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Bértiinetekkel jaré onkohematoldgiai

betegségek
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BEVEZETES — A hematolégiai malignomaék kiin-
dulhatnak elsédlegesen a bérbdl (cutan lympho-
mak, ritkdn az akut M4-M5 myeloid leukaemia),
vagy az alapbetegség progresszidja sordn ma-
sodlagosan infiltrdlhatjadk a bért (a nodalis, il-
letve a szisztémds non-Hodgkin-lymphomak, a
Hodgkin-kor, a krénikus lymphocytas leukae-
mia).

BETEGEK ES MODSZEREK - A szerzék az
1997-2003 kozotti idGszakban gondozott hét
betegiik kortorténetét ismertetik, ennek kapcsan
bemutatjdk az egyes korképek klinikai és szovet-
tani jellegzetességeit.

KOVETKEZTETESEK — A szerzék ravilagitanak a
cutan és a nodalis lymphomdk kérlefolydsaban
mutatkozé kiilonbségekre, a diagnosztikus ne-
hézségekre, bemutatjdk a hagyomdnyos és az
Gjabb terdpids lehetGségeket.

non-Hodgkin-lymphoma,

cutan lymphoma, nodalis lymphoma,
akut myelomonocytas leukaemia,
akut monocytas leukaemia

ONCOHEMATOLOGIC MALIGNANCIES
WITH SKIN SYMPTOMS

INTRODUCTION - Haematologic malignancies
can originate from the skin (cutaneous lympho-
mas, rarely acute myelomonocytic leukemia) or
can infiltrate the skin secondarily during the
progression of the disease (nodal and systemic
non-Hodgkin’s lymphomas, Hodgkin"s disease,
chronic lymphocytic leukemia).

PATIENTS AND METHODS — The clinical history
of seven patients treated by the authors between
1997-2003, is reviewed.

CONCLUSIONS - The clinical and histopatho-
logic features of each entity are discussed, em-
phasizing differences in the clinical course bet-
ween cutaneous and nodal lymphomas, consi-
dering diagnostic difficulties, conventional and
recent therapeutic approaches.
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primer extranodalis lymphoma a gastrointes-
A tinum utdn a b&rt involvélja a leggyakrabban
(1, 2). A cutan lymphomak koriilbelil 65%-a
T-sejtes (50%-a mycosis fungoides tipusi, 15%-a peri-
férids T-sejtes), 25%-a B-sejtes eredetli, 10%-a nem
klasszifikdlhat6 (3). Klinikai viselkedésiik 4ltaldban
benignusabb, prognézisuk jobb, mint a szévettanilag
azonos nodalis malignus lymphoméké. Beosztisukra a
klinikai, a hisztolégiai, az immunfenotipust és a gene-
tikai kritériumokat figyelembe vevd EORTC klasszifi-
kécié (European Organisation for Research and Treat-
ment of Cancer) a legalkalmasabb (3).
Cutan T-sejtes lymphomaban a betegség kiterjedését
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a médositott TNM-rendszer szerint itéljiik meg (T, N,
M, B). Ezzel ellentétben a cutan B-sejtes lymphomik
beosztisara nincs specifikus stidiumbesorol6 rendszer.
Ha a betegség mir szisztémds érintettséggel jir, a sta-
diumot a standard Ann-Arbor-i beosztds kritériumai-
nak megfelelen hatirozzuk meg. A bérinfiltriciot
okozé nodalis lymphomék a IV. klinikai stadiumba tar-
toznak, és aszerint is kell 8ket kezelni (2).

A malignus lymphomak kialakuldsdban tébbféle pa-
togén agens szerepe feltételezhetd, illetve igazolhato.

Szdmos lymphoma, koztik a cutan T-sejtes
lymphomak lehetséges etiolégiai tényez&i a humdn T
sejt-lymphotrop viruscsaldd tagjai (1). Az Epstein—
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Beteg

1. beteg: 28 éves férfi

2. beteg: 28 éves nd

3. beteg: 64 éves ng

A betegség kezdete
Diagnézis, szdvettan

Bérérintettség

Szisztémds érintettség

Nyirokcsomé-érintettség

Stadium a diagnézis idején
Bérlaesiok lokalizacidja

Koérjelz8 laboreltérések

Immunhisztokémia

Citogenetika,
molekularis genetika

Terapia, eredmények

Tualélés:

