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Az 59 éves ndbeteg anamnézisében chronicus glomerulo-
nephritis, kétoldali zsugorvese szerepel, mely miatt 9 hona-
pig peritonealis dialysis, majd vesetranszplantdcio tortént.
A miitétet kdvetden cyclosporin A, mycophenolat mofetil és
prednisolon immunszuppressziv kezelésben részesiilt. A
transzplantdcié utan 15 hénappal észlelte a labszdrakon a
3-5 mme-es nagysagii, lividvords papuldk kialakuldsat. A
bdrbiopszia a dermisben atipusos, orso alakii sejtekbdl dllo
infiltraciot, érproliferdciot, kiterjedt bevérzést, hemoside-
rin lerakoddst igazolt. A iatrogen eredetii, vesetranszplan-
tdciot kovetd Kaposi sarcoma esetében belszervi manifesz-
tacio, HIV fertdzés kizdarhato volt. A cyclosporin A helyett
sirolimus keriilt bevezetésre a bortiinetek rontgen irradid-
cioja mellett, mely hatdsdara a folyamat rezidudlis hiperpig-
mentacio hatrahagydsaval gyogyult. A szerzok réviden dt-
tekintik a Kaposi sarcoma formdit, klinikopatologiai jelleg-
zetességeit, pathomechanizmusat, kiilon kiemelve a iatro-
gen forma jellegzetességeit és terdpids lehetdségeit.

Kulcsszavak:
Kaposi sarcoma - HHV-8 -
vesetranszplantacio - cyclosporin A-sirolimus

SUMMARY
The 59-year-old female with end-stage chronic
glomerulonephritis  underwent a successful kidney

transplantation followed by treatment with cyclosporin A,
mycophenolat mofetil and prednisone. Fifteen months
later erythematous violaceous, 3-5 mm papules developed
on both legs. Histopathology of the skin biopsy confirmed
the diagnosis of Kaposi’s sarcoma with atypical spindle
cell infiltrate, proliferating vessels, hemosiderin
extravasation and deposition in the dermis. Visceral
involvement as well as HIV infection were excluded.
Cyclosporin A was substituted with sirolimus therapy, and
the patient received local X-ray irradiation which resulted
in remission of skin symptoms with residual
hyperpigmentation.  Clinical variants, pathological
features and pathomechanism of Kaposi’s sarcoma are
discussed, focused on the iatrogenic variant of the disease
and its therapeutic possibilities.
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Roviditések

KSHV:  Kaposi Sarcoma Associated Herpesvirus
HHV-8: Human Herpesvirus-8

VEGFR-3:Vascular Endothelial Growth Factor Receptor-3
LANA-1: Latency Associated Nuclear Antigen-1

A Kaposi sarcoma egy multicentrikus, angiogén eredeti
malignus daganat. A Kaposi Mér altal 1872-ben els6ként
leirt klasszikus, sporadikus forma mellett az 1950-es évek-
t6l ismerjiik az Afrikdban endémids format, az 1960-as
évektdl a szervtranszplantdlt, immunszupprimélt betege-
ken jelentkezd iatrogen format, majd az 1980-as évek vé-
gétdl a HIV pozitiv betegeknél kialakult tn. AIDS-asszo-
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cialt Kaposi sarcorrat. Az els6é két formaban a betegség
kevésbé progressziv lefolyast mutat.

A Kaposi sarcoma mind a négy tipusaban a Kaposi
sarcomaval asszocidlt herpesvirus (KSHV), djabb nevén
a human herpesvirus-8 (HHV-8) oki szerepét feltétele-
zik. A virust el8szor 1994-ben izoldltdk AIDS-el asszo-
cialt Kaposi sarcomabél (2). Azdta bebizonyosodott,
hogy a gamma herpesvirusok kozé tartoz6 HHV-8 meg-
taldlhaté mind a négy klinikai forma bdrtiinetében, a be-
tegek nem érintett, normdl bérében és a vér mononukle-
aris sejtjeiben, elsésorban a B-lymphocytdkban, kisebb
mértékben a T-sejtekben €s monocytdkban (7, 9). Szero-



l6giai vizsgdlattal (immunfluoreszcens array, Western
blot, ELISA) a betegek vérében HHV-8 ellenes antites-
tek jelenléte igazolhat6. Hazankban Dr. Horvath Attila
professzor Gr mar 1986-ban bevezette a HIV szlirést és
munkacsoportja élen jart a HHV-8 vizsgalatokban, de
tobb munkacsoport is foglalkozott a HHV-8 és a Kaposi
sarcoma kapcsolataval (12, 13, 15), valamint a HHV-8
jelenlétének differencidldiagnosztikai  jelent&ségével
psedo-Kaposi sarcomdban (6, 14).

