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Aplasticus anaemias betegeinken szerzett
tapasztalataink

A szerz6k 14 év alatt kezelt 28 aplasticus anaemias bete-
glkrél szamolnak be. A betegek kozul 19 férfi és 9 nd volt.
A betegek atlagos életkora 44 év (a legfiatalabb 19, a leg-
id6sebb 78 éves volt). 25 beteg az aplasticus anaemia okozta
panaszok és tiinetek miatt kerult felvételre. 3 betegen hae-
matologiai betegséguk rutinvizsgalatok soran, véletlentl de-
rilt ki. 5 betegen talaltak isolalt thrombopeniat, 1 betegen
anaemiat és leukopeniat, 22 betegen a betegség mindharom
sejtsort érintette. 20 beteg kiilonb6z6 ollyan yogyszeres €s
vegyszeres expositiorol szamolt be, amelyek felelossé tehe-
t6k a betegség fellépéséért. 6 betegen nem lehetett semmi-
féle gyégbyszeres vagy vegyszeres expositiot kideriteni, 2 be-
tegen a betegség hepatitis infectiésat kovet6en lépett fel.

A szerz6k részletesen ismertetik az alkalmazott therapiat,
ennek eredményeit, tovabba a therapids beavatkozasok ko-
vetkeztében fellépett szovédményeket.

Betegeik kozll 16 él, 12 meghalt. Az él6k atlagos tulélése
51 hoénap, az elhaltak atlagos talélése 17, 7 hénap. Az el-
halt betegek kozil 12 honappal a diagnosis felallitasa utan
a betegek fele még élt.

Hypo- és aplasticus anaemian (a.a.) a vérsejtképzés — az erythro-trombo
— és granulocytopoesis — izolalt, kiilénbdz6 ketté6s kombinaciokban el6forduld
vagy mindharom sejtrendszerre kiterjed6 zavarat értjik. Klasszikus formajat
Erlich irta le 1888-ban: pancytopenia hypcellularis vel6vel regeneracids jelek
nélkil (13). Az anaemia normochram, aniso-poilkilocytosis nincs, vagy csak na-
gyon enyhe formaban. Tipusos esetben a reticulocytaszam erfsen csokkent, a
csontvel6kép aplasias, a lathat6 magvas sejtek tdlnyomd része lymphocyta.
El6fordul azonban, hogy az aspiracidval nyert csontvel6 normoplasias, s6t in-
effectiv haemopoesis esetén hyperpliasias is lehet. Ismételt aspiraciokkal valto-
zatos képet kaphatunk, ha az aplasias vel6ben még kisebb-nagyobb gdcokban
normalis vérképzd teriiletek is vannak (,,hot pockets”). Meghizhatobb képet ad
a csontveld cellularftasarél a osontvel6biopsia, illetve a histolégiai vizsgalat
(34). A klinikai kép nagyon valtozatos lehet aszerint, hogy az anaemia a granu-
locytopenia vagy a thrombocytopenia all-e el6térben. A legsiulyosabb forma az
acutan fellép6 sulyos pancytopenie, amely kezelés nélkil gyorsan haldlhoz ve-
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zet. A gyorsan progredialé formak mellett vannak lassan progredialé formak is.
A chemicalidk okozta egyes esetekben gyors gyogyulds kovetkezhet be, mig
mas esetekben az elvaltozds maradando.

Az a.a. kb. felében az aetiologia ismeretlen (az ilyen an. ,idiopathias” ese-
tekben meril fel az immunolégiai eredet lehetésége), mig az esetek masik felé-
ben a kivaltd ok ismert: vegyi anyagok (gyogyszerek, vegyszerek) vagy fizikai
agensek: az ionizal6 sugarzas kilonbéz6 formai.

Jelen koézleményinkben 14 év alatt kezelt a.a. betegeinkrél szamolunk be.

Anyag és modszer

Az osztalyainkon 1964— 1977 kozott kezelt 28 a.a. betegiink adatait dolgoz-
tuk fel. Valamennyi beteget személyesen észleltik. A betegek kézil 19 férfi és
9 n6 volt. A betegek atlagos életkora 44 év (a legfiatalabb 19, a legidésebb 78
éves volt). Az anamnesis és a fizikalis vizsgalat adatai mellett kilonféle haema-
tolégiai vizsgalatokat végeztink. Tanulméanyoztuk a korlefolyast, illetve a be-
tegség, valamint a therapia szévédményeit.

A rendelkezésiinkre all6 adatokat a kdvetkezd szempontok szerint elemez-
tik: 1. Mi volt az aetiologiai tényez6? 2. Egy vagy tobb sejtrendszerre terjedt-e
ki a cytopenia? 3. Voltak-e klinikai tinetek? 4. Milyen therapiat alkalmaztunk?
5. Milyen volt a kezelés effectusa? 6. Milyen hossz0 volt a betegek élettartama?
7. Halalokok. 8. Szévédmények. 9. Milyenek voltak a lefolyas jellegzetességei?

Eredmények

1. Az aetiologia kutatdsa soran talalt adatokat az 1. 4bran 6sszegeztik.

I. Betegeink kozll haton semmiféle vegyszeres vagy mas tényez6t, amely a be-
tegség fellépését magyarazta volna, nem tudtunk kideriteni.

