©

Birgyoégyaszati és Venerolégiai Szemle 57. 197—203. 1981,

Az Orszdgos Bér- és Nemikériani Intézet és o Bér- ds Nemikdrtani Klinikdjdnak
: (igazgaté: Ricz Istvdn dr. egyetems tandr ) kizleménye:

Mycosis fungoides DNCB isomorph reakcié klinikai jelent8sége

TEMESVARI ERZSEBET dr, REPAY IZABELLA dr.,
HORVATH ATTILA dr. és MATHS ILONA dr.

Izomorf reakeié nem specifikus ingerre jelentkezd, a bérbetegségre jellemzé
tiineteket mutaté bérelvéltozds. Kobner phenomen néven régdta ismert pso-
riasisban, lichen ruber planusban és erythematodesben. '

Kivaltdsdban nem specifikus ingerként szerepelhet trauma, egyéb fizikai ha-
tés, de Iehet acne, herpes zoster és kontakt ekzema is. Kevéshé ismert azon-
ban az a tény, hogy mycosis fungoidesben (Mf) is kivdlthaté izomorf bér-
reakeid.

A Mf — cutan T sejt lymphoma — korai bértiinete és szévetbani képe sem
specifikus, a kezdeti pruritust csak évek mulva kvetheti a polymorph der-

- matitis (praemycotikus stadium) [9, 10, 13] és csak jéval kés6bb alakulhat-
nak ki a betegségre jellemz8 tumorosus és ulcerdlt bérelvaltozasok.

Sajét megfigyeléseink szerint a Mf korai anamnézisében. gyakran fordul el
kontakt szenzibilizécié. A folyamat gyakran indul kontakt ekzeménak meg-
felel§ klinikai tiinetek formajéban.

Vizsgélatainkban kerestiik: 1. milyen szerepet t0lt be a kontakt szenzibi-
lizdci6 & Mf patogenezisében, 2. a Mf egyes st4diumaiban milyen a DNCB szen-
zibilizalhatéség, 3. figyelemmel kisértiik a, DNCB 4ltal indukélt kontakt ekzema
esetlegesen provokdlé — Kobner — szerepét.

1. tdbldzat
Kornyezeti allergénekkel végrett pozitiv eredményd; epicutan prébdk (% )

Mycosis Viélogatds nélkiili Vilogatds nélkili
Dg fungoides randomizglt beteganyag
Allergen beteganyag :
n=32 n=32 n=1077
nt= 8 N =18 nt= 501
Perubalzsam 9,37 12,5 10,8
Phenylbutazon 6,25 — 4,7
Formalin 6,25 6,25 3,7
PPD 3,12 3,12 9,9
Chlorocid 3,12 9,37 4,8
Cr 3,12 18,76 14,5
Ni 3,12 — 4,0
Co 3,12 6,25 5,3
TMTD 3,12 6,25 3,1
Pix 3,12 — 4,3
Chlorosan 0 6,25 1,5
Terpentin 0 6,25 1,3
Lanolin 0 6,25 5,2
Paraben 0 3,12 4,0
IPPD 0 © 3,12 5,0
Hg 0 3,12 5,0

n+=pozit{v reakeiét adé betegek szdma
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Anyag és mddszer

Klinikdnkon az elmult 6 évben 60 klinikailag és szdvettanilag is Mf-nek megfeleld
beteget figyeltiink meg. A betegek koziil noegyvennyole az I, stddiumba, tizenkettd a IT.
stddiumba volt sorolhaté. Atlagéletkoruk 58, ill. 65 év.

1. A betegek koztil huszonketts 1. és tiz IT. stddiumban levéndl standard epicutan
(e.c.) prébakkal — nemzetkozileg elfogadott tesztkoncentréciét és drtékeldst [1] hasz-
ndlva — tesztelést végeztiink. Adataink 32 randomizdlt, tesztelt, vdlogatds nélkiili
beteg és 1077 vélogatéds nélkilli beteg eredményével hasonlitottuk éssze (1. tdbldzat).

2. Mind a 60 betegen (negyvennyolc I. és tizenketts IT. stddiumban) DNCB szenzi-
bilizéciét végeztiink :400 ug acetonban oldott DNCB expoziciéjdval és a 14, napon 10, 5,
2,6, 1,25, 0,626 ug DNCB reexpoziciéjaval [14]. A DNCB szenzibilizdeié kialakuldsit
a reexpozicid eredménye alapjén értékoltiik (11, tdbidzat ). 32 el6zbleg e.c. prébaval tesz-
telt betegiinknél a DNCB szenzibilizdlhatosdgot az el6z6leg elvégzett standard e. c. teszt
eredményével vetettiik Sssze.