1997

cutan nagy B-sejtes, folli-
culuscentrum-sejtes NHL
dermis

nem VOlt

nem VOlt

nem hatdrozhat6 meg

Borrelia burgdorferi-
IgG (VIDAS): pozitiv

vér: CD45+, CD3-HLA-
DR+, CD19+, 21+, 22+
b&r: CD20+

Ig klonilis génatrendezddés

PUVA +interferon, 6 CHOPR,
IEN fenntarté: teljes
remisszié

72 hénap utén recidiva
irradiicié: remisszid

jelenleg is

1997

cutan B-sejtes
folliculuscentrum-sejtes NHL
dermis, epidermis

nem volt

1999-t81

nem hatdrozhat6 meg

We: 40 mm/h,
Hb: 117 g/1

bé&r, nyirokcsomo:
CD20+, Ki-67+
CD30+-elemekkel
vér, csontvels: CD2+,
CD3+, CD5+, CD7+

TCR-gén-itrendez8dés: negativ,

Ig-gén-atrendez8dés: negativ

IFN, 6 CHOP: recidiva
PUVA: recidiva

5 CVDP: recidiva
teljestest-irradidcio,

IFN fenntarté,
félmélyterdpia: progresszié
4 CHOP: progresszié

72 hénap utdn nincs adat

1998

cutan B-sejtes NHL
angiotrop lymphoma
dermis, vérerek, b&r-
fuggelékek koril
koézponti idegrendszer,
progressziv dementia,
emollitio cerebri

nem volt

nem hatdrozhat6 meg

LDH: 3900 U/], B,-mikro-
globulin: 5170 ug/1

Hb: 105 g/1,
szérumalbumin: 33 g/l

bér: LCA+, CD79a+,
Ki67+, CD20+, HLA-DR:
er8sen pozitfy, CD30: negativ

Ig-gén-atrendez8dés: negativ

lokalis szteroid,

PUVA, KNOSPE:

2 év utén recidiva, progresszio,
6 CHOP+IFN fenntarté:
40 ho klinikai remisszié
2003. mércius: relapsus —
CHOP+rituximab: remisszid
60 h(’)nap

CEPY: cyclophosphamid, etoposid, procarbazin, prednizon; CHOP: cyclophosphamid, doxorubicin, vincristin, prednizolon;
CHOPE: cyclophosphamid, doxorubicin, vincristin, prednizon, etoposid; CVP: cyclophosphamid, vincristin, prednizolon

Barr-virust a B-sejtes lymphomék kérokozé faktora-
ként azonositottadk. A Lyme-borreliosis pozitiv szero-
l6giai eredményének incidencidjit kérjelz8en magasnak
taldltdk cutan B-sejtes lymphomakban, elsésorban a bér
primer marginilis z6na B-sejtes lymphomdjaban; Bor-
relia burgdorferi-specifikus génszekvencidkat mutattak
ki polimerdz lincreakciéval a lymphomaszévetben, s
ezek megfeleld antibiotikum-eradikiciés kezelés utin
elttintek [hasonléan a Helicobacter pylori-asszocialt
MALT- (mucosaasszocialt) lymphomakhoz] (4, 5).

A cutan T-sejtes lymphomédk (CTCL) tdbbségére az
epidermotropizmus jellemz8, s kevésbé a mélyebb
dermis és a subcutis besztirddése.

A T-sejtes lymphomdk molekuldris genetikai bizo-
nyitéka a T-sejt-receptor-gén klénspecifikus dtrendez6dé-
se; ennek sordn az antigén megkotésére alkalmas T-sejt-

receptort (TCR) kédol6 gén V (variabilis), D (diverz)
és ] (joining) génszakaszaibdl kivalaszt6d6 nukleinsav-
szekvencidk az adott T-sejt-klonra specifikus médon
kapcsolédnak egymashoz (6).

A primer cutan és a masodlagos bérinfiltraciéval ja-
r6 primer nodalis B-sejtes lymphomakra a dermis mé-
lyebb érintettsége jellemza.

A B-sejtes lymphomikra jellemz8 monoklonalis B-
sejt-populdcié molekularis genetikai markere az im-
munglobulin nehéz- és kénny(ilinc-génjeinek dtrende-
z8dése, ez a TCR-génrekombiniciéhoz hasonlé mo-
don megy végbe, és specifikus a malignus klénra.