II. 16. esetben szerepelt egy meghatarozott gydgyszer vagy vegyszer expositidja
az anamnesishen. Ezek megoszldsa a kovetkezd volt: a) 4 esetben cytostaticumok
(2 esetben Leupurin, 1 esetben Zitostop, 1 esetben Endoxan), b) 4 esetben fajdalom-
csillapiték (3 esetben Algopyrin, | esetben Amidozophen), c) ugyancsak 4 esetbhen
mozgasszervi panaszok miatt alkalmazott antirheumaticumok (1—1 esetben Topha-
mid, Rheopyrin, Methindol és arany), d) 2 esetben antibacterialis szerek (egyik eset-
ben Chlorocid, a masik esetben Quinoseptyl), €) 1 esetben Digonin f) 1 esetben Tite-
ron (trialkylphosphat), amely a gépkocsik fényezesénél hasznalt vegyszer.

IIl. Ebben a csoportban szerepel a) ket hepatitis epidemicat kdvet6en fellép6
a.a., b) egy antituberculoticumokat (PAS—INH szedése egyidGben) szed6 beteg, c) egy
antirheumaticumokat (Rheopyrin -f- Methindol) szedd beteg, d) €s két antibacterialis
szereket szed6 beteg (egyik egyidében Chlorocidot és Quinoseptilt, a masik Tetrant,
phenacetint és Codeint szedett).

2—3. Az 1. tablazatban tlntettik fel a betegek életkorat, nemét, fontosabb la-
boratériumi adatait és hogy a betegség klinikai tineteket okozott-e vagy sem. A tab-
lazatbdl kideril, hogy 5 betegiinkon talaltunk csak egy sejtrendszerre kiterjedd cy-
topeniat (valamennyinél thrombocytopeniat), egyen 2 rendszerre kiterjedét (granu-
loaytopeniat és anaemiat), mig 22 beteglinkdn a betegség mindharom sejtrendszert
érintette.

3 beteglinknél deralt ki accidentalisan a rutin vizsgalatok soran az a.a. Mind-
harom né volt, valamennyiiuknél a cytopenia fokat mérsékeltnek talaltuk.

4. 27 beteget kezeltiink, egy beteg nem szorult kezelésre.

Az alkalmazott gyogyszerek:

a) Substitutio (teljes vér, vordsvérsejtmassza, mosott vordsvérsejtmassza, granu-
locyta- és thrombocyta suspensio).

b) Prednisolon. Altaldaban per o alkalmaztuk 100 mg/die kezd6 ddézisban, a ké-
S(_'ibb)iekben 50 mg/die ddzisra csdkkentve) vagy még alacsonyabb, 20—30 mg/die do-
zisra).

78



L A BETEGEK. i
VALOSZINUSITHETO ET/OLOGIAI MEGOSZLASA

/IDIOPATHIAS

7 EGYEBIHEP INF ES
z LEHETSEGES TOBB
GYOGYSZER
NAGY VALOSZINUSEGGEL
MEGHATAROZHATO EGY
annrr (2vOgvszER

A BETEGEK ATLAGOS TOihéSE

0 50 -
< 40 -
* lexita'ltak
T lELOK
20 - EGY EVNEL REGEBBEN ELOK
AKIKNEL A BETEGSEG KLINIKAI
Om TUNETEKKEL IS JART

EGY EVNEL REGEBBEN E10K

BETEGEINK SORSANAK ALAKULASA

c) Androral# (methyltestosteron), per os adtuk napi 200 mg dézishan hobapokig,
kés6bb (a javulas jelentkezése utan 100 mg/die csokkentettiik; Anapolon# (oxymetho-
lone) 3—5 mg/kg dozisban hdnapokig.

d) Nérébol#, Nerobolil#, Retabolil# (norandrostenolon phenylpropionat) per os
vagy intramuscularisan injectio formajaban napi 100 mg dézisban tartdsan, hdonapo-
kig.

A kezelés formai.
Substitutes therapiat akkor alkalmaztunk, ha a jelentds cytopenia és a be-
teg klinikai allapota sziikségessé tette (anaemia mellett jelent6s faradékonysag
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szédllés; granulocytopenia mellett antibioticumokkial nem uralhatd sepsis;
thrombocytopenia mellett nem uralhatd vérzések). 22 beteg kapott substitutios
therapiat. Prednisolont valamennyi kezelt beteg kapott, szdmszerint 27. Ameny-
nyiben Prednisolon adasara gyors javulas nem kovetkezett be, illetve ez a ja-
vulas a Prednisolon csokkentésére vagy elhagyasara nem bizonyult tartosnak és
relapsus kovetkezett be, a Prednisolon folytatasa mellett anabolikus vagy and-
rcgén hormon therapiat vezettiink be. Prednisolon + androgén hormon kom-
binécidra 9 esetben, Predisolon + anabolikus hormon kombin&ciéra 5 esetben
kerult sor. Egy esetben 6 hénapi eredménytelen Prednisolon + Androral the-
rapia utan attértiink Prednisolon + Anapolon adasara.

