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ÖSSZEFOGLALÁS

Szerzôk egy középkorú nôbeteg esetét ismertetik, akinél a
porphyrin analízis, az erythrocyta uroporphyrinogen-de-
carboxylase aktivitás és a családvizsgálat alapján a por-
phyria cutanea tarda (PCT) sporadikus formáját diagnosz-
tizálták. A betegen a PCT típusos vesiculo-bullosus tüne-
tein túl sclerodermiform bôrelváltozások is elôfordultak. A
vizsgálatok körülírt scleroderma fennállását igazolták. A
vasanyagcsere vizsgálata a herediter haemochromatosis
gén C282Y mutációját mutatta. A májban haemangioma
cavernosum volt kimutatható. A PCT precipitálásához hét
különbözô gyógyszer (köztük ösztrogén-származékok) tar-
tós szedése is hozzájárulhatott. A megfontolások patofizio-
lógiai összefüggést sugallnak a PCT és a scleroderma kö-
zött. Herediter haemochromatosis, porphyria cutanea tar-
da, scleroderma, valamint máj haemangioma cavernosum
együttes elôfordulását ezideig még nem írták le.

Kulcsszavak:
porphyria cutanea tarda - körülírt

scleroderma - herediter haemochromatosis -
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SUMMARY

A case report is presented of a middle-aged female patient
in whom, on the basis of the erythrocyte uroporphyrinogen-
decarboxylase activity and the family history of the disease,
the sporadic form of porphyria cutanea tarda (PCT) was
diagnosed. In the patient, both typical vesiculo-bullous
alterations and sclerodermiform dermatological symptoms
were demonstrated. Examinations proved the existence of
circumscribed scleroderma. Examination of the iron
metabolism revealed a C282Y mutation of the hereditary
hemochromatosis gene. In the liver, cavernous haeman-
gioma was shown. Long-lasting taking of seven medicines,
including estrogens, could also contribute to precipitation of
PCT. Considerations suggest physiopathological relation
between PCT and scleroderma. Association of hereditary
hemochromatosis, PCT, scleroderma, and hepatic cavernous
haemangioma has not been reported so far.
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A porphyria cutanea tarda (PCT) kialakulásának alapvetô
oka az uroporphyrinogen-decarboxylase (UROD) aktivi-
tásának csökkenése a májban (5, 12, 14, 28). Az UROD
károsodása mind szerzett, mind örökletes lehet. Mindkét
esetben a betegség tünetes formájának kialakulását továb-
bi örökletes és/vagy szerzett, hepatotoxikus tényezôk se-
gítik elô. A leggyakoribb precipitáló tényezôk: alkohol,
vasterhelés, ösztrogén, vírusinfekciók (fôleg hepatitis C
vírus) ( 2, 5, 12, 14, 20, 21, 28), vagy súlyos, krónikus be-

tegségek, mint pl.: lymphoid leukemia (24), AIDS (22)
vagy olyan malignomák, melyekkel kapcsolatban a
hosszan tartó gyógyszerszedés számottevô hepatotoxici-
tást jelenthet (5, 10, 28). Jelen cikkünkben egy középkorú
nôbeteg esetét írjuk le, akinél PCT, scleroderma, a vas-
anyagcsere örökletes zavara és máj cavernosus haemangi-
oma volt kimutatható.

Esetismertetés
Anamnézis
A 47 éves nôbeteg 2004. novemberében a bôrtünetei miatt fordult
klinikánkhoz. Kb. 1-2 évvel korábban észlelte elôször, hogy a kéz-
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hátakon, a lábszárakon a bôre feltûnôen sérülékennyé vált. Ezeken a
területeken – fôleg nyári idôszakban, de kisebb gyakorisággal télen
is – spontán módon is 3-5 mm átmérôjû, feszes falú hólyagok kelet-
keztek, amik csak nehezen, lassan, vörös foltokkal gyógyultak. Vi-
zelete a normálisnál sötétebbre változott. Fáradékony, gyenge volt,
szemszárazságról és szájszárazságról panaszkodott. Elmondása sze-
rint alkoholt nem szokott fogyasztani; agrokemikáliákkal vagy más
vegyszerekkel nem dolgozott. Éveken át hormonális fogamzásgátló-
kat szedett. Kb. 1 éve szedett gyógyszerei között Rivotril, Pirabene,
Betaserc, Cavinton, Tri-Regol, Depral, Neurotrop szerepelt. Család-
jában hasonló betegség elôfordulásáról nem volt tudomása. Édesap-
ja májzsugorodás miatt hunyt el, rendszeres alkoholfogyasztó volt.

