizarolag a keskeny
hullimsdvi UVB-fényforrassal torténik az idiopathids
PD-k, leginkabb a PFE, a ritkdbban el6fordulé solaris urti-
caria €s a CAD kora tavaszonkénti profilaktikus kiirdja is.

Néhdny éve az SLE betegek additiv kezelésére egy
UVAT spektrumot kibocsaté kabin all rendelkezésre (21).

A korszerl fényforrdsok jelentGsen megnovelték a ke-
zelt betegek szdmat €s kiszélesitették a fototerdpia indika-
cios teriiletét, amelybe az elGbbiek mellett mint tj korkép
bevonult példdul a multiplex morphea, az urticaria pig-
mentosa €s dissemindlt granuloma anulare (22). Jelenleg
évente ~ 1 000 beteg fordul meg a fototerdpids ambulan-
cidn, akiket tobbségben a keskeny hulldmsavi UVB fény-
forrassal kezellink (23).

A lakossag fénykarosodasainak prevenciéjdra a Kossuth
Lajos Tudomany Egyetem (KLTE) munkatdrsaival egy-
szerl, egyszerhaszndlatos személyi UV-dozimétereket fej-
lesztettiink ki (SUNTEST-csaldd), amelyek mind hazank-
ban, mind az Egyesiilt Allamokban szabadalmaztatott ter-
mékek (1. késébb) (24, 25, 26).

A klinikum kiegészitéseként kémiai laboratériumunk-
ban az elmalt 15 évben is végeztiik a 40 éve bevezetett
porfirin analizist nemcsak az Intézet, hanem a Bel-, a
Neurologiai €s a Psychiatriai klinika betegei szdmdra is.
Segitségével diagnosztizdltuk példdul 1966-ban az elsé
hazai hydroa tipusi EPP-eseteket (27), majd késébb né-
hany familiaris PCT-t (28), amelyekben a prevenci6 érde-

kében a csaliadtagok koziil kiszirtiik az uroporfirinogén
dekarboxiliz (UROD) enzimdefektust hordozdkat, 1999-
ben pedig egy csalddi halmozddasi kiilonleges hepaticus
porphyridt ismertiink fel (29).

Mindezen diagnosztikus vizsgdlatok és terdpids eljdra-
sok nemcsak a Bérklinika, hanem a klinikatelep minden
rdszoruld betege szadmdra is biztositottak. Az Intézet f61d-
szintjén 1997-ben kialakitott fotodermatoldgiai részleg
rendelGje szolgdlja a klinikumot, a fotodiagnosztikat, az
UV-fény kezel6 a terdpidt és a prevenciot. Emellett idealis
lehet8séget nyijt az oktatdsra és korszeri fényforrasokat
biztosit a kutatémunkdahoz is.

