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ÖSSZEFOGLALÁS

A pemphigoid csoportba tartozó oculáris cicatrizáló
pemphigoid a conjunctiva hegesedésével járó, akár vak-
sághoz vezetô autoimmun megbetegedés. A korábban
egyedüli terápiaként elérhetô szisztémás immunszuppri-
máns szerek, illetve a sorozatos szemészeti mûtétek a fo-
lyamat teljes megállítására nem, csak esetleges lassításá-
ra, a tünetek enyhítésére voltak alkalmasak. Az alább is-
mertetett esetünk kapcsán egy Magyarországon kevéssé
ismert, az irodalmi adatok szerint a szisztémás terápia
mellett kiegészítô szerként jó terápiás eredményeket fel-
mutató módszer bevezetésérôl, illetve további lehetséges
terápiás eljárásokról, az idôben elkezdett kezelés fontos-
ságáról számolunk be.
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SUMMARY

Ocular cicatrial pemphigoid is an autoimmune disease,
part of the pemphigoid group. Even with therapy, it often
leads to scarring of the conjunctiva, which may eventually
results in blindness. The usual pemphigoid therapy
protocols, that combines systemic use of immuno-
suppressants and ophtalmological surgical interventions
are not able to fully control the progression, it can only
modify the course of the disease and ease the symptoms.

Here we report the implementation of a relatively
unknown therapeutic approach in Hungary, which has
been proven to be beneficial as a supplemental therapy in
addition to systemic drugs, according to the literature. We
recommend this procedure as alternative approach and
emphasize the importance of starting the adequate
therapy in time.
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A pemphigoid csoport egy heterogén, fôként a bôrt, il-
letve ritkábban a nyálkahártyákat érintô, subepidermalis
vesiculák, bullák megjelenésével járó autoimmun beteg-
ségcsoport. Míg a leggyakoribb forma, a bullosus pem-
phigoid (BP) esetében az elváltozások nyom nélkül gyó-
gyulnak, addig egy másik altípusban, az ún. nyálkahártyá-
kat érintô csoportba (MMP – mucosus membrane pemphi-
goid) tartozó ún. hegesedô pemphigoid (CP – cicatrizáló
pemphigoid) csoportban a hólyagok, erosiok nyomán tor-
zító hegesedések alakulnak ki. A hegesedô pemphigoidok
egyik leggyakoribb altípusa az ún. hegesedô ocularis
pemphigoid (OCP – ocularis cicatrizáló pemphigoid),
mely elsôsorban a conjunctivát involválja. A gyulladás, il-

letve a hegesedések következtében, megfelelô kezelés
hiányában a conjunctiva teljesen eltorzulhat, symblepha-
ron alakulhat ki, ezzel pedig az adott szemen súlyos látás-
zavar, idôvel vakság jön létre (1, 6, 17).

Terápiája korábban elsôsorban a szisztémás immun-
szuppresszió és a szemészeti mûtéti beavatkozások kom-
binációjából állt, ezek azonban részleges, és semmikép-
pen sem tartós eredményt nyújtottak (6, 17).

Esetünket azért tartottuk bemutatásra érdemesnek, mi-
vel a fenti terápiás módszerek kiegészítéseként egy ha-
zánkban kevéssé ismert lokális kezelés speciális indiká-
cióban történô alkalmazását mutatja be. Ezzel jól példáz-
za, hogy a lokális terápiás lehetôségek ismerete és haszná-
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lata mind a bôrgyógyászatban általánosságban, mind ezen
belül az autoimmun bullosus kórképek esetében a sziszté-
más kezelések folyamatos fejlôdése ellenére sem elhanya-
golható, ezek önálló, vagy kiegészítô terápiáként való al-
kalmazásával jelentôs eredmények érhetôek el.

Esetismertetés
63 éves férfibeteg esetét ismertetjük, kinek anamnézisében egyéb

szemészeti megbetegedés nem szerepel, korábban szemészeti szere-
ket, így szemcseppeket, vagy egyéb externákat nem használt. Jelen
panaszai 2008 elején indultak el a conjunctivát érintô hegesedô tü-
netek formájában, egyéb bôrtünet vagy nyálkahártya tünet hiánya
mellett.