Az akut leukaemidk koziil az akut myelomonocytas
M4-es vagy az akut monocytds M5-6s tipusok jarnak
leggyakrabban bérinfiltriciéval, jellemz8 moédon a
dermist érintve, epidermotropizmus nélkiil.
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4. beteg: 72 éves n8

5. beteg: 63 éves n8

6. beteg: 39 éves férfi

7. beteg: 62 éves férfi

1997

kis lymphocytds NHL,
CLL-szer(

irha, subcutis

hepatosplenomegalia

cervicalis, axillaris régié

IV/A (Ann-Arbor)

LDH: 770 U/l
We: 80 mm/h

CD20+

monoklonilis

IgH-gén-4trendez8dés
KNOSPE, 2 CHOR,

2 CHOPE: non-responder,
irradidci6: regresszié
rituximab

jelenleg is

2002
diffaz nagy B-sejtes NHL

dermis, subcutis
hepatosplenomegalia
generalizélt lymphadeno-

megalia, mediastinalis bulky

IV/B (Ann-Arbor)

LDH: 1223 U/],
We: 92 mm/h, Hb: 102 g/,
AT-CMV IgG: pozitiv

CD20+

6 CHOP: progresszid,
2 CEPP+rituximab:
progresszid, exitus

8 hénap

1998
periférids T-sejtes NHL

dermis

hepatosplenomegalia

generalizdlt, mediastinalis

bulky
T1,N3,B1,M1 (TNM)

Eo: 24%, B,-mikroglo-
bulin: 5 mg/1

csontvelé: CD3+, CD5+
CD4: 8>10:1
b&r: CD4+

t(4;16)

TCR monoklonilis
génatrendez8dés

5 CHOR 4 CHOPE, 7 FMD*:
D, IFN

a cutan infiltritum teljes
regresszioja,

nodalis regresszié

jelenleg is

2003
MDS(RA) —
AML M4

dermis

hepatomegalia

nem volt

nem hatdrozhat6 meg

fvs: 113 G/1, Hb: 64 g/1,

9 G/I, blast: 52%,
szérummuramiddz: 33 ug/ml,
vizeletmuramidaz:

100 pg/ml

bér, vér, csontvels:
CD7+, CD134, CD33+,
CD34+

HLA-DR,
mieloperoxiddz+

21q+

1 ETI, idarubicin+AraC+
etoposid —

a cutan infiltrdtum teljes
regresszioja,

szisztémdis AML parcialis
remisszid, 8% blast
aplasia, exitus

4 hénap

ETTI: etoposid, thioguanin, idarubicin; FMD: fludarabin, mitoxantron, dexamethason; IFN: interferon;
KNOSPE: chlorambucil, prednizolon; NHL: non-Hodgkin-lymphoma; PUVA: 8-metoxypsoralen+ultraviola-A

Betegek és mddszerek

vizelet muramiddzszintjét is. A betegek klinikai adatait

az 1. tablazatban foglaljuk ossze.

Az 1997-2003 kozotti id8szakbol hét olyan beteg — hat
lymphomids és egy M4-es tipust akut myeloid leu-
kaemids beteg — kortdrténetét ismertetjiik, akiknek
onkohematolégiai alapbetegsége bdrinfiltricidval tar-
sult. A diagnézis feldllitisdhoz és a betegségstadium
megallapitisidhoz a klinikai kép, a képalkoté vizsgila-
tok — mellkas-rontgenfelvétel, hasi ultrahangvizsgilat,
CT - mellett a bdr-, a nyirokcsomé-, illetve a csont-
vel§-biopszids mintak szdvettani, immunfenotipus-,
citogenetikai és molekuldris genetikai vizsgalatinak
eredményeit, a laboratériumi rutinvizsgalatok kéziil a
vérkép, az LDH-, a B,-mikroglobulin- és a Wester-
green-érték eltéréseit vettiik figyelembe; akut myeloid
leukaemids betegiinknél meghatdroztuk a szérum és a
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1. beteg

Huszonnyolc éves férfi betegiink mellkasdn és a hit
felsd harmaddban 1995-ben — két évvel az elsd észle-
lésiink elgtt — kisebb-nagyobb nodosus bérelviltoza-
sok alakultak ki. A laesio szdvettani vizsgilata 1997-
ben nagy B-sejtes malignus lymphomdt igazolt az im-
munglobulingén klonilis dtrendez8désével; az immun-
hisztokémiai vizsgilat diffaz CD20-pozitivitist muta-
tott. A Borrelia burgdorferi-IgG- (VIDAS-) teszt pozi-
tiv volt. Betegiink cutan B-sejtes folliculuscentrum-sej-
tes lymphoméja az agressziv nagy B-sejtes jellegli sz6-
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vettani kép ellenére indolens lefolydstnak bizonyult
(1. dbra). A szisztémés kezelés — hat ciklus cyclo-
phosphamid-, doxorubicin-, vincristin-, prednizolon-
tartalmd (CHOP-) kemoterapia, majd fenntarté inter-
feron-a-kezelés — a hosszu ideje fennall6 betegség ko-
vetkeztében kialakult extracutan (csontvels-) érintett-
ség miatt valt szitkségessé. Hat évig tartd teljes klinikai
remisszié utdn a bal mellkasfélen a lymphoma recidivé-
jat észleltiik. Lokalis irradidcié és fenntarté heti
3%3 ME interferon-a-kezelés hatdsira betegsége ismét
remisszioba keriilt.

