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Bevezetés: A gyermekkorban el6fordulé Langerhans-sejtes histiocytosis (LCH) viszonylag ritka beteg-
ség, és ezidaig a terapids eredmények hosszu tavu kiértékelése még nem tortént meg hazankban. Cél-
kittizés: Az Orszagos Gyermektumor Regiszter adatait felhasznalva megvizsgaltuk az LCH incidencia-
jat, a klinikai paramétereket, a prognosztikai faktorokat és a terapias eredményeket az 1981 és 2000
kozotti 20 éves periddusban. Eredmények: 1981. januar 1. és 2000. december 31. kozott 111 Gj, 18 év
alatti gyermeket tartottunk nyilvan Magyarorszagon LCH diagnodzissal. A fid - leany arany 1,36:1 volt,
az atlagéletkor 4 év 11 ho. A minimalis kovetési id6 3,48 év, a median kovetési id6 10,98 év volt. 38
gyermeknél igazoltunk lokalizalt betegséget, és 73 esetben mar a diagnoézis felallitdsakor tobb szerv-
rendszer érintett volt. Lokalizalt elvaltozasok koziil 22 esetben csupan sebészeti beavatkozasra keriilt
sor, 7 gyermeknél a mitétet helyi sugarkezelés kovette, 5 gyermek csak irradidcioban részesiilt. 2
gyermeknél lokalis szteroidadagolassal sikeriilt remissziot elérni. Osszesen 75 gyermek részestilt ke-
moterapias kezelésben. A fenti 20 éves periddusban 14 gyermeket veszitettiink el: 9 esetben az alapbe-
tegség progresszidja okozta a halalt. 111 gyermek koziil 16-nal észleltiik az alapbetegség recidivajat at-
lagosan 2,16 +1,29 évvel a primer diagnozist kovetéen. A recidivalt betegek kozil harom lymphoma
esetén alkalmazott kemoterapiat kapott, mely hatasara remissziot sikertlt elérni. Az Osszes beteg
(n=111) altalanos tulélése 5 évnél 88,3 +3,1% és 10, illetve 20 évnél 87,3 +3,2%. Osszefoglalas: A gyer-
mekkori LCH ritka, de jol kezelhet6 megbetegedés. A tulélési rata magas, a prognoézis még disszemi-
nalt betegség esetében is kedvez6 gyermekkorban. Magyar Onkologia 48:289-295, 2004

Background: Langerhans cell histiocytosis (LCH) in children is relatively rare, and the long-term analysis
of therapy results has not been done yet in Hungary. Purpose: In this review we summarise the
incidence, clinical features, prognostic risk factors and treatment results of children’s LCH in Hungary,
using data from the National Childhood Cancer Registry in Hungary in a 20-year period between 1981 and
2000. Results: From January 1981 to December 2000, 111 children under 18 years of age were newly
diagnosed with LCH in Hungary. The male-female ratio was 1.36:1, the mean age: 4 years 11 months. The
minimal and median follow-up time was 3.48 years and 10.98 years respectively. 38 children had single-
system disease, while in 73 cases we found systemic dissemination already at the time of diagnosis.
Twenty-two patients were treated only by local surgery, 7 by surgery with local irradiation and 5 children
received only local irradiation. In two cases remission was obtained with local steroid administration. 75
patient received chemotherapy. During the twenty years 14 children died, 9 due to the progression of the
disease. Sixteen of the 111 patients had relapse with a mean of 2.16 +1.29 years after the first diagnosis.
Three patients with relapse got chemotherapy generally used in lymphoma and remission was achieved.
The overall survival of all patients (n=111) was 88.3+3.1% at 5 years and 87.3+3.2% at 10 and 20 years.
Conclusion: Childhood LCH is a well treatable disease and the survival rate is high. Even disseminated
diseases have a quite good prognosis in childhood. Miiller ], Koos R, Garami M, Hauser P, Borgulya G,
Schuler D, the Hungarian Pediatric Oncological Network and Kovdcs G. Experiences with Langerhans’ cell
histiocytosis in children in Hungary. Hungarian Oncology 48:289-295, 2004
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Bevezetés

A gyermekkori histiocytosis-szindroma ritka, he-

1. tdbldzat. terogén betegségcsoport. A | Histiocytosis Térsa-
A gyermekkori sag” (Histiocyte Society) 1987-ben pontosan defi-
histiocytosis- nidlta a diagnosztikus kritériumokat, és ennek
szindromdk alapjan harom csoportba sorolta a histiocytosiso-

osztdlyozdsa (2) kat (1. tabldzat) (2).