Az elvégzett direkt immunofluoreszcens vizsgálat a basalmembrán
mentén lineáris C3, IgG és IgA depositumokat írt le, mely típusos
bullosus pemhigoidnak felelt meg, így a klinikai képpel egybevetve
ocularis cicatrizáló pemphigoid diagnózisa felállítható volt. Kieme-
lendô, hogy az indirekt IF vizsgálat elsô alkalommal negatív ered-
ményt mutatott, mely önmagában a diagnózist nem kizáró tényezô,
ugyanakkor a megismételt vizsgálat már pozitív eredményt adott.

Ezt követôen a lehetséges terápiák közül szisztémás szteroid beál-
lítását nem láttuk indokoltnak, egyebek mellett a várható csekély te-
rápiás siker és az igazolt csökkent glükóz tolarencia (IGT) miatt is.
Alternatívaként a szisztémás azathioprin beállítása mellett döntöt-
tünk (2x50mg dózisban), amit a beteg jól tolerált.

A diagnózis felállítását követôen (1. a/b. ábra) néhány hónappal
szükségessé vált a jobb oldalon amnionplasticával együtt végzett
symblepharolysis mûtét elvégzése, melyre az Semmelweis Egyetem
I. Szemészeti Klinikán került sor. Az elsô mûtétet követô nyolc hó-
napban az azathioprin folyamatos adása mellett a rendszeres pilla-

szôr epilálási beavatkozásokon túl többszöri, mindkét oldalon vég-
zett trichiasis ellenes mûtétekre volt szükség, ez alatt a beteg folya-
matosan kortikoszteroid tartalmú szemcseppeket használt.

A fenti komplex terápia ellenére a jobb oldalon elvégzett amni-
onplasticát követôen mindössze nyolc hónappal ismételten súlyos, a
cornea épségét veszélyeztetô symblepharon alakult ki, ezért ismétel-
ten amnionplastica, symblepharolysis opust kellett elvégezni. 
(2. a/b. ábra)

Felmerült ugyan más immunszupprimáns gyógyszerre való váltás
lehetôsége, de methotrexate adásával járó rizikót a beteg „rossz
compliance”-sze miatt nem kívántuk vállalni. Dapson adásától pedig
az azathioprinhez viszonyítva általánosságban gyengébb hatásfoka
miatt nem volt terápiás javulás várható, így azathioprin adásának
folytatása mellett döntöttünk.

Ezt követôen, a szemész kollégákkal való többszöri konzultáció,
és a külföldi publikációk eredményeinek értékelése alapján indult el
a cyclosporin A tartalmú szemcsepp használata.

Azóta a szisztémás azathioprin és a fenti lokális cyclosporin A ke-
zelés folytatása mellett két év telt el az utolsó szemészeti mûtét óta. 

A beteg rendszeres bôrgyógyászati és szemészeti kontroll alatt áll,
idôszakosan egy-egy pillaszôr epilációját eltekintve egyéb beavatko-
zás nem vált szükségessé. (3. a/b ábra)

Ugyan a folyamat még ezen terápia mellett is lassú progressziót
mutat, egyértelmû terápiás siker, hogy a két évvel ezelôtti mûtét so-
rán kialakított jobb oldali alsó áthajlás jelenleg is fennáll, ezáltal
biztosítva a könny funkcionalitását, így a cornea és a látás épségét.

A folyamat várható lefolyását tekintve a jövôben nem zárható ki
egy ismételt szemészeti opus szükségessége sem. Azonban a koráb-
biakan a szemészeti mûtétek között eltelt idôintervallumok és a
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1b. ábra
Hegesedô conjunctiva, symblepharon

1a. ábra
Erythemás conjunctiva, befelelé forduló pillaszôr

2b. ábra
Fokozott erythema, symblepharon képzôdés

2a. ábra
Kifejezett hegesedés, symblepharon képzôdés



mostani idôszakot összehasonlítva a lokális cyclosporin A terápia
eredményessége megkérdôjelezhetetlen. Mindemellett egy ismételt
amnionplastica mûtét esetén a jövôben szóba jöhet mitomycin C
opus során való egyszeri, intraoperatív alkalmazása is a terápiás
eredmény javítása, a késôbbi hegesedés gátlása érdekében.