5. A kezelés eredményeit a Il. tdblazatban tintettiik fel. 12 betegiink gyé-
gyult, 8 beteglink javult, mig 7 beteglinknél a therapia a haemaiologiai para-
métereket nem befolyasolta. A javultak csoportjabol 5 beteg halt meg késébb
relapsusban, mig azok kozil, akiknél a thenapias kisérletek hatastalannak bizo-
nyultak, egy beteg sem él.5

5 Honvédorvos 81



A gyogyult betegek koéziil 6 beteg Prednisolon adasara gyogyult meg. Egy
betegnél (11. sz.) Prednisolon adasa nem befolyasolta a vérképzést és az And-
roral therapia bevezetése utan 5 hdénappal kezd6doétt a javulas. 5 beteglinknél
Prednisolon therapidara a vérkép normalizalédott, azonban ezt a remissiot csak
viszonylag nagy Prednisolon dozissal tudtunk fenntartani. Az androgén, illetve
anabolilkus hormon therapia bevezetése utdn néhany hénapi kezeléssel mindkét
gyogyszert el tudtuk hagyni és a betegek gyogyszenmentesen remissioban ma-
radtak.

A javult betegek csoportjaba azokat a betegeket soroltuk, akiknél a hae-
matoldgiai mutatok lényeges és tartds javulast mutattak, klinikailag lényeges
panaszuk nem volt. E betegek kozul 3 jelenleg is gyakorlatilag panaszmentes,
5 beteg halt meg relapsusban. Ezek koziil a 18. sz. betegnél az Anapolon the-
rapiat icterus miatt abba kellett hagyni és a relapsus ez utan kovetkezett be.
A gyogyult és javult csoportban csak 3 olyan beteget talaltunk (11. szamua, 18.
és 19. szamu), akiknél a Prednisolon therapia teljes hatastalansaga utan a hae-
matoldgiai mutatok a kombinalt kezelésre tartos és értékelheté javulast mutat-
tak és a kozlés id6pontjaban ezek kozll csak egy beteg él.

6. A betegek élettartamat a Il. tablazatban talaljuk meg. A 2 sz. abran mutat-
juk be az elhaltak &atlagos tulélését (17,7 hénap), az el6k atlagos talélését (51 hdénap)
és azoknak az_egy évnel régebben €éI6 betegeinknek atlagos tulélését, akiknél a be-
tegség Kklinikai tunetekkel jart 54,3 hdnap), 3 beteglnk, akiknél a betegség Klinikai
tinetekkel nem jart, 70,6 honap ota él. Az elhaltak csoportjabdl a betegek fele 12
hénappal a diagnosis felallitasa utan még élt.

A 3. abran 0Osszegezzik betegeink sorsanak alakuldsat. 12 gyogyult beteg mel-
lett 4 beteg szorul gondozasra (13, 14, 15, 28. sz. beteg), 12 beteg meghalt.

7. 12 elhalélozott bete%(]nk az a.a. kovetkezmenyeiben halt meg. 2 betegnél nem
tortént sectio: egyikik otthondban, a masik beteg vidéki kérhazban halt meg. 7 be-
tegiink halt meg sepsisben, 3 beteg thrombocytopenia okozta vérzések kovetkeztében
(II. tdblazat és 4. 4bra).

8. Ugyancsak a [l. tablazatban tuntettiik fel az alkalmazott therapia szovédmé-
nyeit. 6 esetben taldltunk steroid diabetest, 4 esetben lépett fel gombas fert§zés,
ugyancsak 4 esetben inoculatios hepatitis, 2 esetben cholostasis, 1—1 esetben pedig
osteoporosissal, horsutizmussal és haemosiderosissal talalkoztunk.

HALALOKOK

SEPSIS VERZES ISMERETLEN
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0. A lefolyads jellegzetességeinek vizsgalatakor szerzett tapasztalatainkat az 5.
abra szemlélteti. Mivel egy betegség acut, subacut vaEy chronicus jellegén a betegség
klinikai jellemz6it értjik, megvizsgaltuk a klinikai keép sajatossagait a kdrhazi fel-
vételkor és oOsszehasonlitottuk ezek alakulasat a betegség lefolydsa kapcsan. A fel-
vétel el6tti jellemz8kre az anamnesis, a fizikalis vizsgalat és a kdérhazban eltoltott
els6 napok adatai alapjan kovetkeztettiink. Az abra adatai meggy6z6en szemléltetik,
hogy a kdrhazi felvételt kdvetben, a theraf)iés beavatkozasok (transfusiok, antibioti-
cumok, Prednisolon) bevezetése utan a klinikai tlinetek hevessége a betegek nagy
tobbségénél csdkkent: a 16 acut klinikai képpel felvett beteg kozul 8 az acut szak-
ban meggyogyult, 2 meghalt, a tobbieknél a klinikai kép subacutta, illetve chronicus-
sa valt. A klinikai tlinetek hevességének csokkenését akkor is észleltik, amikor
a laboratériumi mutatok még semmilyen javulast nem mutattak/.