Bôrtünetek
A bôr fokozott fragilitásának nyomai (erosiok, hegek, pigmentzava-
rok) a kézhátakon a 2005. januárjában készült fotón láthatók (1. áb-
ra). Az arcon – néhány korábbi erosio nyoma mellett – enyhe scle-

rodermiform elváltozás, enyhe szemhéjödéma volt látható. A törzs
mindkét oldalán (napfényexpozíciótól elzárt felületeken) kb. két-két
tenyérnyi, tömött tapintatú, elefántcsont színû, szélén barnán pig-
mentált sclerodermiform plakk mutatkozott (2. ábra). 

Laboratóriumi vizsgálatok 
A laboratóriumi vizsgálatok enyhén emelkedett GOT, GPT, gamma-
GT, koleszterin, szérum vas értéket (32 mmol/L), jelentôsen emelke-
dett szérum ferritin értéket (373 ng/ml), valamint alacsony TVK-t,
enyhe leukopeniát és thrombocytopeniát, gyorsult vérsüllyedést mu-
tattak. A vesefunkció normális volt. Hepatitis A és B vírus elleni an-
titestre, hepatitis C vírus (HCV) fertôzésre irányuló vizsgálat nega-
tív eredményt adott. A Borrelia burgdorferi IgM és IgG ELISA vizs-
gálatok szeronegatív eredménnyel zárultak. Az antinuklearis antitest
(ANA), az Scl-70 elleni antitest (betegünkben: 22,2 U/ml; norm.:<10)

(3. ábra), az RNS polimerase elleni antitest pozitív volt. A centro-
mer-, citoszkeleton-, riboszómális P protein-, PCNA antigén-, SSA
(Ro)-, SSB (La)-, Sm antigen-elleni antitest, az Sm/RNP, a Jo-1-el-
leni antitest negatív volt. A hideg agglutinin, kryoglobulin, rheuma-
faktor negatív, a C-reaktív protein vizsgálat pozitív eredményt adott
(10 mg/L; norm.:<5). A celluláris immunitás vizsgálatok: CD2,
CD19, CD3, CD4, CD8, ill. a CD4/CD8 arány normálisnak bizo-
nyultak. A szemhéjon jelentkezô oedema miatt a tartósan szedett
gyógyszereivel szemben felmerülô gyógyszerallergia lehetôségét
lymphocyta transzformációs teszttel (LTT) kizártuk.

Szövettani és DIF vizsgálat
A hámban gócos parakeratosis volt látható; a kötôszövet sejtsze-
gény, a reticularis dermis collagen rostjai compactak, megvastago-
dottak, eosinophil festôdésûek voltak. Az erek körül mérsékelt fokú
lymphocytás lobos infiltrátum volt. A bôrfüggelékek atrófiásak;
szôrtüszôt nem tartalmazott a biopsziás anyag. Az elváltozások scle-
rodermának feleltek meg. A subcutan zsírszövetben a kötôszöveti
sövények kiszélesedettek voltak. Malignitás, specificitás jelei nem
voltak észlelhetôk. DIF vizsgálat közepes fokú vasculitist mutatott –
elsôsorban C3-mal, kisebb mértékben IgM-mel.

Egyéb vizsgálatok
Fizikális vizsgálat mérsékelt fokú hepatomegáliára utalt. Az ottho-
nában elvégzett UH a máj bal és jobb lebenyében echodús, haeman-
giómának imponáló képleteket véleményezett. A javaslatunkra vég-
zett máj CT és a három-fázisú vérpool szcintigráfia a bal lebenyben,
a jobb lebeny VI. és VIII. szegmentumában haemangioma caverno-
sum fennállását igazolta; az elváltozások 12, valamint 9 és 24 mm
átmérôjûek voltak. A jobb vese alsó pólusában egy 11 mm átmérôjû
angiomyolipoma volt látható. A beteg a herediter haemochromatosis
(HFE) gén C282Y mutációja kóros Y alléljára heterozygótának bi-
zonyult; genotípusa: C/Y volt. Mellkas-Rtg vizsgálat, szemészeti
vizsgálat (a szemszárazságon túl) negatív eredménnyel zárult.