Oktatas
A gradudlis képzésben 1993 6ta minden évben féléves fo-
todermatoldgiai alternacidt, illetve kurzust inditunk. Ezt
1998-ban probléma orientalt oktatdsi médszerdvé (PBL)
alakitottam 4t, tekintve, hogy a klinikai oktatdsban még
1994-ben megszerveztem és azéta is koordindlom a multi-
diszciplindris PBL alterniciét, amelynek bérgy6gydszati
alkalmain rendszeresen szerepelnek fényérzékeny betegek.
Az elmilt 15 évben 27 fotodermatoldgiai témdju diploma-
munka késziilt munkacsoportunk tagjainak iranyitdsaval.
A fotodermatolégia kezdettsl fogva (1994) a DOTE
“Epidemiolégiai és klinikai epidemioldgiai kutatdsok” c.
egyetemi doktori programjanak egyik projektje, amely-
nek jelenleg mér két akkreditalt témavezetje van (Hor-
kay Irén, Remenyik Eva). Az elmilt 15 évben munkacso-
portunkban Remenyik Eva (30), Wikonkdl Norbert és
Emri Gabriella védte meg Ph D téziseit summa cum lau-
de. Jelenleg 3 doktorandusz dolgozik a programban. Ph
D hallgatéknak 1995-ben inditottuk a fotodermatolégia-
val, 2002-ben az UV-fény okozta bérkarosoddsokkal, il-
letve a photocarcinogenesissel foglalkoz6 fél-fél éves
kurzust, ez utébbit dr. Remenyik Eva szervezésében.
Nagy lendiiletet adott oktatémunkanknak az 1994-ben
elnyert fotodermatoldgiai témdaji TEMPUS S-JEP paly4-
zat, amelyben kontraktorként dolgoztam. A grant 3 éven
at nyujtott lehet6séget Debrecen. Budapest, Dundee,
Leuven, Leiden és Heidelberg-Mannheim kozott oktaté
€s hallgat6 cserére, vendégelSaddsok tartasara, interdisz-
ciplindris fotobioldgiai/dermatoldgiai tanfolyamok szer-
vezésére Magyarorszagon és kiilfoldon, értékes, modern
oktatdsi anvagok, miszerek beszerzésére. A grant segit-
ségével 1997 mdjusdban Debrecenben egyhetes angol
nyelvi intenziv tanfolyamot rendeztiink meg nemcsak
magyar, hanem kiilfoldi Ph D hallgaték részére is. A ha-
zai szakemberek €s prominens eurépai fotodermatolégu-
sok dltal tartott el6adasok teljes anyagat “Photodermato-
logy — photobiology™ (31) cimen kiadvany formdjiban
jelentettik meg. Majd 1999-ben hazai bérgyégyaszok-
nak tartottunk egyhetes intenziv posztgraduilis tanfolya-
mot hasonl6 programmal. 2004-ben az EADV budapesti
Spring szimp6ziumdn, 2005-ben a 8. ESPD kongresszu-
son szerveztink fotodermatolégiai szekciét, 2006-ban
pedig a szintén Budapesten rendezett interdiszciplindris
tovabbképz$ férumon vettiink részt fotodermatoldgiai
el6addsokkai.
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Tudomanyos munka

Az elmult 15 évben a kutatémunkdt a PD-k patomechaniz-
musanak tanulmdanyozéasa mellett kiterjesztettiik a photo-
carcinogenesisre is. és a kordbbi sejtbioldgiai, biokémiai és
immunoldgiai vizsgdlatokat, mddszereket molekularis bio-
16giai és genetikai profillal bévitettiik ki. Ehhez jelentds
segitséget nydjtottak a mar emlitett sikeres pdlyézatok,
kollabordciok és a tartds kiilfoldi 6sztondijas tanulmdény-
utak. A legfontosabb projektek és eredményeink roviden, a
teljesség igénye nélkiil a kovetkez6kben foglalhatok dssze:

1. Az UV-DNS kdrosodds és repardcio (NER) vizsgalata
Kordbbi kutatiasaink folytatdsat jelentik Emri Gabriella
experimentalis vizsgalatai, amelyek ugyanakkor kotédnek
a photocarcinogenesishez is. TEMPUS grantunk révén
egy évig Osztondijasként dolgozott a leideni Borklinika
fotobioldgiai laboratériumaban, ahol elsajdtitotta a kerati-
nocita-melanocita ko-kultura metodikdjit. Segitségével
kiilonb6zG tipust sejttenyészetekben flow citometrids
moédszerrel tanulminyozta a micronucleus képzddést,
amelybdl az UVB és UVA spektrum okozta dézis-fiiggd
DNS-karosoddsra kovetkeztetett (32, 33). Hazatérve co-
met assay-vel folytatta vizsgdlatait HaCaT sejteken. Az
eredmények arra utalnak, hogy a fototerapidaban alkalma-
zott kiilonboz6 UV-spektrumok (keskeny hullimd UVB,
UVA), illetve az ezeket felhasznil6é kiilonb6z6 foto(ke-
mo)terdpias eljarasok eltéré modon okoznak DNS-kiroso-
dasokat. Ily médon ezek az experimentdlis adatok hozza-
jarulnak a kiilonb6z6 kezelési médok hatdsmechanizmu-
sdnak jobb megértéséhez, de egyben kozvetett informa-
cidkkal is szolgélnak a kezelt kérképek, példaul az idiopa-
thids PD-k patomechanizmusdra vonatkozéan is (34).
Eredményeit 2004-ben foglalta 6ssze summa cum laude
megvédett Ph D téziseiben (35).