2. beteg

Huszonnyolc éves n&betegiink esetében a cutan lym-
phoma az arcon, nyakon, térzsén, combon ekzema-
tiform plakkok, nodosus tumorok forméjiban jelent-
kezett. A diagnézist a szovettan (cutan B-sejtes, az
EORTC-beosztis szerint folliculuscentrum-sejtes), az
immunhisztokémia (CD204, CD30+ anaplasids nagy
sejtes elemekkel) és a klinikai kép tdmasztotta ald. Két
évvel az els észlelés utdn, 1999-ben a betegnél nyirok-
csomé-érintettség, szovettanilag differencidlatlan nagy
sejtes infiltracié igazolédott. Csontvel8i vagy egyéb
szervi érintettség nem volt. Betegségét nagyfoki terd-
piarezisztencia, folyamatos progresszié jellemezte.
Heti 3x3 ME, majd 3 x5 ME interferonterdpia mellett
a b&rinfiltratumok progressziét mutattak, ezért a beteg
hat ciklusban CHOP-kemoterapiat, majd tjabb recidi-
va miatt PUVA-kezelést, 6t ciklus cyclophosphamid-,
vincristin-, prednizolontartalmt CVP-t és interferont,
progresszié miatt 24 Gy irradiiciot, a teljes testfelszin-
re 10 Gy elektronirradidciét kapott, az ismételt recidi-
va miatt ezt tobbmez8s reirradidcié kovette. Tovabbi
progresszié miatt négy ciklus CHODP-kezelés tortént,
szintén eredményteleniil. A betegen testszerte kifeké-
lyesedd tumorok jelentek meg. Ekkor tovabbi kezelése
elél elzarkézott, azéta nincs adatunk réla.

3. beteg

Hatvannégy éves ndbetegiink diagnézisit, az irodalmi
ritkasdgnak szdmité intravascularis B-sejtes lympho-
mét bd8rbiopszids minta szdvettani és immunhiszto-
kémiai vizsgilata er8sitette meg [intenziv HLA-DR-
pozitivitds, CD45+4, CD20+, CD79+ és a prolife-
riciés marker (Ki-67) pozitivitisa]. A bdrjelenségek
— proliferalé lymphomasejtekkel kitoltote kapillarisok
— teleangiectasidk formédjédban jelentkeztek. A bé&rtiine-
teket kozponti idegrendszeri tiinetek — tranziens
ischaemids attakszerd rosszullétek, majd ischaemiis
cerebrovascularis laesio — el8zték meg, ezek a kozpon-
ti idegrendszeri erek lymphomads obliterici6ja kovet-
keztében alakultak ki (3). A szisztémis PUVA- és
chlorambucil-prednizolon (KNOSPE-) kezelések utin
két évvel az als6 végtagokon és az alkaron recidiva je-
lentkezett. Tovibbi KNOSPE- és hat ciklus CHOP-,

majd fenntart6 interferon-a-kezelés 40 hénapos tiinet-

mentességet eredményezett. Ez utdn bdr- és kdzponti
idegrendszeri relapsus miatt — figyelemmel a folyamat
CD20+ jellegére — a beteg CHOP- és rituximab-
terdpidban részesiilt, hatdsira dtmenetileg teljes klinikai
remisszioba keriilt.

4. beteg

Hetvenkét éves nébetegiinknél a mésodlagos bdrin-
filtraciéval jaré non-Hodgkin-lymphoma difftz nagy
B-sejtes folyamat egyik altipusa, az dgynevezett T-
sejt-gazdag B-sejtes lymphoma volt; ez a korabban is-
mert és kezelt, CLL (krénikus lymphocytis leu-
kaemia) tipusd alapbetegsége kifejezetten malignus
transzforméci6jinak, Richter-szindromanak felelt
meg. A b&rt mélyen, az irharétegig besz{irg daganatok
a bal glutealis régiéban és az eml8kben alakultak ki.
A diagnézist alitdimaszté szovettani vizsgilatot ki-
egészitd molekuldris genetikai vizsgilat az IgH-gén
monoklondlis 4dtrendez8dését igazolta. Egy ciklus
KNOSPE-, két CHOP- és tovabbi két, etoposid-
tartalmi CHOPE-kemoterapia ellenére a tumoros fo-
lyamat infiltralta a jobb eml&jét és karjat. Az érintett
teriilet irradiiciéja, majd rituximabterdpia klinikai
remissziot eredményezett.