Megbeszélés

Az oculáris cicatrizáló pemphigoid terápiája jelenleg is
konszenzus alatt áll. A terápia korábban elsôsorban a
szisztémás immunszuppresszió és a szemészeti mûtéti
beavatkozások kombinációjából állt, ezek azonban rész-
leges, és semmiképpen sem tartós eredményt nyújtottak
(6, 17).

A conjunctiva, illetve a conjunctiva és a szemhéjak bel-
sô felszíne által alkotott fornix, a limbustól a szemhéj szé-
léig terjed. Az egészséges, kellôen mély fornix könnyre-
zervoárként funkcionálva biztosítja, hogy az élettani pis-
logás közben a szemhéjak belsô felszíne ne sértse meg a
corneát, illetve, hogy a corneát borító könnyfilm minden
pislogásnál újraépüljön. Ocularis cicatrizáló pemphigoid-
ban a fornixot alkotó conjunctivában gyulladás, majd kö-
vetkezményes hegesedés indul be, ez a fornix mélységét,
és szélességét beszûkíti, ott hegszövet alakul ki, melyet

symblepharonnak nevezünk. Ennek kialakulása után a
fenti funkciót a fornix nem tudja biztosítani, így mind a
cornea, mind a fornix a pislogás során állandó mechanikai
irritációnak lesz kitéve, mely fájdalmas, égô érzés mellett
az epithelium károsodásával, további hegesedéssel, a cor-
nea sérülésével, és a már korábban említett látásvesztéssel
jár (1, 6, 7).

A bullosus pemphigoid kezelésében jelenleg is a köze-
pesen alacsony dózisban adott szisztémás szteroid az elsô-
ként választandó szer, ugyanakkor az OCP esetén a szisz-
témás kortikoszteroid a megterhelés / terápiás effektus
arány kedvezôtlen volta illetve a gyulladás elhúzódó jelle-
ge, folyamatos, állandó szintû aktivitása miatt nem javal-
lott. 

Ocularis cicatrizáló pemphigoid esetében a leggyakrab-
ban használt szisztémás immunszupprimáns szerek az
azathioprin, illetve a Dapsone, cyclophosphamid és rit-
kábban a methotrexate (8, 13, 15).

Az azathioprin egy purin analóg, mellékhatásként elsô-
sorban vérkép és májfunkció eltérésekkel, gastrointestiná-
lis dyscomfort érzéssel kell számolni. A legsúlyosabb
mellékhatást jelentô vérkép eltérések hátterében csontvelô
szuppresszió kialakulása áll, mely a TPMT (thiopurin-me-
tiltranszferáz) enzim hiányában következik be. A TPMT
enzim a 6-mercaptopurin és az azathioprin lebontásáért
felelôs, hiányában ez egyéb metabolikus útvonalon törté-
nik, mely a csontvelôre toxikus végtermékekhez vezet. A
TPMT enzim hiánya a populáció 5-7%-ban van jelen,
mely genetikai vizsgálattal kimutatható, de ez jelenleg
Magyarországon a mindennapi klinikai gyakorlat részét
nem képezi, nyugaton is csak a vérkép eltérések kialaku-
lását követôen ajánlják a genetikai teszt elvégzését.

Ocularis cicatrizáló pemphigoidos betegek esetében az
azathioprin alkalmazásával közel az esetek felében (43%)
lehetett terápiás sikert elérni és egyéb immunmoduláns
gyógyszerekhez (methotrexate, cyclosporin A, cyclophos-
phamid) viszonyítva jelentôsen ritkábban jelentkeznek
mellékhatások is (13).

A cyclophosphamid tartós, legalább egy évig tartó al-
kalmazása során akár 68%-ban a fentihez mérhetô javulás
volt elérhetô, azonban a kifejezett mellékhatások (vérkép
eltérések, haemorrhagiás cystitis, opportunista fertôzések)
miatt az esetek jelentôs részében a terápia felfüggesztésé-
re kényszerültek (15).