I osztdly  Langerhans-sejtes histiocytosis (LCH)
Eosinophil granuloma
Hand-Schiller-Christian-betegség

Letterer-Siwe-betegség

Il. osztdly ~ Nem Langerhans-sejtes histiocytosisok
Haemophagocytas lymphohistiocytosis (familiaris és reaktiv)
Rosai-Dorfman-betegség
Juvenilis xanthogranuloma

Reticulohistiocytoma

lll. osztdly ~ Malignus histiocytosisos betegségek
Acut monocitaer leukaemia (FAB M5)
Malignus histiocytosis

Valédi histiocytas lymphoma

1. dbra. Gyermekkori Langerhans-sejtes histiocytosisok abszolut szdmdnak
évenkeénti vdltozdsa 1981-2000 kézott Magyarorszdgon (n=111)
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2. dbra. A kezeltek szdma kozpontonként (n=111)

(Beth - Bethesda Korhdz, Deby - DE Gyermekklinika, SE1 - SE 1.
Gyermekklinika, SE2 - SE II. Gyermekklinika, HP - Heim Pdl Korhdz, Mad -
Madardsz u. Korhdz, Misk - BAZ Megyei Korhdz Gyermekosztdalya, OITI -
Orszdgos Idegsebészeti Tudomdnyos Intézet, Pécs - PTE Gyermekklinika, Szeg
-SZTE Gyermekklinika, Szomb - Markusovszki Korhdz Gyermekosztdlya)

25' 23

g v
~ \
o ¢

>
S

8@%
D@bf
S[:]
S52

Hp
My

MRAGYAR ONKOLGGIA 48. FVFOLYAM 4. SZAM 2004

Az els6 csoportba a klasszikus histiocytosis-X
klinikai formai tartoznak (eosinophil granuloma,
Hand-Schiiller-Christian-kér, Letterer-Siwe-be-
tegség). A kiillonbozé megjelenési formak kozotti
hasonlésagot 1953-ban publikdlta Lichtenstein
(16), illetve a ,histiocytosis-X" megnevezést is 6
hasznalta el6szor, melybdl az X" arra utalt, hogy
a betegség pontos okat nem ismerték. Jelenleg a
Langerhans-sejtes histiocytosis (LCH) az elfoga-
dott megnevezés, mivel a betegség 6 jellegzetes-
sége a Paul Langerhans altal 1868-ban leirt, majd
joval késébb réla elnevezett sejt (15).

A gyermekkorban el6fordulé Langerhans-sej-
tes histiocytosis terapids eredményeinek hosszu
tava kiértékelése még nem tortént meg hazank-
ban. Jelen munkank célja az Orszagos Gyermek-
tumor Regiszter adatait felhasznalva az LCH inci-
dencidjanak, a klinikai paramétereknek, a prog-
nosztikai faktoroknak és a terapias eredmények-
nek a vizsgalata volt az 1981 és 2000 kozotti 20
éves periodusban.

Betegek és modszerek

1981. januar 1. és 2000. december 31. kozott 111
1j, 18 év alatti gyermeket tartottunk nyilvan Ma-
gyarorszagon Langerhans-sejtes histiocytosis
diagnozissal. Ez évente 5-6 Uj beteget jelentett. A
betegszam évenkénti megoszlasat az 1. dbra mu-
tatja be.

A 111 beteg a Magyar Gyermekonkol6giai Ha-
lozat tiz koézpontjdban, valamint az Orszagos
Idegsebészeti Tudomanyos Intézetben all kezelés
és gondozas alatt. A betegek kozpontokkénti
megoszlasat a 2. dbra mutatja be. A fid-ledny
arany 1,36:1 volt (64 fiu és 47 leany), az atlagélet-
kor 4 év 11 honapnak bizonyult, legfiatalabb be-
tegiink 2,5 honapos volt, a legidgsebb 14 év 7 ho-
napos.

Statisztikai szamitasainkat a STATISTICA sza-
mitoégépes program segitségével végeztiik, talélé-
si eredményeinket a Kaplan-Meier-modszerrel
szamoltuk.