5. beteg

Hatvanhirom éves nébetegiinknél a szisztémdas megje-
lenésti diffaz nagy B-sejtes lymphoma kemoterdpidja
— hat ciklus CHOP — utén az alapbetegség progresszi-
6javal egyidejiileg alakult ki lymphomds bérinfiltracié a
jobb eml8 bé&rében, nodularis tumorok formdjiban,
ezek egyike-mésika kifekélyesedett (2. dbra). A bor-
biopszids minta sz6vettani vizsgilata a kordbbi nyirok-
csomémintaéval azonos, CD20-pozitiv daganattipust
igazolt. A tovibbi kezelés — két ciklus cyclophos-
phamid, etoposid, procarbazin, prednizolon (CEPP-
kira) és rituximab — ellenére a betegség gyors prog-
resszi6t mutatott. A diagnézis feldllitdsa utdn nyolc
hénappal a beteg fatdlis tiidSemboélia kovetkeztében
halt meg.

6. beteg

Harminckilenc éves férfi betegiink esetében a 1abszara-
kon, majd a combokon jellegtelen, idénként elt{ing,
majd kigjulé bérinfiltritumok évekkel megel6zték a
nyirokcsomoé-, illetve a csontvel6i és szisztémds érin-
tettséget (3. dbra). A b8rbiopszids minta szdvettani
vizsgilata dermalis terjedési lymphoid sejtes besz{irs-
dést, a PCR-technikdval végzett molekularis genetikai
vizsgalat a T-sejt-receptor-génnek a gamma-régidban
azonosithaté monoklonilis dtrendez8dését mutatta. A
kromoszémavizsgélat a 4-es és a 16-0s kromoszémak
kozotti reciprok transzlokiciét 65%-ban igazolta. A
szovettani diagnézis nem osztilyozhaté periférids T-

LAM 2004;14(6):405-412.



1. ABRA|

Primer cutan B-sejtes lymphoma szoliter bérlaesidja

_ 3.ABRA|

Periférids T-sejtes cutan lymphoma bérlaesiéi (6. be-
teg)

(1. beteg)

__2.ABRA|

Nodalis diffiz nagy B-sejtes lymphoma, mdsodlagos
bérérintettséggel (5. beteg)

sejtes lymphoma volt. Szisztémas kemoterdpidt — 6t
ciklus CHOP-, négy ciklus CHOPE-, hét ciklus
fludarabin-mitoxantron-dexametazon (FMD) - és
fenntarté interferonterdpidt kovetSen a bdrinfilt-
raitumok teljes, a nyirokcsomék jelentds mértékd reg-
ressziot mutattak.

7. beteg

Hatvankét éves férfi betegiink refrakter anaemiibél
M4-es tipust akut myeloid leukaemiiba transzforma-
l6dott alapbetegségével egy id8ben jelentek meg olyan
leukaemids bérinfiltraitumok, amelyek a szovettani,
citokémiai és immunfenotipus-vizsgilatok eredménye
alapjan teljes azonossdgot mutattak a vérkép és a csont-
veldi kép leukaemids blastjaival (4. dbra). A citogeneti-
kai vizsgalat 21q+-aberriciot talale. Egy ciklus idaru-
bicin-, citozin-arabinozid- és etoposidtartalmt kemo-
terdpia a b&rinfiltraitumok teljes regressziojit, az alap-
betegség dtmeneti parcidlis remisszidjat eredményezte,

Bene Ibolya: Bértiinetekkel jaré onkohematoldgiai betegségek

4. ABRA|

Akut myeloid leukaemia (M4) multiplex bérinfiltri-
tumai (7. beteg)

5. ABRA|

Folliculuscentrum-sejtes lymphoma szévettani képe
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A LYMPHOMAK KLINIKAI
STADIUMANAK ANN-ARBOR-I
BEOSZTASA

L. stadium: Egy nyirokcsomd-régi6 érintettsége.
IT. stadium: A rekesz azonos oldalin két vagy
tobb nyirokcsomé-régié érintett (1), vagy
egy extralymphaticus szerv érintett (IIE).
III. stddium: Nyirokcsomoé-érintettség a rekesz
mindkét oldalan (IIT) lépérintettséggel (I1IS)
vagy az extralymphaticus szervek (IIIE), vagy
mindkettd (IITES) érintettségével.
IV. stidium: Egy vagy tobb extralymphaticus
szerv vagy szovet difftz érintettsége a tarsult
nyirokcsomok érintettségével vagy a nélkdl.

A altipus, ha hidnyoznak, B altipus, ha jelen van-
nak az alébbi tiinetek:
—laz,
— éjszakai izzadis,
— testsulycsokkenés (a diagnézis eltti hat ho-
napban a testsuly tobb mint 10%-dnak elvesz-
tése).

a periférids blastok 8%-os ardnyival. A bdrtiinetek
megjelenését kovets talélés 6t hénap volt; a beteg
aplasia, cerebralis haemorrhagia kovetkeztében halt
meg.