Experimentélis vizsgédlatokbdl ismert, hogy az UV-fény
okozta DNS karosodds és a NER szoros kapcsolatban éll
az apoptosissal, amelynek egyik els6 és meghatarozo jel-
legli morfoldgiai jele az un. sunburn sejt (SBC) képzddés
az epidermisben (36). Ezért az elmult 15 évben kutato-
munkdénkban meghatirozé helyet kapott az

2. UV irradiacié indukdlta SBC képzddésiapoptosis
tanulmdnyozdsa

Wikonkal Norbert 1992-ben a DOTE Biokémiai Intézeté-
ben humadn keratinocitdkat tenyésztve az irodalomban el-
s6ként tanulmdanyozta sejtkultirdban ezen sejteket és
megallapitotta képzb&désiik idS- és dozis-fliggbségét (37).
A kovetkez6 évben a Bérklinikan is meghonositott kerati-
nocita tenyészetben az apoptosis hatterében allé bioké-
miai folyamatok koziil meghatdrozta a transzglutamindz
(TG) expressziot €s aktivitdst (38, 39). Ezzel parhuzamo-
san a verejtékben els6ként sikeriilt detektalni extracellula-
ris megjelenési TG aktivitdst. Majd a Yale egyetemen
knock-out egereken folytatott vizsgalatsorozatban az E2F-
1 transzkripcids faktornak az SBC képzddésben tjabban
feltételezett reguldciés funkciéjit tanulmdnyozva djabb
adatokat szolgdltatott a faktornak az apoptosisban jatszott
szerepéhez (40).

Egy masik. szintén a Biokémiai Intézettel kozos projek-
tiinkben Remenyik Eva az apoptosist mint a keratinocitdk
difterencidloddsanak specidlis formdjéat vizsgélta. A kéros
hamsejt proliferacidval jellemezhetd psoriasisos borlézid-
ban immunperoxiddz modszerrel fokozott szbveti transzg-
lutaminaz expresszidt, TUNEL mddszerrel fokozott DNS
fragmentdciét tudott kimutatni, ami valdszinGsiti, hogy a
korkép patomechanizmusidban szerepe lehet az apoptosis
folyamatdnak is (41). A tovabbi hisztoldgiai és molekula-
ris bioldgiai vizsgdlatokhoz kivalé modellt szolgaltatott és
nyijt a jovében is az a harom-dimenzids bdrekvivalens
modell, amelyet egyéves tanulmanyitjan a texasi egyetem
bérgydgydszati laboratériuméaban dolgozott ki (42, 43).
Majd a Yale egyetemen DNS kdarosoddsok vagy egyéb
szignal mechanizmusok lehetséges szerepét tanulméanyoz-
ta az SBC képz6désben. NER deficiens knock out egerek-
ben végzett experimentalis in vivo vizsgalatai alapjan a
kutatécsoport megdllapitotta, hogy az UVB-hatésra kiala-
kult keratinocita apoptosisban 86-90%-ban az aktivan
atir6dé6 DNS szakaszokrdl szdrmazoé kijavithaté fototer-
mékek a felelGsek (44).

A mannheimi Bérklinikdval 1994-t61 folyd kollabora-
ciéban Simics Enikd a pentoxifyllin hatdsat tanulmanyozta
az SBC képzbddésre egy 4j, supravitlis emberi bérmodell-
ben. A gybgyszer feltehetSen antioxidansként, valamint a
TNF-alfara kifejtett gatlé effektusa révén csokkenti az
UVB irradiacié indukdlta SBC képzd&dést (45, 46). Majd
DAAD osztondijas tanulméanyutjan allatkisérletekben
apoptotikus proto-onkogéneket és sejtproliferaciés marke-
reket vizsgalt immunhisztokémiai médszerekkel. Munka-
csoportunk egy masik projektjében az urokansav fotoim-
munolégiai szerepével, fotoizomerizacidja akcids spektru-
manak meghatdrozasdval foglalkozott a dundee-i B&rkli-
nika Photobiology unit-jaban (47). Mindezen vizsgalatok
eredménye része lesz késziil6 Ph D téziseinek.