Eredmények

A prezentacios tiinetek megoszlasat a 2. tdbldzat-
ban foglaltuk Ossze. A gyermekek 41%-aban ta-
pinthat6 volt az elvaltozas a diagnoézis felallitasa-
kor, 31%-ban dermatitis volt észlelhet6 és 19
(16%) esetben laz jelentkezett. Lokalis fajdalom,
nyirokcsomoé- megnagyobbodas és hepatospleno-
megalia ugyancsak gyakori (16-16-16%) prezenta-
ciés tinetek voltak, valamint emlitésre mélto,
hogy kozel 13%-ban otitis media és 6%-ban diabe-
tes insipidus volt észlelhet6 a betegség megjele-
nésekor.

A diagnézis minden esetben szovettani feldol-
gozason alapult. A 111 beteg koziil 83 esetben a
részletes patologiai lelet is rendelkezésiinkre allt.
A 83 eset kozel 40%-dban (33/83) immunhiszto-
kémiai vizsgalat is tortént. A kiilonboz6 patologi-
ai intézetek kilonféle jeloléseket hasznéltak. A
leggyakrabban vizsgalt markerek az S100, a
CD68, a lizozim és a CD1a voltak. S100 protein el-

© MAGYAR ONKOLGBUSOK TARSASAGA



lenese antitestet 22 esetben vizsgaltak, ebbdl 21
egyértelmien pozitiv eredményt adott. A CD68
marker minden vizsgdlat esetben (14/14) pozitiv
eredményt adott. A lizozim antigén vizsgalata is
erds pozitivitast igazolt (9/10). Az LCH sejtek leg-
specifikusabb markerének, a CDla-nak ex-
presszidja 94%-osnak bizonyult (16/17). 83 eset-
bél 8-nal tortént elektronmikroszkopos feldolgo-
zas is.

Az LCH stadiumbeosztasa két csoportot kiilo-
nit el: a lokalizalt és a disszeminalt LCH-t. 38
gyermeknél igazoltunk lokalizalt betegséget: 33
esetben egy csontra terjedt ki, 2-2 gyermeknél a
bérén csak egy csomo volt észlelhetd, illetve csu-
pan egy nyirokcsomo volt érintett, valamint egy
kisdednél a buccalis nyalkahartyan észlelt elval-
tozasbol diagnosztizaltuk az LCH-t. A disszemi-
nalt LCH-t (n=73) tovabbi harom alcsoportra
osztjuk. ,A” csoport: multifokalis csontrendszeri
el6fordulds (n=34). ,B” csoport: lagyrészérintett-
ség csontrendszeri manifesztacioval vagy anélkiil
és disszeminalt szerv-infiltracié funkciébeli elté-
rések nélkiil (n=13). ,C” csoport: lagyrész- és/
vagy csontrendszeri érintettség, disszeminalt
szervinfiltraci6 funkciobeli eltérésekkel (mdj, ti-
dé, vagy csontveld) (n=26) (3. tabldzat).

A lokalizalt elvaltozasok kozul 22 esetben csu-
pan sebészeti beavatkozasra keriilt sor, 7 gyer-
meknél a mitétet helyi sugarkezelés kovette, 5
gyermek csak irradidciéban részesiilt. 2 gyer-
meknél intralézionalis szteroidadagolassal sike-
ritlt remissziot elérni. A 111 gyermekbdl 75 ré-
szesilt kemoterapias kezelésben. Az utébbi 10
évben alkalmazzuk a DAL (Deutsche Arbetisge-
meinschaft fiir Leukdmieforschung), illetve az
LCH (Langerhans Cell Histiocytosis) protokollo-
kat, melyek legfontosabb alkotéelemei a predni-
solon, a vinblastin és az etoposid. Osszesen 50
gyermek kapta a kezelést ezen protokolloknak
megfelelGen.

A 111 gyermek koztl 16-nal észleltiik az alap-
betegség recidivajat atlagosan 2,16+1,29 évvel a
primer diagnoézist kovetden. A recidivalt betegek

3. dbra. Altaldnos tilélés lokalizdlt és disszemindlt megbetegedés

esetén

koziil harman lymphoma esetén alkalmazott ke-
moterapiat kaptak, mely hatdsara remissziot si-
keriilt elérni. Az 16 recidivalt beteg koziil csupan
harom gyermeket veszitettiink el. Egy gyermek
recidivat kovetéen autolég csontveld-transzplan-
tacion esett at, azonban ezt kovetéen alapbeteg-
ségének progresszidja miatt exitalt.