3. A tovdbbiakban 7 betegen (66 I. és kett6 IT, stddiumi) vizsgéltuk a DNC B expozicid
helyén jelentkez6 reakeid szdvettani képét (a kimetszéseket az expozicié 18. napjén
végezve), sszehasonlitva a klinikai elvéltozdsbél késziilt szovettani kép eredményédvel.

11, tdbldzat
DNUOB szenzibilizdlhatdsdg erdssége mycosis Jungoides I—I1 stddiumdban

| L st . | _IL st
DNCB reexpoziciés ! G I *:
P gt oo @ @
pozitivitdsa 8 g & | g & e
22 1T T 1T Tglgl 77711
QA ~ ~ - - =] A~ i — — -
Eletkor évelcben
—20
21—40 4 91 3 2 3 1
41—60 4/14] 6 2 2 2 214/ 2/ 1 1
61— 4E 5 1 4 313/ 3|1 1 1
Osszesen e 12(36/14 6 9 3. 5|7 5/ 2 2 1
1=10 ug
1—2=10 ug—b ug
1—3=10 ug—2,6 ug
1—4=10 ug—1,26 ug
1—5=10 ug—0,626 ug
Hredmények

1. Standard e.c. sorozattal teszbelt huszonkettd I. és 41z 1L, staddiuma beteg
koziil 8 esethen észleltiink e.c. probékkal pozitiv reakeiét (I. tabldzat). A kor-
. nyezeti allergének koziil leggyakrabban a perubalzsam, Phenylbutazon,

formalin adott pozitiv reakciés. Giyakori perubalzsam érzékenységot tapasz-
taltunk a valogatés nélkiili és a randomizilt betegcsoportnél is. Mf-es bete-
geinknél meglepen alacsony volt a Cr érzékenység gyakorisiga. A Cr ogyéh-
ként a vélogatds nélkiili és randomizalt betegeken a leggyakoribb szenzibi-
lizélénak bizonyult,

2. A DNCB szenzibilizélhat6ség az egyesstddiumokban minden korcsoporthan
kozel azonos (IL. t4blézat). Kvantitativ DNCB reexpozicié eredményét te-
kintve a fentiekkel megegyezs eredményre jutottunk. A kvantitativ spektrum

a korral nem sz(ikiilt, de mig az I. stddiumban a teszteltekndl szélesebb, a IIT.
stddiumban beszikiilt (IT. tablazat)
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Kornyezeti aller génekkel kapott pozitiv reakeidk és o DNC B szenzibilizdlhatésdg Osszefiiggése
mycosis fungoideses betegeken (n=32)

II1. tdbldzat

Epicutan préba ’

DNCB szenzibilizdlhatésdg

eredménye
‘ negativ pozitiv 1 1—2 1—3 1—4 | 1—5
Negativ .
n=217 10 14 5 — ) 2 2
Pozitiv
n==48 — 8 2 4 1 e 1
Ossz: 32 10 22 ’

Az e.c. prébaval pozitiv reakciét add betegeink mindegyike'DNCB-vel is

szenzibilizdlhaté volt. Az e.c. probdval negativ reakciéjiaknak csak 58%-a

(II1. tabldzat).

3. Szbvettani vizsgdlatot a. DNCB expozicié teriiletérsl és a klinikai tiinetek-
bl 7 esetben végeztiink, 6t I. ill. kett8 I, stddiumban levs betegnél, 6 esetben

1. dbra. Mf. I1. stadiwm klinikai képe: a has bérén infiltrdls plakkok
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2. dbra. Klinikai tiumet szbveltani képe: infiltrdtum lym

kevds plazmasejtet és histiooytdkat tartalmaz. Hlszérian nagy hyperkromatibus magol
sejtelk taldlhatéle (H. H. 100 X és 250 % )

e -

TER W
e 4
¥ oo N

phoid sejteket, eosinofil sejteket,
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a szdvettani képek megegyestek a DNCB expoziciébdl végzett szovettani kép-
pel. . i

Fentiek demonstrélédsdra részletesen ismertetjiik egy 70 éves nSbeteg esetit,
aki a 2 éve fenndll6 bizonytalan gyulladésok utan jelentkez, jél koriilhatérols,
testszerte fellépd infiltrdlt plakokkal jelentkezett felvételre (1. dbra). E.c. pré-
bék negativak, a hason levs elvéltozdsbol készitett szovettani kép diagnoézisa
Mf I1. stéddiuma.