Megbeszélés

A cutan B-sejtes lymphomdk leggyakoribb, mintegy
40%-ban eléfordulé szovettani tipusa a folliculus-
centrum-sejtes lymphoma (2). A hisztolégiai képre a
subcutisig terjed8 nodularis vagy diffaz infiltritum jel-
lemz38, centrocytapredominancidval, centroblastokkal,
szamos reaktiv T-sejttel (5. dbra). E lymphomak klini-
kai viselkedése 4ltaliban indolens, az dtlagos dtéves tal-
élés 97% (2), azonban a gyakori relapsusok miatt fo-
lyamatos kovetés sziikséges (1. és 2. beteg). Elsd bete-
glinknél a Borrelia burgdorferi-szeropozitivitds mint a
betegség lehetséges patogenetikai tényez8je emlitést
érdemel.

A hisztolégiailag azonos megjelenésti cutan és
nodalis lymphomak kérlefolydsa és prognézisa eltérs.

— A t(14;18) kromoszématranszlokicié és az apop-
t6z1sgatl6 bel-2 protein kévetkezményes overexpresz-
szi6ja a nodalis follicularis és szisztémds agressziv nagy
B-sejtes lymphomaék tébbségében jelen van.

— A t6bbnyire indolens lefolydst primer cutan B-
sejtes lymphomdk nem mutatnak t(14;18)-transzlo-
kiciot. Kozilik csak a rossz prognézist lébszarra lo-
kalizalt nagy B-sejtes lymphomédban mutathaté ki
bcl-2-pozitivitds, transzlokdcié nélkil (2, 7, 8).

Bar a cutan lymphoma igazolasanak legspecifikusabb

ROVID KOZLEMENY

moédszere a génitrendez8dési vizsgilat, a T-sejt-recep-
tor-, illetve az immunglobulingén-dtrendez8dés hidnya
nem zirja ki a T+, illetve a B-sejtes cutan lymphoma di-
agnozisat (2. beteg) (18). Két cutan lymphomis bete-
glinknél az azonos szévettani tipus — folliculuscent-
rum-sejtes lymphoma - ellenére kiilonb6z8 koérlefo-
lyasnak az okait kutatva immunfenotipusbeli és mole-
kuldris genetikai kiildnbségeket talaltunk: a prolife-
raci6és marker pozitivitdsa, a Ki-67-expresszié a 2. be-
tegnél kifejezett volt, molekuldris genetikai vizsgalattal
azonban sem immunglobulin-nehézlinc-, sem T-sejt-
receptor-gén-trendez8dés nem igazolodott.

A terdpids lehet8ségek szoliter tumor esetén a sebé-
szi excizid, az érintett teriilet irradidci6ja, a laesiéba
adott interferon. Antraciklin alapt polikemoterdpia
csak olyankor fontolandé meg, amikor szisztémds
érintettség észlelhets, valamint, ha sugirteridpia nem
jon széba (1). A teripids eredmény javitdsa érdekében
a primer nodalis, illetve szisztémds lymphomakhoz ha-
sonléan a kemoterdpia anti-CD20-antitest (rituximab)
adasaval egészitends ki.

A cutan lymphomak ritka megjelenési formaja a ko-
rabban malignus angioendotheliomatosis néven ismert
intravascularis angiotrop lymphoma.

A malignus B- vagy ritkabban T-sejtek a kis erek, ka-
pillarisok, arterioldk, venuldk lumenében proliferdlnak.
A kozponti idegrendszeri érrendszer érintettsége tran-
ziens ischaemids attakra emlékeztetd rosszulléteket,
ischaemids cerebrovascularis laesiét, progressziv de-
mentidt idézhet el8. Az intravascularis lokalizicié oka
nem tisztizott, lehetséges, hogy a lymphoid vagy az

s o2

endothelsejteken 1év8 ismeretlen felszini receptorral
kapcsolatos, de az is lehet, hogy a malignus sejtek ka-
rosodott homing (visszatérés) vagy adhéziés mecha-
nizmusaik kovetkeztében nem képesek keresztiiljutni
az endothelen (10). Amennyiben CD20+ immunfe-
notipust hordoz6 B-sejtes folyamatrél van szé, a
rituximabbal ~ kombindlt = szisztémas kemoterdpia
(CHOP) sajat tapasztalatunk szerint is igen eredmé-
nyes (3. beteg) (11). A rossz prognézis és a recidivak
ellenére betegiink egyediililléan hossza — 60 hénapos —
talélése terdpids sikernek szamit, ez a kérkép ugyanis
tobbnyire csak szekciés anyagb6l szokott kideriilni.