A 111 gyermekbdl 97 jelenleg is él. Az 6sszes 2. tabldzat.
beteg (n=111) atlagos 5 éves tulélése 88,3+3,0%, Prezentdcios tiinetek
a 10 és 20 éves 87,3 +3,1%, mig a recidivamentes eloforduldsi
talélés pedig 5 év mulva 76,5+4,1%, 10 és 20 év gyakorisdga
miulva 75,3 +4,2% volt. Kilon szamoltuk a lokali- gyermekkori

zalt és a disszeminalt betegségben szenvedok tul-
¢lését. A lokalizalt betegségtiek (n=38) altalanos

Langerhan-sejtes
histiocytosis esetében

tulélése 100% 5, 10 és 20 év kovetési id6nél, reci- (m=111)
Prezentacios tlinet Esetszam %
Lokalis duzzanat 46/111 41%
Dermatitis 34/111 31%
Laz 19/111 17%
Lokalis fajdalom 18/111 16%
Nyirokcsomé megnagyobbodas 18/111 16%
Hepatosplenomegalia 18/111 16%
Otitis 14/111 13%
Dabetes insipidus 9111 6%

3. tdbldzat. A betegseég kiterjedése a diagnozis feldllitdsakor (n=111)
Kiterjedés Esetszam %
Lokalizalt

Csont 33/111 29,8 %
BG&r 2111 1,8 %
Nyirokcsomé 2/111 1,8 %
Buccalis nyalkahartya 17111 0,9%
Disszeminalt
A" csoport 34/111 30,6%
.B" csoport 13/111 11,7%
,C" csoport 26/111 23,4%

megbetegedés esetén

4. dbra. Recidivamentes tulélés lokalizdlt és disszemindlt
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dissz. (n=73)

a

Kovetési id6 (év)

n=111, 14 esemény, lok.=lokalizalt, dissz.=disszeminalt

lok. (n=38)

dissz. (n=73)

a

Kovetési id6 (év)

n=111, 27 esemény, lok.=lokalizalt, dissz.=disszeminalt
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mentes tulélése ugyanezen idépontokban
94,6+3,7%. Disszemindlt meghetegedésiieknél
(n=73) az altalanos tulélés 82,2 +4,5% 5 éves ko-
vetési idonél és 80,5+4,7% 10 és 20 évnél, mig
recidivamentes talélésiik 66,8+5,6% 5 éves ko-
vetési idonél és 64,9 +5,7% 10 és 20 évnél (3. és 4.
dbra). A minimdlis kovetési id6 3,48 év, a medidn
kovetési idé 10,98 év volt.

A fenti 20 éves periddusban 14 gyermeket ve-
szitettiink el: 9 esetben az alapbetegség progresz-
szidja (ebbdl harom esetben relapszust kovetden)
okozta a halalt. Két gyermeket a kezeléssel egyér-
telmien Osszefliggésbe hozhat6 szeptikus perio-
dusban, egyet fulminans varicella fert6zés kovet-
keztében veszitettink el, egy masik gyermek tii-
déemphysemaban, tumormentesen, illetve egy
toxikus majelégtelenségben halt meg.

Megbeszélés

Jelen munkank célja a Langerhans-sejtes histiocy-
tosisban szenvedd magyarorszagi betegek adatai-
nak feldolgozasa volt. A Langerhans-sejt az im-
munrendszer egyik fontos alkotéeleme: csontvel6i
eredetli, CD34+ 0ssejtekbol differencialodik, a
dendritikus sejtcsalad tagja, és az antigénprezen-
talo sejtek kozé tartozik. LCH esetén a Langerhans-
mely soran kulonféle szoveteket infiltralnak. En-
nek pontos oka tovabbra sem ismert, azonban
egyesek a dendritikus Langerhans-sejtek prolifera-
cigjat valoszintsitik, reaktiv elvaltozasnak tartjak,
mig masok a malignus megbetegedések kozé sorol-
jak (4, 23, 24). A LCH diagndzisa immunhisztoké-
miai meghatdrozason (a Langerhans-sejtek CDla
és CD45 antigéneket, valamint S-100 proteint ex-
presszalnak), illetve elektronmikroszképpal igazol-
hat6 Birbeck granulumok kimutatdsan alapul (6,
11, 12, 20). 111 beteg koziil 83 esetben a részletes
patolégiai lelet is rendelkezésiinkre allt. A 83 eset
kozel 40%-dban (33/83) immunhisztokémiai, 8
esetben elektronmikroszkopos vizsgalat is tortént.
Kéhalmi és munkatarsai vizsgalatai sordn az LCH
sejtek legspecifikusabb markerének, a CDla-nak
expresszidjat mind feln6tt-, mind gyermekkori ese-
tek kozel 70%-4ban igazoltak (12). Sajat eseteik ko-