Megbeszélés

A.a.-n azt a betegséget értjik, amelyben a periférias vérben taldlhato, egy
vagy tobb sejtrendszerre kiterjed§ cytopenia oka a csontvel6mikodés zavara:
a csontvel6bdl a normalisnal kevesebb sejt kerilt a keringé vérbe és a zavar
oka nem a normalis haemopoeticus sejteket Kkiszoritd, azokat supprimalo, a
csontvel6t infiltrald folyamat, sem pedig valamely ismert enzymdefectus vagy
hidnybetegség. Ennek megfeleléen nem allitjuk feltételként a csontvel6 hypo-
cellularitasat és a fentiek értelmében ide soroljuk azokat az eseteket is, amikor
a csontvel6 normo- vagy hyperplasias, de a vérképzés nagyrészt ineffectiv (ter-
mészetesen csak azokat az eseteket, amikor a periférian térténd fokozott pusz-
tulds lehet6sége biztonsaggal kizarhat6). Hasonloan az a.a. betegségcsoportba
soroljuk nemcsak a mindharom sejtrendszerre kiterjedd cytopenids eseteket,
hanem a csak egy vagy két sejtrendszerre kiterjedd cytopeniakat is, mivel azo-
nos okok (pl. chemikaliak) egyszer az egyik, maskor a masik, ismét mas esetek-
ben mindharom sejtrendszerre kiterjed6 cytopenidkat okoznak. Ezt azért hang-
sulyozzuk, mert a szerz6k egy része anaemia aplasticAn csak azokat a kdrképe-
ket érti, amelyekben a cytopenia mindhdrom sejtrendszerre kiterjed (48,9). Az
isolalt cytopeniak idesorolasa véleményink szerint anndl is indokoltabb, mert
gyakran taldlkozunk olyan esetekkel, amikor az egyik sejtrendszerre Kiterjedd
cytopeniat a kés6bbi lefolyds soran kovet a masik két sejtrendszer cytopenigja
jelezve azt, hogy ugyanannak a betegségnek kulonboz6 fazisairol van sz6. Ha-
sonldan allaspontunk megerdsitését lathatjuk abban a tényben, hogy bizonyos
chemikaliak, pl. a benzin idilt intoxicatiéja hol anaemiat, hol leukopeniat, hol
pedig thrombocytopeniat okoz (2).

Huszonnyolc betegiink nem szerinti megoszlasat nagyfokban befolyasolta
az a korilmény, hogy osztalyainkon lényegesen tébb a férfi agy. A betegek
géletkora az irodalmi adatoknak megfelel§. A betegek tdlnyomd része a.a. okozta
panaszok miatt kerult felvételre, csak 3 betegen derilt ki véletlentil a csontvel6
mikodésének zavara. A laboratoriumi paraméterek nem mutattak mindig par-
huzamot a klinikai tiinetekkel: mind a stlyos granulocytopeniakban, mind a
sulyos thrombocytopeniakban gyakran hianyzott a laz és vérzés, maskor viszont
gyakran ugyanazon a betegen magasabb abszolit szdmok ellenére is fellépett
a laz és vérzés. Természetesen minél alacsonyabbak az abszol(t szamok, anndl
nagyobb az esélye a fert6zésnek és vérzésnek, azonban a laboratériumi muta-
ték még ugyanazon a betegen sem jelentik térvényszerlien a vérzések és infec-
tiok fellépését. Nyilvan a granulocyta-funcio aktudalis allapota jatszik nagy sze-
repet (12), emellett a corticosteroid therapia Ujabb klinikai megfigyelések sze-
rint is nemcsak hajlamosit az infectiokra, hanem az infectiok lefolyasat is su-
lyosbithatja (16, 18).
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6t beteglinkédn talaltunk emelkedett, 1 betegen normalis, 16 betegen pedig csok-
kent abszollt reticulocytaszamot. Lohrmann és munkatarsai (1976) az abszollt reti-
culocytaszamot mint a csontvel6transplantatié indicatiéjahoz szilkséges egyik leg-
fontosabb paramétert emlitik. Anyagukban 10000 alatti abszollGt reticulocytaszam
esetén a prognosis gyogyszeres kezeléssel olyan rossznak bizonyult, hogy ilyenkor
feltétlentl szukségesnek tartjak a transplantatiot, mintegyetlen eredménnyel ke-
csegtetd therapias lehet6séget (32). Hasonloan vélekedik Hellriegel (1977) is (24).
Anyagunk (Id. 1. sz. téblézat? ezt a me?éllapl’tést nem er@siti meg: 12 elhalalozott
beteglink kozul négyen emelkedett, nyolcon csdkkent reticolocytaszamot talaltunk.
Az utébbiak kozil egy esetben talaltunk 10000 alatti értéket. Ugyanakkor 16 jelen-
leg él6 beteglink kozul 5 betegiink abszollUt reticulocytaszamat a kezelés kezdetekor
10 000 alattinak talaltuk.

A csontvel6 vizsgalata sordan 23 betegen a csontvel§ hypoplasias volt, 2
betegen talaltunk hypercellularis vel6t. 3 betegen sternum punctio nem tértént:
ezek kozul kett§ Leupurin, egy pedig aranykezelés okozta a.a. eset volt, mind-
harom gyorsan gyogyult. A csontvel§ cellularitasarol megbizhatd képet ster-
num puotiéval nem kapunk. Megbizhatobb eljards a osontvelébiopsia (34). A
pontos megitélés, illetve annak eldéntése, hogy a csontvel§ aplasias-e vagy a
vérképzés nagyobb része ineffectiv-e csak vaskinetikai vizsgalattal lehetséges:
alacsony vasbeépuilés és gyorsult plasma vas transport rata esetén ineffectiv
erythropoesiisrol van sz6, mig hypoplasia esetén a tranisportrata lényegesen a
normalis érték alatt marad (26). Betegeinken vaskinetikai vizsgalatokat nem
végeztiink.