Az alacsony malignitdst nodalis non-Hodgkin-
lymphomdk (CLL, kis lymphocytis lymphoma, folli-
cularis lymphoma, MALT-lymphoma) kérlefolyasa so-
ran esetenként kialakul6 gyors progresszi6ji, magas
malignitdst szekunder lymphoma a Richter-szindréma
néven ismert kérkép. Eléfordulisi gyakorisiga CLL-es
betegek esetében koriilbeliil 3%; a leggyakoribb szo-
vettani tipus a diffdz nagy B-sejtes lymphoma (72). A
Richter-szindrémiés betegek koriilbelil kétharmadanal
a korkép az eredeti B-CLL talajén alakul ki. B6rmani-
feszticiodja ritkasdgnak szamit (13, 14). Negyedik bete-
giinknél a bérinfiltritumok T-sejt-gazdag B-sejtes lym-
phoma formdjiban jelentkeztek. E lymphomatipus sz6-
veti képére a csekély, 10%-ot nem meghalad6 ardnyban
eléfordul6 klonalis malignus B-sejt-populdciot koriil-
vev8 nagyszamu reaktiv T-sejt jellemz8. A diagnézis
felallitdsa ezért a szovettani vizsgalat alapjan nehézkes,
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azt ki kell egésziteni az immunfenotipus- és a klonali-
tdst igazol6 immunglobulingén-dtrendez8dési vizsgalat
eredményével. Molekularis technikikkal — az immun-
globulin nehéz- és konnytlinc-génjeinek nukleotida-
szekvencia-analizisével — ilyenkor bizonyithaté a ro-
konsidg a Richter-szindréma és a korabban jelen 1év6 B-
CLL kozott. A leggyakrabban kimutathaté, bar Rich-
ter-szindrémara nem specifikus kromoszémaabnor-
malitdsok a 11-es és 14-es kromoszomakat érintik. Ugy
tlnik, a p53-as gén muticidja és a ciklindependens
kindzinhibitor rendellenességei szintén fontos szerepet
jatszanak a B-CLL transzforméci6jiban (15).

A Richter-szindrémat a konvencionélis kemoterdpi-
dkra adott rossz valaszkészség vagy terdpiarezisztencia
jellemzi. Az dtlagos talélés a kérkép megjelenését ko-
vet8en hozzavet&leg hat hénap (16, 17).

A primer nodalis eredetii difftiz nagy B-sejtes lympho-
ma azonnali kezelést igényl8, gyors progressziéja kor-
kép. A bdrinfiltratumok a betegség elérehaladott stadi-
umidban altaliban egyéb szisztémds érintettség mellett
alakulnak ki. Amennyiben az infiltritumok kifekélye-
sednek, infekcid, illetve szepszis kovetkeztében tovibb
romlik a prognézis. Az dtlagos talélés ilyen esetekben
egyes irodalmi adatok szerint 6-21 hénap (9). Otodik
betegiink esetében ez az id6tartam mindéssze két hé-
nap volt.

A cutan T-sejtes lymphomdk diagnosztizilisa nem
konny( feladat, mivel ezekben a kérképekben a bor-
laesiok nem specifikusak, utdnozhatnak szamos, nem
malignus bérbetegséget, megjelenhetnek psoriasis, my-
cosis, ekzema képében. Ezért a szovettani vizsgalat ki-
egészitendd az immunhisztokémia és a klonalitast iga-
zolandé a T-sejt-receptor-gén atrendez8désének vizs-
galataval (18). A primer cutan T-sejtes kérformak ked-
vez8bb lefolyastak, mint az azonos hisztolégiai tipus-
ba tartoz6 primer nodalis T-sejtes lymphomak. Ameny-
nyiben nincsen szisztémads érintettség, csak a b&rre ira-
nyulé kezelés sziikséges; az agressziv kemoterdpia
ugyanis nem noveli a talélést, st, alkalmazasa utdn ha-
marabb jelentkezik relapsus vagy a betegség progresz-
szi6ja. A terdpia szoliter laesio esetében miitéti excizio,
illetve rontgenirradiicié, kiterjedt bdrtiinetek esetén
szisztémas PUVA vagy az érintett bdrfeliilet nagy do-
zisu elektronbesugirzisa. Elérehaladott vagy biol6giai-
lag agressziv cutan T-sejtes lymphomékban megfonto-
landé az allogén &ssejtek transzplanticidja, a graft
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versus lymphoma vélasz elérése céljabsl. Az Gjabb tera-
pids probalkozdsok koziil a szelektiven a neoplasztikus
T-sejtekre haté immunotoxin — denileukin diftitox —,
az immunmodulans citokinek (rekom-

binins interleukin-12), a tumorasszo-
cidlt antigéneket hordoz6 dendritikus
sejtek, tovabba a T-sejt-receptor béta-
lanca génjének variabilis régiojit kifeje-
28 DNS-plazmidok, illetve a szinteti-
kus peptidek vakcinicidja emlithetd; 4j
lehet8ség a gén- és proteintransz-
dukciés terdpia, ez a neoplasztikus T-
sejtek intracelluldris defektusait allitja
helyre (19).