zlil a CD1a vizsgalata 17 esetben tortént meg és eb-
b6l 16 (94%) bizonyult pozitivnak.

Az LCH stadiumbeosztasanal két csoportot
kulonitiink el: a lokalizalt és a disszeminalt
LCH-t. Betegeink kozel kétharmadéanal (73/111,
65,8%) mar a diagnozis felallitasakor a histiocyto-
sis disszeminalt formajat észleltik. Az irodalmi
adatok szerint a disszeminalt forma kisded kor-
ban sokkal gyakoribb (13). Sajat eredményeink is
ezt mutatjdk: a disszeminalt megbetegedési
gyermekek tobb mint fele (40/73, 54,8%) két
évesnél fiatalabb volt. Korabban ezt a megjelené-
si format nevezték Letterer-Siwe-betegségnek.

A LCH diagnézisa az adott szervbdl vett
biopszia szovettani feldolgozasan alapul, azonban

5. dbra.

Tizenhdrom éves fiu
betegiink koponya-
rontgenfelvétele: a jobb
oldali frontoparietalis
régioban egy kb. 1 cm
nagysdagu lyticus tertilet
dbrdzoladik.

6. dbra. A DAL-HX 90 protokoll szerinti indukcios kezelés vdzlata

7. abra. A DAL-HX 90 protokoll szerinti fenntarto kezelés vdazlata

DAL - HX 90 study - induction therapy A, B, C

[ PRED 40 mg/m/d

p.o. taper.

¥ VP 16 150 mg/m*w iv.

4 VBL

6 mg/m*/w iv.

L I I I 1 I
0 7 14 21 28 35

]
42 days

DAL=Deutsche Arbetisgemeinschaft fur Leukamieforschung, HX=histiocytosis,
PRED=prednisolon, VP-16=etoposid, VBL=vinblastin

DAL - HX 90 study - maintenance therapy

Reinductionpulses A week 9, 12, 15, 18, 21, 24
B, C week 9, 12, 15, 18, 21, 24, 30, 36, 42

A
— — — - — —
f } f } } f 24 weeks
B, C
[ ]
— — — — — —
4 + 4 + + 4
A A A A A A 52 weeks
L L L Liun Lisns Lisns Lo 1
6 9 12 15 18 21 24 weeks
(day 42)

[ PRED 40 mg/m’ p.o. 4 VP16 150 mg/m’ iv.

[J 6-MP 50 mg/m* p.o. 4 VBL  6mg/m’ v

DAL=Deutsche Arbetisgemeinschaft fir Leukamieforschung, HX=histiocytosis,
PRED=prednisolon, VP-16=etoposid, VBL=vinblastin, 6-MP=6-merkaptopurin
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mar sok esetben a rontgenfelvételen lathato tipu-
sos eltérések (5. dbra) alapjan valdszintsithetd
(10). Az LCH sokszor csupan egy szervre lokali-
zélodik (pl. csont vagy bér), azonban minden
esetben, amikor a biopszia histiocytosist igazol,
feltétlentil szlikséges a gyermek részletes onkolo-
giai kivizsgalasa a tovabbi szervek/szervrendsze-
rek érintettségének kizarasa céljabol (9).