Porphyrin vizsgálatok
A porphyrin-anyagcsere vizsgálata magas szérum porphyrin- és ma-
gas vizelet porphyrin-szintet eredményezett. A magasnyomású fo-
lyadékkromatográfiás (HPLC) vizsgálat (17) PCT-re jellemzô por-
phyrin-megoszlást: az uro- és heptacarboxil-porphyrinek dominan-
ciáját mutatta. Az erythrocyta UROD aktivitás (1) normális volt (1.
táblázat). 

Családvizsgálat
Három leánygyermeke közül a HFE C282Y génmutációt 2 leány
hordozta. A porphyrin-anyagcsere vizsgálat mindhárom leánynál
normális vizelet, vér, széklet összporphyrin-szintet, valamint normá-
lis porphyrin-frakció megoszlást, továbbá normális erythrocyta
UROD aktivitást mutatott. Sclerodermára utaló bôrtünet egyik gyer-
meken sem volt látható. 
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1. ábra
Porphyria cutanea tarda jellegzetes tünetei a kézháton

3. ábra
ANA-pozitivitás Hep-2 sejtvonalon (szemcsés)

2. ábra
Körülírt sclerodermás plakk a törzsön



A fenti vizsgálatok alapján betegünknél I-es típusú PCT, herediter
haemochromatosis, körülírt scleroderma és – szemészeti vélemény
alapján – vele társult Sjögren-syndroma, valamint máj cavernosus
haemangioma együttes elôfordulását diagnosztizáltuk.

Megbeszélés

A PCT komplex (polifaktoriális) betegség (6, 14, 30). Az
erythrocyta UROD aktivitás, valamint a betegség családi
halmozódása alapján a PCT sporadikus (PCT-I) és fami-
liáris (PCT-II) típusa különböztethetô meg (5, 12, 13, 28).
Mindkét típusban a klinikailag tünetes forma kialakulását
hosszan tartó, májkárosító tényezôk segítik elô.

Betegünknél az erythrocyta UROD aktivitás normális
volt, ami a szerzett vagy kevert etiológiájú PCT-I fennál-
lása mellett szólt. A gyermekeknél mért normális UROD
aktivitás ezt alátámasztotta. Betegünk hordozta a HFE gén
C282Y mutációját. Ez a mutáció, az általa okozott magas
hepatikus vas-szint révén (lásd a ferritin értéket) fontos ri-
zikó faktor volt a PCT kialakulására (3, 7, 16, 20, 21, 25).
Az anamnézisben szereplô ösztrogénszedés szintén hajla-
mosító tényezô lehetett ( 5, 3, 15, 27). Ezekhez járult még
7 gyógyszer tartós szedése, melynek során fôleg a Rivot-
ril, Tri-Regol, Depral és a Neurotrop jelenthetett megter-
helést a máj számára, de valamennyi gyógyszer – a deto-
xikálásban résztvevô hemenzimek folyamatos indukciójá-
val – hozzájárulhatott a porphyrin-szintézis fokozásához.
Betegünk esetében tehát több, szimultán ható rizikófaktor
tehetô felelôssé a PCT kialakulásáért. 

A PCT-s esetek túlnyomó többségében vesiculo-bullo-
sus bôrelváltozások fejlôdnek ki, amik a napfényexpozíci-
ónak kitett bôrfelületekre lokalizálódnak; sclerodermi-
form bôrtünet vagy valódi scleroderma csak ritkán tapasz-
talható (29, 31, 32). A sclerodermiform tünetek –
legalábbis részben – a porphyrinek tartósan magas szintjé-
vel, ill. a porphyrinek collagen-szintézist fokozó sajátsá-
gával („sötét-effektus”) magyarázhatók (32), így azok el-
vileg mind sporadikus, mind familiáris PCT-ben elôfor-
dulhatnak. Tapasztalatunk szerint viszont a sclerodermi-

form PCT gyakorisága a PCT II-es típusában nagyobb,
mint az I-es típusban (19), ill. úgy tûnik, hogy a PCT-s be-
tegeknél gyakrabban fordulnak elô autoimmun betegsé-
gek, mint a nem-PCT-s populációban. (18, 23, 26, 29, 31).
Így betegünknél a PCT, a körülírt scleroderma, a Sjögren-
syndroma társulása a PCT és az autoimmun betegségek
pathophysiológiájának összefüggése mellett szól, ami alá-
támasztja azt, hogy a PCT valóban komplex betegség. 