A véltoz6 vastagsigd hdmban Pautrier-féle mikroabscessusok taldlhaték,
a dermis fels§ harmaddban szalagszert infiltrdtum helyezkedik el, Helyenként
nagyfoki exocytosis miatt a hdm-kotlszovet hatéra elmosddott. Az infiltrés-
tum Iymphoid sejteken kiviil eosinofil sejteket, kevés plazmasejtet, valamint
histiocytakat tartalmaz. Ezek koziil elszértan nagy hyperkromatikus magvi
sejtek is taldlhatdk, kevés oszl6 alakkal (2. dbra). :

DNOB expozicid (3. dbra) szovettani lelete izomorf. Az infiltrétum azonos
lokalizdcidj, azonos dsszetétell (4. dbra).

Egy beteglinknél azonban a diszkrét (erythema erdsségti) bértiinetek mellett

napjdin
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4. dbra. DNUB expozicid terilet szovettani képe: az expozicd 18. napjidn, A hdmban

Pautrier-féle mikroabscessusok, dermis felsé harmaddban szalag-szerts infilirdatum. Hdm-
kotdszivett hatdr elmosddott exocytosis nagyfoky, (H. B. 100 X )

Ens
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végzett DNCB teszt expozici6jdbol készitett szovettani kép tumorosus jellegii

volt. A 62 éves nBheteg éles hatdrd, melltarténak megfeleld kontakt dermati- < ;

tise mogott formalin érzékenységet taldltunk. i
Az egyidejtileg végzett DNCB expozicid klinikailag igen erés, massziv in-

filtratumot adott (4. dbra). E teriiletrsl hisztologiai vizsgélatot végestiink:

a cubis fels§ részében massziv infiltratum ldthatd, mely helyenként a hdmba

is beterjed. Lymphoid sejtekbdl, histiocytakhol, eosinofil sejtekbol 4ll, atipid-

val oszlé alakolkkal és 1—1 mycosis sejtre emlékeztets, nagy, sotétmagva

5. abra. DNCB bérreakeid az expozicid

sejtet is tartalmaz. A beszlir6dés terii-
letén az erek fala felbomlott, koriilottik
erythrocyta extravasatum taldlhaté (6.
dbra). :

A szévettani kép tumorosus jellegli
DNCB reakciénak felelt meg.

A beteget az elézfeknek megfeleld
bizonytalan bértiinetekkel és egyre kin-
z6bbé v4l6 pruritussal obszervaltak
ambulancidnkon. A 3 év milva ismételt
felvételkor elvégzett nyirokcsomd biop-
sia diagnézisa T sejtes lymphoma.

A nyirokesomd biopszidt kovetd né-
hény hénap mulva a klinikaikép meg-
véltozott, bérén tumorok jelentkeztek.
Ezekb8l végzett szovettani- vizsgilat
T sejtes lymphomdt igazolt. A ham at-
rophids, acutiséssubcutisegésztertiletét
tumorszovet foglalja el. Az epidermis-
ben tobb helyen Pautrier mikroabsces-
susok ldthaték. A tumor kozepes poli-
morfisdt mutatéd kerek sejtekbdl 4ll,
a sejtek kozott szdmos oszlé alakkal
(8. dbra).
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6. dabra. DNO B expositio szovettani képe:
A cutis felsd részében levd infiltrdium
lymhoid sejtebdl, histiocytdkbol, eosinofil
sejtekbdl all. Atypidval 0szlé alakokés nagy
sotét magut sejtek ldthatdk ( H. H. 100X )
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Megbeszélés '
Az irodalomban 1832-ben Aliber 4ltal lefrt Mf kivaltéjaként az elmult m4s-
18lszédz év alatt szémos tényezdt tételeztek fel. Az utébbi évek kozleményei
a Mf-t, mint cutan T sejt lymphomat tdrgyaljsk [3,7, 11, 12, 18, 15]. Edelson
[4] & Mf-t & T helper sejtek malignus lymphoproliferativ folyamatdnak tekin-
ti. A fentiek alapjin feltételezhetd g sejt kozvetitette immunreaktivitds funk.
cionélis kdrosoddsa, amit az uj allergénekkel — pl. DNCB-vel — vald szenzi-
biliz4l6d4si képtelenség jelez [5, 6, 8]. A kérfolyamat kezdeti — klinikailag ég
sz0vettanilag sem specifikus — stddiumaban ez még nem észlelhetd, ill. olykor