Az esetek kis részében, dsszesen négy esetben talalhatunk isolalt cytopenia-
kat (I. tdblazat). Megallapitottuk, hogy az egy és két sejtrendszerre kiterjedd
cytopeniak prognosisa jobb, mint a harom sejtrendszerre kiterjed6ké.

Az aetioldgiai tényez8k kutatasa soran meglepéen magas szdmban talaltunk
olyan gyogyszer és vegyszer-expositiot, amelyet esetleg felel6ssé lehetett tenni
a betegség kivaltasaért (1. abra). A feltételes mdédot éppen emiatt a magas szam
miatt hasznaljuk. Két betegunknél hepatitis infectiésat kovetéen lépett fel az
a.a. Altalaban az irodalom 50% kérulire teszi az Un. idiopathids esetek szamat
(31, 39). Anyagunkban 6 beteget mindsitettiink idiopathiasnak (a betegek egy-
otdde, 21%0). Mi az anamnesisek felvételekor minden alkalommal rakérdeztiink
tartés gydgyszeres és vegyszeres expositiora. Pozitiv valasz esetén az esetet
nem tekintettik idiopathidsnak. Természetesen talaltunk szoros 0Osszefiiggése-
ket, f6leg az acut forméakban, mig a chronicus formak egy részében az Ossze-
fliggés nem tdnt ilyen szorosnak. Mindenesetre az a.a. betegek egyre ndvekvd
szama (10) mindenfajta gydgyszeres és vegyszeres expositio megsziintetését ko-
veteli meg a.a. betegeinken még azokban az esetekben is, amikor az aetiologiali
tényezdiként szamitasba jov6é chemikalia oki eredete talan nem egyértelm(ien
bizonyithato.

Az idiopathids esetek alacsony szadma ellenére nem is voltunk kiiléndsen gondo-
sak a anamnesisek felvételénél: Geary (1974) (17) szerint ugyanis az els6 teendd:
kutatds a beteg fiird6szobapolcan. A hajfestékek hasznélatara szintén nem forditot-
tunk figyelmet, pedig egy Ujabb kozlés tanulsagai alapjan (43) erre is minden eset-
ben ra kell kérdezni.

Az idiopathids esetek aetiologiai faktoraiként szamitasba Lﬁn az Ossejt-karoso-
das, a mikrokdrnyezet sériilése és az immunolégiai eredet Ezek lehetséges Utjait és
modjait illetéen néhany kézleményre utalunk (5, 7, 14, 25, 27, 41).

Therapias eredményeinket a Il. sz. tablazatban foglaltuk dssze. Szembet(ing
a Prednisolon therapiara reagalé betegek viszonylag nagy szdma, kiilonésen ak-
kor, ha figyelembe vessziik, hogy a kombinalt kezelésben részesiil6k nagyobbik
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felében a 7, 8, 9, 10. és 12. szam( betegeken Predmisolonnal mar elértik a re-
missiét és a kombindalt kezelésre azért volt sziikség, hogy a kés6bbiekben a vég-
leges gyogyulast, a gyogyszerek elhagyasat elérjik (csak Prednisolonra ugyanis
a bekovetkez6 remissid a Prednisolon elhagyéasat, illetve csokkentését kovetden
nem bizonyult tartésnak). Ki kell azonban hangsulyozni, hogy Prednisolonbdl
néha nagy doézisok (100 mg/die) szikségesek a hatas fenntartasdhoz. Nem lat-
tunk Prednisolontdl javulast a reticulocytaszdmot, vorosvérsejtszamot és Hb
szintet illetéen, azonban sok esetben figyeltink meg trhombocyta- és granulo-
cyataszam emelkedést.

Nem lehet biztonsaggal eldonteni, hogy mi okozta a leukocytosist: a fokozott
granulopoesis, vagy granulocytdk szervezeten bellili megoszlasdnak megvaltozasa.
Izotép technikaval ugyanis kimutattdk, hogy a Prednisolon hatasara egészséges
emberen is fellépé granulocytosis oka nem a fokozott granulopoesis (37), hanem
az, hogy az érfalhoz kozel elhelyezked6 granulocytak (amelyek aranya a periférias
vérben taldlhaté granulocytdk 50%-a) az érfaltdl elvalva bekerlilnek az erek lume-
nébe és igg/ szamolhatokka valnak. Ehhez jarul még az, hogy a granulocytak az ér-
falpermeabilitds csokkenése és mozgasképességik elvesztése miatt nem jutnak az
él talon at a szovetekbe (4, 23).

AZ AA KLINIKAI MEGJELENES! FORMAIJANAK
VALTOZASA )
A LEFOLYAS (KEZELES) SORAN

Az emlitett vizsgalatok szerint tehat az a paradox helyzet alakul ki, hogy
a therapia hatasara csak latszolag alakul ki kedvezd helyzet: a fellép6 granulo-
cytosis nem segiti, hanem Kkarositja a beteget, mert a granulocytak nem oda
jutnak, ahol rajuk sziikség van, hanem passziv functiéra itélve a keringésben
stagnalnak. Masrészt ha tekintetbe vessziik azt, hogy egyre tébb adat sz6l az
a.a. esetek egy részében az immuneredet mellett (14, 3, 19), akkor a Predniso-
lon okozta granulocytosis és thrombocytaszdm emelkedés immunsupressioval is
magyarazhato.