Ismeretes, hogy Borrelia burgdorferi fertôzés elôsegít-
heti nemcsak morphea (4, 9), hanem systemas scleroder-
ma-szerû bôrsclerosis kialakulását is (33), azonban bete-
günk esetében a Lyme-kórra vonatkozó vizsgálatok ezt az
etiológiai/triggelô lehetôséget kizárták. 

PCT és cavernosus haemangioma együttes elôfordulá-
sáról ezideig csak Iwamura és mtsai.(11), egyetlen beteg-
gel kapcsolatban számoltak be; ôk a két betegség társulá-
sát véletlennek tartották. Betegünkben – valószínûleg a
terhességek és a tartós ösztrogénszedés hatására – multi-
plex haemangioma cavernosum fejlôdött ki, körülírt, vi-
szonylag kis méretû elváltozásokkal. A cavernosus hae-
mangioma kialakulásának pontos idejére, változására
nincs adatunk. A PCT kezelésének megkezdése elôtt ta-
pasztalt haemoglobin és haematocrit érték szokatlanul ala-
csony volt a PCT-ben szokásos, a normális átlagot megha-
ladó magas értékekhez képest, de a haemangioma vérzé-
sére utaló jelet nem tapasztaltunk, így ezt az autoimmun
betegségnek tulajdonítjuk. Úgy gondoljuk, hogy a caver-
nosus haemangioma – legalábbis jelen állapotában – nem
befolyásolja a betegség lefolyását. Mégis, amiatt, hogy a
PCT mellett halmozottan jelentkezô májkárosító tényezôk
fokozott rizikót jelentenek máj carcinoma kialakulására
(8), a belsô szervek kontrollja során a máj minden elválto-
zásának monitorizálását szükségesnek tartjuk.

A terápia részeként csökkentettük a gyógyszerszedés
mértékét. A haemochromatosis és a PCT kezeléséhez is-
mételt phlebotomia terápiát kezdtünk, aminek eredménye-
ként új vesiculo-bullosus tünetek már nem keletkeztek, a
régiek meggyógyultak. Kb. 1 év elteltével a törzsön lévô
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1. táblázat
Porphyrin-analízis (kezelés elôtt)

Vizsgálat Eredmény Referencia érték
Vizelet aminolevulinsav [nmol/nap] 114 < 34
Vizelet porphobilinogen [nmol/nap ] 7 <  1 
Plasma összporphyrin [nmol/L] 180  < 14,4 
Erythrocyta összporphyrin  [nmol/L] 216 < 600
Széklet összporphyrin [nmol/g] 73 <  60 
Vizelet összporphyrin [nmol/nap] 6649 < 240 
Vizelet porphyrinek megoszlása:

uroporphyrin [nmol/nap] 3298 (49,6 %)* <  24  (10,0 %)*
heptakarboxil-porphyrin [nmol/nap] 2348 (35,3 %)* <   7     (2,9 %)*
hexakarboxil-porphyrin [nmol/nap] 292 (4,4 %)* <   6     (2,5 %)*
pentakarboxil-porphyrin [nmol/nap] 365 (5,5 %)* <   7     (2,9 %)*
coproporphyrin [nmol/nap] 346 (5,2 %)* < 196  (81,7 %)*

Erythrocyta UROD aktivitás
[egészséges kontrollokhoz viszonyítva] 91 % 80-120%

*Relatív részesedés a vizelet összporphyrin (= 100%) értékbôl.



sclerodermás plakkok lassan felpuhultak, de még nem
múltak el. A vizelet összporphyrin érték a normál tarto-
mány felsô határára csökkent, de sem ez, sem a frakciók
aránya még nem normalizálódott. Tekintettel arra, hogy a
scleroderma-antitest (Scl-70) pozitivitás a scleroderma
szisztematizálódásának lehetôségét jelzi, a beteg rendsze-
res kontrollja során – a porphyrin-szinteken és a vas-
anyagcserén túl – az autoantitestek szintjére, a belsô szer-
vek (máj, tüdô, vese) esetleges érintettségére különös
gondot kell fordítani.
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