¥
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8. dbra, Tumorokbdl vé gzelt szoveltans vizs gdlat képe : Atrophids hdm alats, az epidermisben
t60b helyen Pawtrier mikroabscessusok, A umor polymorphidt mutatd kerels sejtjei kozott
szdmos 0szlé alak lathaté (H. . 260x és 450 X )

a kezdeti st4dium épp a kontakt ekzemanak megfeleld klinikai képpel indul,
Ezzel magyardzhato, hogy mig Blaylock [2] és mtsai Mf-s betegek DNCB szen-
zibilizdciéjdban nem észleltok kiilsnbséget, ugyanakkor az egyes stddiumokat
mér kiilon vizsgdlé Harst [6] és mtsai a szenzibiliz4léd4s csOkkenését figyel-
ték meg. Ennek magyardzataként szolgalhat, hogy Mf-ben és a Sézary sy.-ban
lev8 cerebriform mononucledris sejtek reaktiv csoportja & lymphocyték

olyan populéciéja, mely részhen elvesztette a T sejt jellegét,
A kérosodott T sejtek antigen felismerésé hibés, amelyeknek eredménye
a kés6i tipusd hyperszenzitiv reakcié csokkendse [5].
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Sajét Mf-es betegeinknél kontakt szenzibilizéeist elsésorban magas antigeni-
tast kérnyezeti allergénekkel kizérélag I. stddiumban észleltiink, ezen hete-
geink mindegyike DNCUB-vel is szenzibilalhaté volt. Standard e.o, préobakkal
negativ eredményt adé 1I. és I1. stddiumban levs betegeink DNCB szenzibili-
zélhatésdga 429 -0s esokkenédst mutatott. ,

Mf-ben tehét a DNCB szenzibilizdcis adataink szerint:

L. Stddium és nem kordependens, szemben egyéb betegségekben — DLE,
SLE, kontakt ekzema —, ill. ogészséges egyéneknél tapasztaltakkal, B tény
az Mf immunoldgiai hétterét igazolja, ezért a betegség egyes stddiumai im-

- munstétuszdnak jellemzésére alkalmas.

2. Mint mesterséges Kohner specifikus lokélis reakcist provokal, és ez a reak-
cié prognosztikailag nem elhanyagolhaté diagnosztikus segitséget nyujt.

Osszefoglalas

A szerz8k Mf-es betegelk DNCB szenzibilizélhatésdgét vizsgalva, megéllapi-
tottdk, hogy a szenzibilizécié ill. a bér reakeié kialakuldsa a-betegség stddium4-
nak fiiggvénye. A helyi bérreakecié specifikus jellegti, hisztolégiailag vizsgélva
diagnosztikus értéktl, és ezzel prognosztikus jelentGségti is.
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ABTOPEI UBYYAs CeHBUGUIUBHDPYEMOCTD 60IbHBIX CTPafalIuX IPUGOBHIHBIM MHKO30M
npuMeHenuem [THXE, ycranosunu, uro CEH3UOMIIMBUPOBAHNE H BO3HHKHOBEHHE KOXCHOMN
PCaKIliy 3ABUCAT 0T craaun sabonieBaHus. MecTHas KOXKHAS PEAKIMS HMeET crienugu-
YECKHH XapaKTep, TMCTONOIMYECKHM MCCICNOBAHHEM 067a71aeT OHATHOCTHYECKOH IieH-
HOCTBI0 H TEM CAMbIM MMEET M NPOTrHOCTHUECKOE SHAUEHHE.

Temesviri H., Répay, I, Horvédth, A, Mathé, I.: Die klinische
Bedeutung von isomorphischer DNOB Reaktion bei Mrycosis fungoides

Wéhrend Untersuchungen der DNCB Sensibilisierbarkeit wurde es festgestellt, dass
die Sensibilisierung und die Herausbildung der Hautreaktion vom Krankheitsstadium
abhéngig ist. Die lokale Hautreaktion ist spezifisch, histologisch untersucht ist sie vom
diagnostischen und such prognostischem Wert.

Temesvdri, E., Répay, I, Horvdth, A, Mdth é, L: The clinical
significance of DNCB isomorphous reaction

By analysis of sensibilization rates due to DNCB in the group of mycosis fungoides
patients it was estabilished that sensibilization and the development of skin reaction
was a function of disease stage. The local skin reaction is of specific nature, its histolog-
cial picture has diagnostic value and is of significance as of the prognosis.
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