A Kaposi sarcoma pathomechanizmusaban dont6 sze-
repet jatszik a HHV-8 hatdsara 1étrejové fokozott endo-
thelialis VEGFR-3 (Vascular Endothelial Growth Factor
Receptor-3) expresszid, mely angiogenezishez €s az or-
s6 alakd sejtek proliferacigjahoz vezet (11). Az endo-
thelsejtek felszinén 1év8, normdl bdrben csak kismér-
tékben jelenlévd, de a Kaposi sarcoma bértiinetében és
a kornyezd normadl sejtekben fokozottan kimutathaté
VEGFR-3 expressziéjat a virion burok glikoprotein B
aktivalja (17). A virus jelenléte kimutathaté a b6rbél in
situ hibridizaciéval, PCR-al, illetve a LANA-1 (Latency
Associated Nuclear Antigen-1) immunhisztokémiai
vizsgalatdval. Az immunhisztokémiai és elektronmik-
roszképos vizsgalatok szerint a legtobb orsésejt a virus-
sal csak latensen fert6zott (LANA-I+), kisebb résziik
azonban replikdciét mutatd virust tartalmaz, ezek a sej-
tek jatszanak kulcsszerepet a lokdlis tumor-progresszio-
ban (4).

A Kaposi sarcoma jellegzetes orsésejtjeinek eredete so-
kdig nem volt pontosan tisztazott. Kordbban endothel ere-
detiiket feltételezték endothelialis markerek — pl. CD31,
CD34 — expresszidja miatt, az djabb vizsgdlatok szerint
azonban a sarcoma sejtek lymphaticus endothelialis mar-
kereket — pl. VEGFR-3, lyve-1, podoplanin — expresszal-
nak (3). A sarcoma szovettani képére az orsésejtes prolife-
racié mellett jellemz6 a fokozott angiogenezis, szamos
vascularis jarat jelenléte, a vorosvértestek extravazacidja,
kovetkezményes gyulladdsos infiltracid, oedema és hemo-
siderin lerakédas. Ez utébbi magyardzza a bértiinetek jel-
legzetes kékesvoros szinét.

A Kaposi sarcoma a béron lividvoros foltként kezdodik,
melybdl a progresszié sordn plakkok, végiil nodularis-tu-
moros 1ézidk fejlédnek ki, gyakran exulceracidval. A
nyalkahartydk érintettsége és a belszervi manifesztacio
gyakrabban fordul el6 az AIDS-asszocialt és a iatrogén
formakban. Erintett lehet a gyomor, bél, maj, 1ép, tiidd,
ritkdbban a pharynx, sziv, csontveld, urogenitalis régid,
vese, extrém ritkdn az agy és szem.

Esetismertetés

Az 59 éves ndbeteg anamnézisében ulcus duodeni, myoma uteri
miatt végzett hysterectomia és adnexectomia, struma nodosa szere-
pel. 1984 6ta ismert hypertonidja, chronicus glomerulonephritise,
melyet kétoldali zsugorvese kialakuldsa kisért. 2003 dprilisatdl peri-
tonealis dialysisre szorult, majd 9 hoénap elteltével a Semmelweis
Egyetem Transzplanticiés és Sebészeti Klinikdjan cadaver vese
beiiltetése tortént. A vesetranszplantaciét kovetéen cyclosporin A
(Sandimmun Neoral®), mycophenolat mofetil (CellCept®) és ala-
csony ddzisu prednisolon (Prednisolon®) kezelésben részesiilt. A ve-
setranszplantacié utan 15 hénappal észlelte elGszor a jobb ldbszar

1. dbra
A labszéarakon 3-5 mm nagysagu, csoportos, lividvoros
papuldk

als6 harmadaban egy 5x8 cm nagysagu teriileten a csoportosan elhe-
lyezkedd, 3-5 mm nagysagu, lividvoros, lapos papulak, kisebb no-
dusok megjelenését. Kés6bb hasonl6 tiinetek alakultak ki a bal lab-
szar eliils6 felszinén is (/. dbra).