Prednisolon adasara 6 beteg meggyogyult; 5 beteg remissioba kerult (utéb-
biakndl a végleges gyogyulas — a gyogyszer szedése nélkul is fennmaradé re-
missio — elérésére androgén vagy anabolikus hormonnal val6 kombinalt keze-

85



lésre is sziikség volt); 5 beteg javult; 11 betegen a Prednisolon kezelés a hae-
matologiai mutatokat nem javitotta (6. abra).

Megéllapithaté, hogy féleg az acut forméakban a Prednisolon az esetek egy
részében hatasos gyogyszernek bizonyult, amelyet eredményesen egészitett ki
az androgén, illetve anabolikus hormontherapia azokban az esetekben, amikor
a remissiot csak tartos Prednisolon therapiaval tudtuk fenntartani.

A corticosteroid monotherapia kedvez6 effeotusat Gjabban maésok is le-
irtadk (46).

A PREDNISOLON THERAPIA EREDMENVE

A kombinalt kezelés alkalmazasara 14 esetben kerilt sor. Ot esetben alkal-
maztuk a méar Prednisolonnal elért remissio ,stabilizdlasara”, 9 esetben alkal-
mazésara a Prednisolon kezelés hatéstalansdga miatt kerilt sor. Az utébbi 9
eset kozll 5 esetben androgén hormont, 4 esetben anabolikus hormont adtunk.
9 betegink kozll csak egy gyogyult meg (Androralt kapott). 3 beteg javult
(anabolikus hormonokat kaptak) és végil 5 beteglinkdén a kombinalt kezelés a
haematologiai mutatékat nem javitotta. A kozlés id6pontjdban a kombinalt
kezelésben részesult 9 beteg kdzil csak egy él.

Az irodalomban az androgén therapia varhatd effectusanak megitélése nem
egységes, a hatasmechanizmus kérdése még nem tisztazott (22, 30, 21, 20, 35).
A kezdeti felfokozott varakozas és kival6 eredmények (36, 38, 11) utan mar
olyan vélemények is napvilagot lattak, hogy teljesen hatéstalan (33). Annyi
mindenesetre megallapithatd, hogy gyermekeken észlelt hatasa felilmulja a fel-
nétteken észlelt javulast (28, 29, 41). Az egymasnak ellentmondd eredmények
magyarazatat abban latjuk, hogy igen nehéz, csaknem lehetetlen hasonld Ossze-
tételi beteganyag Osszehasonlitasa. Az absolut szdmok (vérkép, reticulocyta,
thrombocyta) alapjan torténd kategorizalas tévatra vihet, mert a betegség spon-
tan el6rehaladasa, vagy stagnaldsa, azaz kinetikaja jelenleg még nem meérhet6
le semmilyen paraméterrel egy adott pillanatban és igy az egyes csoportok elke-
rulhetetlentil heterogének lesznek. Nehéz ugyanis megitélni, hogy a therapia
hatasa, vagy a folyamat spontan lassuld el6rehaladasa okozza-e a beteg javu-
lasét.

Napjainkban altalaban 10%-ra becsiilik az androgén dependens esetek aranyat.
Az egy éven tali talélési ardny a ,sulyosnak” itélt a.a. esetekben 10—20% korili.
Ha a sdlyos lefolyast mutato therapia-refracter eseteinket vizsgaljuk, azt talaljuk.
hogy fent vazolt therapias kisérleteinkkel nem tudjuk megkézeliteni az utobbi évek
ben kozolt, csontvelGtransplantatioval elért eredményeket (32, 42, 6, 44, 40). Az ut6bbi
években a gyégyulas mar 45% kiroli és ez kulonésen akkor igen nagy szam, ha

86



meggondoljuk, hogy csontvelStransplantatiora az igen sulyos a.a. betegek keriilnek.
CsontvelGtransplantatiora azonban csak olyan intézetben kerilhet sor, ahol az el6-
kezeléskeént alkalmazott nagy adag cytostaticumot és teljes test besugarzast (1000 r!)
kdvetd teljes csontvelGaplasia_izolalasi feltételei (life, island, laminaer air, pathogén
bacteriummentes etrend, steril korulmények kozott dolgozo apoloszemelyzet) adot-
tak. A transplantatum megtapadasalg ug%/anls a szervezet vedekezokepesse?(et telje-
sen elveszti nemcsak az agranulocytosis, hanem a host versus graft reactio kivédését
célz6, az immunapparatus megbenlto antithymocyta serum alkalmazadsa miatt is.
Ezenkivil szilkséges a HL—A tipizalasa alapjan megfelel6 donor kivélasztasa is,
az ABO rendszer azonossaga viszont nem feltétleniil sziikséges (45). Az ilyen korul-
mények kozott elvégzett sikeresnek latszo transplantatiok legnagyobb veszélye pedig
a graft versus host reactio, amely az esetek 75%-aban lép fel és 25%-aban élet-
veszélyt jelent. A fent vazolt nehézségek miatt hazankban a csontvelGtransplantatio
még nem terjedt el, bar a jové kezelési maodjat nyilvan ebben a modszerben kell
keresni. A korai transplantatlo kérdését illetéen anyagunkban nem taldltunk olyan
paramétert, vagy paramétereket, amelyek segitségével elddnthetnék, varhato-e ja-
vulas a konzervativ kezeléstél vagy sem.