3. Photocarcinogenesis

Tudomanyos munkdnknak ez a teriilete szintén szoros
kapcsolatban all az apoptosissal. Jol ismert, hogy az UV-
sugdrzas carcinogen hatdsa tobbek kozott direkt DNS-ké-
rosoddson (timin-dimerek képzddése) keresztiil val6sul
meg, amihez indirekt sejthatdsok (reaktiv oxigén-termé-
kek, onkogének,stb.) tarsulnak. Az egyik védekez$é me-
chanizmus ilyenkor is az apoptosis, amelynek egyik
kulcseleme a pS3 tumor-szuppresszor gén. Mutdcioit szd-
mos emberi malignus daganat esetében mint a tumor
kialakuldsdban résztvevd faktort véleményezték. Az ut-
rechti Bérklinika fotodermatoldgiai laboratériumaval kol-
laboraciéban Wikonkdl Norbert egyéves vilagbanki 0sz-
tondfjas tanulmdnyitjan non-melanoma bdérrdkokban ta-
nulmédnyozta a p53 tumor szuppresszor gén fehérje-szintd
expresszidjat €és ennek Osszefiiggését az apoptosissal €s
mds, azt regulalé (pl. bel-2) faktorral, valamint a pS3 mu-
taciok meglétét kiilonbozé populdcidk tumoraiban (48,
49). A vizsgalatokat 3 éves 6sztdndijas tanulmdanyitjan a
Yale egyetemen folytatta, ahol non-melanoma bdrrakok-
ban a p53-nak az apoptosisra és a sejtciklusra kifejtett ha-
tasaival foglalkozott. Tovavba atipusos basaliomds beteg-
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anyagban eddig ismeretlen polimorfizmust fedezett fel a
PTCH gén 22-es exonjdban (50), amelynek valdszindleg
oki szerepe van e tumorok patogenezisében, és feltehe-
téen alkalmas lehet szlrGvizsgdlatra is a betegség kialaku-
ldsa eldtt. Kutatomunkdja eredményeit 2000-ben summa
cum laude megvédett doktori téziseiben dsszegezte (51).

E témakorben végzett experimentdlis kutatémunkat
Emri Gabriella is egyéves DAAD 6sztondijasként a
mannheimi Borklinikdn, ahol elsésorban koryezeti fakto-
rok co-carcinogén hatdsat tanulményozta. A formaldehid
mint irritatfv és/vagy allergids kontakt dermatitist, illetve
fotoszenzitivitdst kivalté kornyezetszennyezd dgens szere-
pét vizsgdlva human hdmsejt- és fibroblast-kultiirdkban
megdllapitotta, hogy a vegyiilet a kdrnyezetiinkben els-
fordulé koncentricidban is noveli a micronucleusok sza-
mat, késlelteti a NER-t, ily m6don hozzéjarul az UV-indu-
kalt carcinogenesishez (52).

Az experimentdlis kutatémunkat az elmiilt években kli-
nikai €s epidemioldgiai vizsgalatokkal is kiegészitettiik.
Egy olyan komplex laboratériumi tesztpanelt alakitottunk
ki in vivo és in vitro vizsgalatokbdl, amely egy szlikebb
populdcié mintdit felhaszndlva alkalmas szélesebb kori
biokémiai fenotipus meghatdrozdsra, azaz alkalmas az
egyéni tumor-riziké meghatdrozdsara. A szoveti, sejt, mo-
lekuldris €s genetikai eltérésekben jelentkezd kiilonb6z6-
ségeket felmérve a klinikailag fokozott kockazatot sejtetd
populdciébél kisziirhetjiik a magas rizik6ji egyéneket,
akik szdmdra fokozott prevenciét javasolunk és valésitunk
meg. A tavlati cél megvaldsitasdhoz els6 1épésként meg-
tortént 6 év (1998-2004) anyagdban a non melanoma bér-
daganatban szenved$ és miitéti kezelésben részesiilt bete-
gek retrospektiv vizsgilata (fotodermatolégiai anamnézis,
részletes klinikai/hisztolégiai vizsgalat), adatainak feldol-
gozdsa €s elemzése az altalunk kifejlesztett ,Fotoderma”
internetes alapi adatbazis segitségével (53, 54). A multi-
plex tumoros betegek random csoportjédban kérdsives fel-
mérés segitségével tanulmanyoztuk az UV terhelést, az
esetleges co-carcinogének jelenlétét. A genetikai fogé-
konysédg, polimorfizmus késGbbi vizsgalatdhoz a betegek
beleegyezésével DNS mintdt gy(jtottiink.