A lokalizalt és disszeminalt LCH esetén eltérd
kezelési stratégiat kell kovetni. A kezelés intenzi-
tasa a betegség kiterjedésével aranyos. Csupan
egy csontra lokalizalt eltérés esetén annak sebé-
szi eltavolitasa, szteroid lokalis adagolasa és su-
garkezelés, valamint ezek kombinacidja johet
széba (3). Ha csak egy nyirokcsomo6 érintett, an-
nak mitéti eltavolitdsa egyben terapids megoldas
is, azonban szubtotalis eltavolitas esetén irradia-
cios kiegészités sziikséges. Izolalt bérérintettség
esetén, kulondsen csecsemdkorban, a spontan
regresszi6 gyakori, azonban, ha 3 hénap utidn
nem észlelink regressziot, szteroid, illetve cito-
sztatikum adagolasa valhat sziikségessé. A dissze-
minalt megbetegedésben szenveddk mindegyike
kemoterapias kezelésben részesiil, amelynek
alapja a szisztémas szteroidkezelés citosztatikus
kilonféle terapias ajanlasok léteznek, azonban
szinte mindegyiknek fontos alkot6eleme a vin-
blastin és az etoposid (7, 14, 23). Az éaltalunk
hasznalt protokollok (DAL-HX és LCH) szerint a
kezelés egy hat hetes intenziv un. indukcios ke-
zeléssel kezdddik (6. dbra), majd a betegség sta-
diumanak megfelels fenntart6 kezeléssel folyta-
todik (7. dbra). Az indukciés kezelés gyogyszerei:
prednisolon (PRED), etoposid (VP-16) és vinblas-
tin (VBL). A fenntart6 kezelés dtnapos reinduk-
cios blokkokbdl all, melyet az A csoportba tarto-
z0k Osszesen 24, a B és C csoportba tartozok pe-
dig 6sszesen 42 hétig kapnak. A fenntarto kezelés
gyogyszerei: PRED, VP-16, VBL és 6-merkaptopu-
rin (6-MP).

Fulminans vagy terapiarezisztens estekben
csontveld transzplantdcio (19,22), cyclosporin A-
kezelés (27), vagy 2-chlorodeoxyadenosine ada-
golésa johet szoba (21), illetve j6 eredmény érhe-
t6 el lymphomaknal hasznalatos intenziv kemo-
terapiaval is. Magyarorszagon ezidaig histiocyto-
sis miatt egy alkalommal végeztiink csontveld-
transzplantaciot, azonban a beavatkozas utan a
beteget alapbetegségének progressziéja miatt el-
veszitettiik.

A betegség lefolyasa valtozatos. Spontan reg-
resszi0, visszatéré elvaltozasok, kronikus kime-
netel, fulminansan progredialo, esetenként fata-
lis kimeneteld formak barmelyike el6fordulhat.
A Klinikai megjelenési forma, az életkor és a pri-
mer kezelésre adott valasz a legfontosabb prog-
nosztikai faktorok (7, 8, 17, 18).

Az LCH-gyants esetek kivizsgalasahoz, vala-
mint a mar igazolt és kezelt betegek kovetéséhez
megfeleld iranyelvek jelentek meg (1, 3, 5). Jelen
tudasunk szerint a histiocytosis csoportba tartozo
korformak jelent6s része nem valodi malignus
megbetegedés, azonban mint emlitettiik, bizo-
nyos esetekben aktiv citosztatikus, valamint irra-
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diacios kezelés vezethet csak a teljes gyogyulas-
hoz. Ezért sziikséges, hogy olyan intézmény ke-
zelje ezeket a gyermekeket, ahol megfeleld ta-
pasztalat van ezen gyogyszerekkel. A prezenta-
ci6s tiinetek igen valtozatosak és nem specifiku-
sak, ezért fontos, hogy gondoljunk az LCH lehe-
téségére is. A prognoézist befolyasolhatja a keze-
1és agresszivitdsanak mértéke, melynek megha-
tarozasahoz elengedhetetlen a terapia megkezdé-
se el6tt a betegség kiterjedésének pontos és ala-
pos felmérése.

A hazai irodalomban az ut6bbi években kevés
publikaciot talaltunk e betegségcsoportrol. Torok
Eva és munkatarsai kozel hisz évvel ezel6tt ko-
z01ték tiz, csecsemdkori histiocytosishan szenve-
dé betegbdl szerzett tapasztalataikat (24). Kéhal-
mi és munkatarsai LCH-ban szenved6 11 felnétt
és 10 gyermek szovettani mintait elemezték (11,
12). Ujabb adatainkkal kivanjuk felhivni a figyel-
met egy viszonylag ritka, jol kezelheté és még
disszeminalt betegség esetében is jo prognozisu,
azonban néhany esetben fatalis kimeneteld gyer-
mekkori megbetegedésre.
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