Megemlitiink még egy, az irodalombol ismert lehet6séget a tulélési arany
javitasara: Prednisolon, splenectomia, csontvel6transplantatié és Desferal egyiit-
tes adasaval prdobalkoztak Fejnstein és mtsai (1976) (15).

Substitutiés therapiaként friss teljes vér, vorosvérsejtmassza, mosott voros-
vérsejtmassza, leukocyta- és thrombocytaconcentratum kerilt alkalmazasra.

Megéllapitottuk, hogy tartésan vagy értékelhet6en isem a jleukocyta,
sem a thrombocytaconcentratum nem emelte a leukocyta- és thrombocytasza-
mot. Alkalmazasuk csak életet fenyeget6, antibioticumokkal nem uralhaté sep-
sis vagy vérzés esetén indokolt. Thrombocyta-suspensio ismételt alkalmazasa
esetén bizonyitott, hogy a betegek ,refracter” allapotba kerilnek és ilyenkor
mar csak HL—A compatibilis testvérek thrombocytdi lehetnék hatdsosak (49).

Megel6z6en, therapias eredményeink targyaldsakor emlitettiik, hogy nehe-
zen lathato elére, milyen lesz a betegség el6rehaladasa, kinetikdja. A kérdés
eldéntését mlég jobban neheziti az a tény, hogy a koérhazi felvételt kovetben
gyakran latjuk a klinikai kép javulasat valtozatlan, s6t még rosszabbodast mu-
taté haematoldgiai mutaték ellenére is. Felfigyeltink arra a kérilményre, hogy
az anamnesis és a felvételi status, illetve felvételkor észlelt allapot alapjan acut
formanak mindsitett esetek egy része kés6bb subacut vagy chronicus lefolyast
mutatott. Ezt a valtozast val6szinlen az alkalmazott therapia magyarazza.
Ugyanakkor, ha csak a haematologiai mutatdkat vizsgaljuk, a therapiat ,ha-
tastalannak™” kell itéIniink. Ez a therapia a Prednisolon, antibioticumok és
transfusi6k adasdbdl allt, és csak a Hb és haematokrit érték emelkedését ered-
ményezte. A viharos klinikai képpel (laz, vérzések, sulyosan elesett allapot)
induld betegség néhany nap alatt bekdvetkez6 ,,szelidebbé valasa” minden bi-

a Prednisolon gyulladascsokkentd hatasa (8) és a vérzésekre gyakorolt kedvez6
hatasa magyarazza a klinikai kép javulasat valtozatlan haematologiai mutatok
mellett. A 4. dbran lathaté a chronicus formak szamanak csokkenése a lefolyas
soréan.

Megallapithatjuk, a klinikai kép és a lefolyas adatainak tanulmanyozasa
azt mutatja, hogy a kezdeti szakban alkalmazott Prednisolon és a sziikség esetén
alkalmazott antibioticumok és substutiés therdapia még abban az esetben is
kedvez6en befolyasolta a betegséget, ha a haematoldgiai mutatok nem javultak,
hanem valtozatlanok maradtak, vagy éppen romlottak (csak két beteg nem ja-
vult a kezelt 27 beteg kozul!).

A tulélési adatokat a 2. sz. dbran dsszegeztik. Az egy évnél régebben él8
betegek csoportjabdl Kivettik azt a harom beteget, akiknél a betegség klinikai
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tlneteket nem okozott (49, 60 és 162 hdénapja éltnek), mivel ezek az igen enyhe
formak a talélési id6 jelentds novelésével félrevezet6 kovetkeztetésekre vezet-

hetnek.

A tulélest illetéen az irodalmi adatok meglehetGsen nehezen Gsszehasonlithatok.
Sulyos esetekben 82 napos atlagos tGlélésr6l szamolnak be (44), az els6 évet talélék
aranya 10—20% (6). 10 000 alatti reticulocytaszam esetén 6 honapon belll a betegek
fele meghalt (39) azokban az esetekben, ahol esontvelGtransplantatiora nem kerult
sor. Eredményeink a Scott és munkatarsai (1959) tovabba a Lewis (1965) altal kdzolt
adatokra emlekeztetnek leginkabb (39, 31).

Az él6k és elhaltak csoportjat dsszehasonlitva szembetling, hogy a 17 él6

kozott csak két eset volt idiopathias, mig az elhaltak csoportjdban 12 beteg ko-
ziil négy idiopathias esetet talaltunk. (12. tablazat). Ez arra mutat, hogy az
idiopathias esetek prognosis» rosszabb.

17 é16 betegiink kozlil egy sem szorul jelenleg activ gyogykezelésre, 4 beteg
szorul gondozéasra, a tobbiek gydgyszeres kezelést nem kapnak, gondozasra nem

szorulnak.
A haldlokok vonatkozasadban emlitést érdeml6 érdekességet nem vettiink

észre.