Emellett az eldbbi adatbazis és kérdbiv segitségével fel-
mértiikk az UV-fény (napozds, szoldrium) terhelést, napo-
zasi szokasokat, fényvédSk haszndlatat random ,.egészsé-
ges” populdcioban (300 személy) is. Az eredmények
mindkét esetben arra hivtdk fel a figyelmet, hogy a ma-
gyar lakossdg fokozott kockdzatnak van kitéve és rend-
szeresebb felvildgositdst igényel elsésorban a b&rtumorok
intenzivebb prevencidja érdekében.

A napfény okozta bérkdrosoddsok és malignus bérdaga-
natok megel6zését célozta a KLTE munkatdrsai altal a 90-
es €években kifejlesztett, mar emlitett UVB-érzékeny ké-
miai doziméter-csaldd is, ,SUNTEST” néven. Densito-
metriai €s egy€b fizikokémiai mérések alapjan spektrilis
¢rzékenysége kozel azonosnak bizonyult az UVB erythe-
ma hatésfliggvényével (55). A kornyezetbarit személyi
d6zismérdk klinikai vizsgalatat Intézetiinkben végeztiik, a
tesztesikok elszinez8dése kozti parhuzam alapjan kiva-
lasztva a bértipusoknak megfelelden biztonsigos, derma-

titis solarist nem okozé napozdsi idStartamokat. A SUN-
TEST-termékeket személyi célok mellett (a leégés
megel6zése) experimentdlis kémiai UV-dézis mérésre is
alkalmasnak talaltuk sejttenyészetek (keratinocita, fibrob-
last) UV-irradidcidjakor (38).

4. Patogenetikai és genetikai vizsgalatok cutan
porphyridkban

Az évek Ota prosperdl6 hazai és az tijabban kialakult nem-
zetkozi kooperacidk lehetdvé tették, hogy tovabb bévitsiik
ismereteinket cutan porphyridkban, amelyek kialakuldsa
JOl példédzza az orokletes és a kornyezeti faktorok egyiittes
jelentGségét.

Tudoményos munkank e teriileten a 90-es évek kdzepé-
t6l kétéves bilaterdlis NATO grantunk révén genetikai ku-
tatasokkal egésziilt ki. Orszdgos viszonylatban nagy sza-
mu EPP-s anyagunk egyik betegében és csalddjdban Re-
menyik Eva a glasgowi Genetikai Intézetben egy addig
még nem ismert mutdciét identifikélt a ferrokelatdz enzim
génjében (56, 57). A tovabbi vizsgalatok a Bérklinika
TEMPUS grantbdl felszerelt genetikai laboratériuméaban
folytatédtak és az I. Belklinik4val kollaboriciéban enzim-
aktivitds vizsgalatokkal egésziiltek ki. Majd a fotoderma-
tologiai szakrendelésen gondozott 23 betegiink (58) és
csalddtagjaik koziil Varga Viktoria (kordbban Ph D hallga-
t6) 2006 végéig 10 beteg DNS mintdiban térképezte fel az
oroklott enzimdefektus hatterében 4116 lehetséges génmu-
taciokat (59). Az eredmények Ph D téziseinek adjik majd
az anyagét.

A Magyarorszdgon leggyakoribb cutan porphyria, a
PCT patogenezisének vizsgilata sordn az ezredfordulé ta-
Jjén 29 gondozott betegiinkkel bekapcsolédtunk egy multi-
centrikus hazai tanulmanyba, amely a HCV virus és a he-
rediter haemochromatosis gén (HFE) mutécidk szerepét,
mint provokalé tényez6két mérte fel (60). Az eredmények
amellett szoltak, hogy ezek nagy valoszindséggel fiigget-
len rizikéfaktorok. Ugyanakkor a HFE mutacidk eseten-
kénti el6forduldsa PCT-ben utal a két korkép kozott lehet-
séges genetikai Osszefiiggésekre.

Genetikai vizsgdlatokra a barcelonai Bérgyégydszati
klinikdval (Prof. M. Lecha) néhdny éve kialakult egyiitt-
mukodés révén nyilt lehetdségiink. 1999-ben egy rendki-
viil ritka, gyermekkorban manifesztdl6dé familiaris PCT
esetet diagnosztizdltunk (29), amelyben a részletes porfi-
rin analizis és az uroporfirinogén dekarboxildz (UROD)
enzim aktivitdsdnak mérése a szegedi Bérklinikdn tortént
(Dr. Koszo F.). A kérlefolyés és a laboratériumi vizsgala-
tok alapjan az eredeti diagnézist az igen ritka hepatoeryth-
ropoeticus porphyridra médositottuk.