A hisztolégiailag
azonos
megjelenési
cutan és nodalis
lymphomak
korlefolyasa
és prognozisa
eltéré.

Az akut myelomonocytds és akut mo-
nocytds leukaemidkat kisérd bdrinfilt-
ritumok esetén az alapbetegség korjoslata rossz, az 4t-
lagos ttlélés kemoteripia ellenére is egy—hat hénap (7.
betegiink a diagnézis feldllitisa utdin még 6t hénapig
élt) (20). A betegség j6val ritkabb formija az aleu-
kaemids leukaemia cutis, ahol a leukaemids sejtek jelen-
léte a b&rben 4tlagosan nyolc hénappal elézi meg a
csontveld infiltricidjit. A diagnézis megallapitdsihoz a
szovettani vizsgalat mellett a citokémia

(pozitiv  lizozim-, mieloperoxidaz-,
nitrium-fluoriddal gitolhaté alfa-nat-

A cutan T-sejtes

tilacetdt-észterdz festés) és az immun-  lymphomaknal
fenotipus-vizsgilat eredményei (CD13, a bérlaesiok
CDl‘t, CD33,) sziikségesek. He-:tedlk psoriasis,
betegiink esetében a dermatotropizmus osis
magyarizata egy T-sejt-marker, a CD7 mycosis,
ekzema

antigén volt, ezt a blastok a felszinii-
kén hordoztik. A koérkép kezelésé-
ben a kemoterdpiit az egész test
elektronbesugarzasaval ~ kombindljak

képében is
megjelenhetnek.

(20).

A bérérintettséggel jaré6 onkohematolégiai kérképek
széles klinikai skélat fognak at, gyakran okoznak diag-
nosztikai nehézségeket, kérlefolyasuk valtozé, kezelé-
siik idénként egyedi stratégidt igényel.
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FELHIVAS PSZICHOTERAPEUTA-KEPZESRE, 20042007

A Semmelweis Egyetem Pszichidtriai és Pszichoterdpids Klinikdja és a Magyar Viselkedéstanulma-
nyi és Kognitiv Terdpids Egyesiilet (Vikote) kozds szervezésében és bonyolitdsiban 2004 szeptem-
berében hiroméves pszichoterapeuta-képzés indul. A képzésre azoknak a pszicholégusoknak és
orvosoknak a jelentkezését varjuk, akik mar alkalmaznak terdpids gyakorlatukban pszichoterapias
megkozelitéseket, vagy ezutdn kivanjik a pszichoterdpia médszereit gydgyitorepertoarjukba beépi-
teni, és céljuk a pszichoterapeuta szakképesités megszerzése.

Képzés minden hénap mésodik és negyedik szerddjin lesz. A foglalkozdsokon valé részvétel
egész napos elfoglaltsigot jelent (10-18.30 6rdig). A hiroméves képzés magiban foglalja mindazo-
kat a szakaszokat (propedeutikai, klinikai, médszerspecifikus fizis), amelyeknek sikeres teljesité-
se esetén (minden félévet vizsgival zarunk), a tanfolyamzaré vizsga utdn kiadott tandsitvany bir-
tokdban pszichoterapeuta-szakvizsgira lehet jelentkezni.

Sikeres pszichoterapeuta-szakvizsga letétele utdn a SE-Vikote képzésben részt vevéknek lehets-
ségiitk van egy kognitiv vagy viselkedésterdpids esetrdl irt dolgozatot beadni a Magyar Viselkedés-
tanulmdanyi és Kognitiv Terdpids Egyesiilethez, és annak sikeres megvédését kovetSen megkaphat-
jak az egyesiilett8l a magatartis-terapeuta (szakpszichoterapeuta) cimet.

A képzés szakmai vezetSje: dr. Tringer Laszl6 egyetemi tanar.

A képzés vezetdje: dr. Simon Lajos egyetemi docens.

Jelentkezés: Czupor Maéria, Pszichidtriai és Pszichoterapias Klinika, 1083 Budapest, Balassa u. 6.
Telefon: 70/547-5388, munkahelyi telefon/fax: 210-0330/1223. E-mail: czuporm@psych.sote.hu

Jelentkezési hatdridd: 2004. augusztus 31.
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