Csaknem a kezelt betegek felében észleltiik a therapia szévédményeit, (13
betégen) kozilik tobbnél két vagy harom féle (sz6védmény lépett fel. 26 Pred-
nisolonnal kezelt beteg koéril 6 betegen figyeltink meg steroid diabetest. A
Prednisolon és antibioticumok egyuttes alkalmazasaval magyardzzuk a négy
betegen észlelt gombas fert6z&dést, mely 3 betegen generalizalédott és a bete-
gek halalat okozta. Megjegyzendd, hogy az alapbetegség énmagaban is kedvez6
helyzetet teremtett a gombas fert6zések fellépésére. 4 esetben lépett fel inocu-
latiés hepatitis, a hepatitis mind a négy esetben meggydgyult. Két betegnél a
kialakult cholostasis miatt az Androral, illetve Anapolon kezelést be kellett
fejezniink.
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Jlunmau JI., ikwiojikobhhk m/c, Rep n., Eepmxm H. m i,
/lanxaviep B., Hadb JI., nofinoJikOBHHK m/c:

OnblIT JIEAEHHR EOJIbHbIX C AnJIACTMHECKOH AHEMHEII

AiiTopbi coo6maror 0 28 sojibhmx ¢ amiacTHHecKod aHCMHeii, b tom ancae 0 19 \iy>KIVHHx w
9 jKeHmMHHax, aeaenutix b TeaeHne 14 JieT. CpeannO B03pacT Sojiohmx — 44 aer (ot 19 po 78 .aer).
Mb HHX 25 Bbuio rocnHTajiM3HpoBaHo no noBoay acajiod h chmbtomob, ciunanHbrx ¢ annacTmecKost
aHCMHeit. B 3 cjiynaax reMaTonorHsecKoe 3a6ojieBaHne BbiflBHnoch cjiyaaUHO, bo Bpexia odcjie-
flOBaHHy. y 5 GoxibHbix 6buia Haiiacaa H3onnpoBaHHaa TpoMOoneHM, y 1 — aHCVa h JiefikoneHHH,
a 'y 22 6oJibHbix — naTonormecKoe niMeHenne Bcex Tpex pswoB kjictok. AHaMHecraxecKHe gamaie
20 GonbHbix 06napy>KMBaK)T 3kciio3hiink> tskhm XHW\KaTaM n.in jiexapcraaM, xoTopwe MoryT
OblTh OTBETCTBeHl 3a BOBHHKHOBeHHM CeTQIIOI HXeCOKOO COCTO9HH«. B aHaMHe3e 6 OOBbHIIX
HHKakKoro jiexapcTBeHHoro m im xHMHHecxoro BOiaeiicTBIVH He ynoMHHaeica. B 2 cjiyaanx 3adolieBa-
HHe rioaBH.ioch nocae HH(})exunoHHoro renaTHTa. Abtopm hogdopHO coodmaFOT o npnMenenHoii
Tepamui, 0 noayaenHbix peayabiarax, a Taoce oe ocacacHeHHsx, cB93aHHbix ¢ TepaneBTHxecxHMH
Meponpn9THIMH. M3 HccaeaoBaiinbix 28 caynaeB 16 bmxchjih, 12 yviepaM. Cpe/insra npogQJniCHTejib-
HOCTh BoDKHBaHH y xcHBbix — 51 MecHueB, y yMepuiHX — 17,7 mcchheb. Hepei 12 MecaueB nocae
nocTaBaeHHB anainosa noaonnna yMepuiHX 6bi/ia eme b xchbmx.

Obst. Dr. med. La&szl6 Liptai, Dr. med. Piroska Vér, Dr. med. Ivadn Bernét jr.,
Dr. med. Vera Danhauser, Obstl. Dr. med. Gydrgy Nagy:

UNSERE ERFAHRUNGEN BEI PATIENTEN MIT APLASTISCHER ANAMIE

Es wird von 28 Patienten mit aplastischer Andmie berichtet, die innerhalb von
14 Jaihren behandelt wurden. Dabei handelte es Sich um 19 Ménner und 9 Frauen.
Das durchschnittliche Alter der Patienten betrug 44 Jahre (der jlingste war 19, der
&lteste 78 Jahre alt). 25 Patienten wurden wegen Beschwerden und Symptomen,
die von der apiastischen Andmie verursacht waren, stationdr aufgenommen. Bei 3
Patienten wurd die hamatologisehe Erkrankung zuféllig bei Rutineuntersuchungen
entdeckt. Bei 5 Patienten fand man eine isolierte Thrombopenie, bei einem
Patient Anadmie und Leukopenie, bei 22 Patienten betraf die Erkrankung alle 3
Zellarten. 20 Patienten berichteten von solchen medikamentdésen und chemischen
Expoisitionen, die fur die Erkrankung verantwortlich gemacht werden kénnen. Bei
6 Patienten konnte man keinerlei medikamentése oder chemische Exposition er-
mitteln und bei 2 Patienten trat die Erkrankung nach Hepatitis infectiosa auf.
Eingehend werden die Therapie, ihre Ergebnisse und die Komplikationen der
therapeutischen Eingriffe beschrieben. 16 der Patienten leben, 12 sind gestorben.
Die durchschnittliche Uberlebenszeit der noch Lebenden betrdgt 51 Monate, die
der Verstorbenen 17,7 Monate. 12 Monate nach Diagnosestellung lebte noch die
Hélfte der verstorbenen Patienten.
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