Újabb kutatások terápiás sikereket írtak le etanercept,
retinoidok vagy rituximab szisztémás alkalmazása mellett
is, azonban itthoni alkalmazásuk ezen kórképekben
egyelôre nem lehetséges (17).

A szemészeti praxisban a diagnózis felállítása idônként
késedelmet szenvedhet, mivel pontos diagnózis nem ke-
rül felállításra. Elsôdleges tehát a conjunctiva korai hege-
sedése esetén is a szövettani, direkt és indirekt immunflu-
oreszcens vizsgálat elvégzése. A diagnózis felállítása
után a terápiás megoldásoknál elsôdlegesen a hegszövet
eltávolítása után graft (amnion membrán graft, conjucti-
valis-limbalis autograft, mucosus membrán graft) beülte-
tése történik, mely egyfelôl biztosítja a fornix megfelelô,
atraumatikus felszínét és gátolja az ismételt symblepha-
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3b. ábra
Enyhe hegesedés, fornix megtartott

3a. ábra
Erythema megszûnt, enyhe hegesedés



ron képzôdést. Azonban sok esetben – ez fokozottan jel-
lemzô az ocularis cicatrizáló pemphigoidra – a graft beül-
tetése után, vélhetôen a mûtét okozta trauma miatt a
gyulladás fokozottan jelentkezhet, és a symblepharon is-
mételten, akár a korábbihoz képest súlyosabb formában
alakul ki.  

Fentiek mellett gyakorta alkalmazott megoldás, mely
azonban csak átmeneti eredményt ad, a trichiasis mûtéti
megoldása, mely során a szemhéj speciális varrattechni-
kával történô ellátását követôen az addig a bulbusra for-
duló pillaszôrök helyzete atraumatikussá válik.

Ezen felül az egyes bulbus felé forduló pillaszôrök idô-
szakos, rendszeres epilálása, mely egyszerû, rutin szemé-
szeti eljárás, ugyanakkor a cornea megôrzésében rendkí-
vül fontos szerepe van (9, 18, 21).

Mindazonáltal hangsúlyozandó, hogy a fenti módsze-
rek, és a szisztémás immunszupprimáns terápia együttes
alkalmazása az irodalmi adatok alapján az esetek egy je-
lentôs részében a folyamat lefolyását csak lassították, a
tartós cornea sérülést, ezt követô látásromlást megakadá-
lyozni nem tudták. Ezt magyarázathatja, hogy az oculáris
cicatrizáló pemphigoidban a specifikus lokalizáció miatt
az egyéb pemphigoid csoportba tartozó kórképekben si-
kerrel alkalmazott szisztémás immunszupprimáns szerek
penetrációja a conjunctivába jelentôsen csökkent mértékû.
Emiatt került látótérbe hangsúlyozottan kiegészítô keze-
lésként a lokális immunszupprimáns/ citosztatikus terápia
lehetôsége. Az utóbbi évek külföldi publikációi bíztató
adatokat közöltek a fenti terápiák kiegészítéseként egyes
szereknek, mint a mitomycin C és cyclosporin A lokálisan
történô alkalmazásáról különbözô, a conjunctiva hegese-
désével járó szemészeti kórképekben így a primer pterygi-
um vagy az ocularis cicatrizáló pemphigoid esetében (7,
12, 14, 16, 22).

A mitomycin C esetében, melyet hazánkban nem hasz-
nálnak, az alkalmazási technikák két típusa ismert: az int-
raoperatív egyszeri használat, illetve a cyclosporinhoz ha-
sonló tartósan használt szemcsepp formában történô keze-
lés. Az eddigi eredmények egyértelmûen az intraoperatív
technika fölényét mutatják, mint az a Tseng és mtsai. cik-
kében közölt eredményekbôl látható, hogy a vizsgált 18
esetbôl (2 OCP-s beteg), 16 esetben, köztük az ocularis
cicatrizáló pemphigoidban szenvedô betegeknél volt je-
lentôs javulás. A vizsgált esetekben a mitomycin C és am-
nionmembrán autograft együttes használatával gyakorlati-
lag számos szemészeti betegség, közte az ocularis cicatri-
záló pemphigoid következtében kialakult symblepharon is
tartósan megszûntethetô volt, és utána több évig tartó kö-
vetés mellett sem észlelték recidívák kialakulását (21).
Kheirkhah és mtsai. közleményében ugyancsak számos,
különbözô alapbetegség miatt kialakult symblepharon
esetében vizsgálták a mitomycin és többféle autograft
használatát, és ezen esetekben is az OCP-s betegeknél a
symblepharon megszûntetésérôl, megfelelôen mély, funk-
cionális fornix képzésrôl számoltak be (9).