A részletes genetikai vizsgdlat a barcelonai kooperacié-
ban valdsult meg €s egy ritka compound heterozigéta mu-
taciot mutatott ki a probandok UROD génjén. A J. Exp.
Clin. Dermatol.-ba benytijtott publikdciéban (61) ramutat-
tunk arra is, hogy a PCT egzakt diagndzisdnak feldllitdsa-
hoz esetenként sziikséges lehet a DNS szekvenalds, a mo-
lekuldris genetikai vizsgdlat is. Az ez évben elnyert spa-
nyol-magyar kormdnykozi kutatasi palyazatunk ij lehets-
séget nydjt a genetikai vizsgélatok folytatdsahoz.
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Az el6bbi 6 kutatisi teriiletekhez szorosan nem kap-
cs0l6dé tovabbi projektjeink egyike a vitiligo. E fény altal
is progredialé kérképben Késa Agnes a 90-es évek koze-
pén csalddvizsgdlatokat folytatott, tanulmdnyozta az au-
toimmunitas szerepét a patogenezisben és (j terdpids eljd-
rasokat probalt ki (62). A vizsgalatok folytatdsa, az I. Bel-
klinikdval kollabordciéban kozeli terveink kozott szere-
pel.

Klinikai és tudomanyos munkdnk eredményeirdl az el-
mult 15 évben hazai rendezvényeken kozel 100, nemzet-
kozi kongresszusokon 42 eldadast tartottunk és 24 angol
nyelv{ posztert mutattunk be, magyar nyelven 38, nem-
zetkozi folyoiratban 40 publikdciéban, 5 angol nyelv@
(24, 63, 64, 65, 66), 1 magyar nyelvli konyvrészletben
(67) és egy angol nyelvi kiadvanyban (31) adtunk sza-
mot. Ez évben varhaté a Medicina Kiadéban a tobbszaz
oldalas ,,Klinikai fotodermatolégia” (2) cimi monogrifia
megjelenése, amelyben a szakirodalom 4ttekintése mellett
Osszefoglaltam a hazai tapasztalatokat is.

Az elmilt masfél évtizedben munkacsoportunk korab-
ban kialakult gyiimdlcs6z8 nemzetkozi kapcsolatai Eur6-
pa vezetS fotodermatol6giai centrumaival (London, Dun-
dee, Leuven, Heidelberg-Mannheim, Leiden, Barcelona)
tovabb erdsodtek, kozos projektekben, tanulmanyutakban
realizalédtak. Az egyiittm{ikodés a klinikumban, az okta-
tdsban és a tudomdanyos kutatémunkaban egyarant mind-
nydjunk szdmdra hasznos tapasztalatokat, értékes eredmé-
nyeket hozott. 1998-ban a debreceni munkacsoport né-
hédny magyar kollégéaval egyiitt belépett az EADV el6z6
évben megalakult fotodermatolégiai tarsasagaba (ESPD),
amelynek iilésein rendszeresen latok el elnoki tisztet, tar-
tunk eléadédsokat. 2006 &szén kapcsolddtunk be - felkérés-
re - az MDT fotodermatoldgiai szekcidjanak tobb tagjival
egyiitt a Tudomdnyos Akadémia 4ltal most szervez6d6 bi-
zottsdg munkdjidba, amely kilonb6z6 szakteriileteket
koordindlva a napsugarzds adverz hatdsaival foglalkozik.
A dundee-i Photobiology Unit felkérésére munkacsopor-
tunk is részt vesz a rovidesen indulé European Multicent-
re Photopatch Test Study-ban, amelynek célja standardi-
z4alt teszt-anyagok Osszedllitdsa, vizsgdlata és bevezetése
Eurépédban.

Osszefoglalva elmondhatjuk, hogy tovéabbra is sok meg-
valositdsra vard feladat 4ll elSttiink klinikai, oktatdsi és
tudoményos téren egyardant, amelyeknek munkacsopor-
tunk igyekszik a jovoben is eleget tenni.
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