A Kklinikai kép és anamnézis alapjan Kaposi sarcoma lehetosége
meriilt fel. A szovettani vizsgalat az ellapult epidermis alatt a der-
misben mérsékelt foku érproliferaciot, kiterjedt bevérzést, fokalis
hemosiderin lerakddast, pozitiv Berlini-kék reakcioét igazolt, a sza-
mos orso alakd, atipusos sejtbdl all6 infiltratum mellett (2. dbra). A
paraffinos blokkbdl végzett PCR vizsgédlattal a HHV-8 jelenlétét
nem tudtuk igazolni.

2. dbra
Ep ham alatt, a dermis fels6 részében mérsékelt
érproliferacio, atipusos, ors6 alaku sejtek,
kiterjedt bevérzés (HE, x 40)



A beteg kivizsgalasa soran kéros laboratériumi eltérést, HIV sze-
ropozitivitst nem taldltunk, képalkoté vizsgdlatokkal (mellkas ront-
gen, hasi ultrahang, inguinalis régidk nyirokcsomo ultrahang vizsga-
lata) a Kaposi sarcoma belszervi manifeszticidja kizarhat6 volt. Te-
rdpids célzattal a Transzplantdciés és Sebészeti Klinikdn a cyclospo-
rin A helyett sirolimus (Rapamune®) keriilt bevezetésre. Klinikdnkon
a bdrtiinetek rontgen irradidciéjat végeztiik 10x2 Gy dézisban (Der-
mopan III, 43 kV, 0,6 mm Al szlir6). A folyamat rezidudlis hiperpig-
mentacié hatrahagyasaval gyogyult, és a beteg a tobb éves utanko-
vetés soran tiinetmentes maradt.

Megbeszélés

Esetiink a Kaposi sarcoma iatrogén formdjanak felelt meg,
melyet elsdsorban vese-, ritkdbban egyéb szerv, vagy csont-
veld atiiltetése utdn észlelnek, immunszupprimalt betege-
ken. Irodalmi adatok szerint a Kaposi sarcoma 500-szor
gyakrabban fordul el6 vesetranszplantalt betegeknél, mint
az atlagpopuldcioban (8). A transzplanticié utdn a tiinetek
relative kordn kezdédnek (4tlag: 13 hénap), gyakran kiséri
lymphoedema, és gyakori, kb. 25-50%-0s a visceralis érin-
tettség. A betegség kimenetelét dontGen az immunszupp-
resszi6 mértéke szabja meg. A gyogyszerek moddositdsa
vagy elhagydsa utdn — egyéb kezelés nélkiil is — spontan
regressziorol szamolnak be, mig az immunszuppresszid
folytatasa a folyamat progresszidjahoz vezet. Esetiinkben a
bortiinetek a vesetranszplantacié utan 15 hénappal kezddd-
tek, gyorsan progredidltak, de visceralis érintettség nem ki-
sérte. A cyclosporin A kezelés ledllitasa, sirolimus terdpia
bevezetése és rontgen irradidcié hatisara a bortiinetek re-
gredidltak, és a beteg utdnkovetése sordn nem recidivaltak.

Az immunszuppressziv és immunmoduldns szerek ko-
ziil a cyclosporin A-rél is kimutattdk a Kaposi sarcomat
provokalé hatést, hiszen fokozza a pathomechanizmusban
dont6 szerepet jatsz6 VEGFR expresszigjat, gatolja a
DNS repairt és ezdltal elGsegiti a tumorsejtek novekedését
(10). A cyclosporin A elhagydsa mar énmagdban is tera-
pids hatasu lehet, a 1€ziok visszafejlodése megindul (16).
Az alternativ immunszuppressziv szerként haszndlatos si-
rolimus ezzel szemben antineoplasztikus, antiangiogén
hatdsu, gatolja a VEGFR expresszidjat (5,16). Betegiink
esetében a cyclosporin A elhagyasa, a sirolimus bevezeté-
se mellett feliileti rontgen irradidciot is alkalmaztunk,
mely lényeges mellékhatds nélkiili, igen magas gyogyula-
si ardnyt eredményezd eljaras napjainkban is (1).
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