A cyclosporin A szisztémás immunszupprimáns szerként
ocularis cicatrizáló pemhigoidban a fôként idôseknél elfor-
duló jelentôs mellékhatások, illetve a mérsékelt terápiás si-

ker (36%) miatt nem elsôként választandó gyógyszer (8).
Ezt a kezelést az utóbbi években sikerrel alkalmazzák lo-
kálisan, szemcsepp formájában a ocularis cicatrizáló pem-
phogidhoz több paraméterben hasonlító megbetegedés, a
primer pterygium esetében, a mûtétet követôen a relapsus
megelôzésére. A pterygium mûtéteket követô használata,
mint az Özülken és mtsai. (14% vs 7,5%) illetve Turan-Vu-
ral és mtsai. (44% vs. 22%) közleményeibôl kiderül, a re-
lapsus esélyét felére csökkentette, minimális mellékhatá-
sok jelentkezése mellett (17, 19). Több tanulmány bizonyí-
totta, hogy a tartós adott topikális cyclosporin A sziszté-
más tüneteket, vese-, vagy májfunckió károsodást egyálta-
lán nem okoz, lokálisan is minimális, a kortikoszteroid te-
rápiával összevetve jelentôsen enyhébb mellékhatásokkal
kell számolni, így 2003 óta a „száraz szem szindróma” ke-
zelésében is az FDA által elfogadott szer (8, 11, 12, 14).

Kiemelendô, hogy tudomásunk szerint a fentebb ismer-
tetett eset a második az irodalomban, ahol a cyclosporin A
szemcseppet ocularis cicatrizáló pemphigoid megbetege-
désben alkalmazták. Azonban ismereteink szerint ez az el-
sô, ahol a lokális cyclosporin A alkalmazása terápiás si-
kert hozott. 

Összefoglalás

Fenti tapasztalataink alapján megállapítható, hogy a ko-
rábbi szisztémás immunszupprimáns terápia és a szemé-
szeti mûtétek kiegészítéseként a cyclosporin A lokális,
szemcsepp formában való elhúzódó alkalmazása az ocula-
ris cicatrizáló pemphigoid betegség lefolyását esetünkben
jelentôsen lassította. Kiemelendô, hogy esetünk az elsô
olyan eset, ahol szisztémás immunszupprimáns kezeléssel
támogatva a lokális cyclosporin A-t sikerrel alkalmazták
ocularis cicatrizáló pemphigoid gyógyításában. Nem
kizárható, sôt remélhetô, hogy egyes enyhébb lefolyású
kórformákban, a fenti kezeléssel akár a folyamat teljes re-
missziója is elérhetô.

Azon esetekben, melynél a lokális cyclosporin esetleg
nem ad megfelelô eredményt, felmerül a külföldön már
sikerrel alkalmazott mitomycin C alkalmazása. Ennek be-
vezetését a szemészekkel való további szoros együttmû-
ködésben a jövôben tervezzük. 

A szisztémás és lokális terápia megfelelô kombinációjá-
val, a szoros bôrgyógyászati és szemészeti együttmûködés
megteremtésével lehetôség nyílik a beteg látásának, így
közvetve a szociális funkcióinak és életminôségének tel-
jes mértékû megôrzésére. 

A fentebb leírt, hazánkban új terápiás lehetôségek alkal-
mazása, nem jelentôs mellékhatásaik, kiváló effektivitá-
suk miatt jogosan tekinthetôk a jövôbeni terápia alapvetô
részének.
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Az Alapítvány célja: 
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