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Cutan polyarteritis nodosa esete

Cutan polyarteritis nodosa: a case report
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OSSZEFOGLALAS

A szerzdk egy 62 éves férfibeteg esetét ismertetik, akinél
a mindkét labszdrra lokalizdalodo, fajdalmas, nekrotizdlo,
porkkel fedett vasculitises bortiinetek szdvettani vizsgdla-
ta cutan polyarteritis nodosdt (CPAN) igazolt. A beteg ki-
vizsgaldsa és kezelése kapcsan a szerzok ismertetik a vas-
culitisek legiijabb 2012-es Chapel Hill-i konszenzus kon-
ferencia megdllapitdsait. Az eset alatamasztja az antikoa-
gulans terdpia jelentdségét a CPAN kezelésében.

Kulcsszavak:
cutan polyarteritis nodosa - szovettani
vizsgalat - szteroid és antikoagulans
terapia

SUMMARY

The authors present the case of a 62-year-old male
patient with painful necrotizing vasculitis skin symptoms
localised on both shin. The histopathological examination
confirmed cutan polyarteritis nodosa (CPAN). Through
this case the authors discuss the newest 2012 Chapel Hill
consensus conference statements on vasculitis. The
present case comfirms the importance of anticoagulant
therapy in CPAN.

Key words:
cutan polyarteritis nodosa - histological
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Esetismertetés

A 62 éves férfibeteget 2014 dprilisaban klinikank ambulancia-
jén a jobb labszar ventro-medialis, mig a bal labszar dorsolateralis
oldaldn jelentkezé livedo reticularisszal, valamint porkkel fedett
fajdalmas nekrotizalé ulcusokkal, palpalhaté nodusokkal észleltiik
(1. abra). Bértiinetei 2014. februdr elején kezdodtek és fokozato-
san progredidltak. A tiinetek kialakuldsa el6tt gydgyszert nem sze-
dett, lazas beteg nem volt, felsd Iégiti hurut nem zajlott. Hasi pa-
naszt nem emlitett. Anamnézisébdl tobb éve fenndll6, enyhe izii-
leti panaszok emelhetSk ki, egyebekben sulyosabb belbetegség,
illetve miitéti beavatkozds nem szerepelt. Csalddi anamnézisében
édesanyja cukorbetegségét emlitette. Betegiinknél kordbban ma-
gasabb vércukorértékek miatt cukorterhelés tortént, de a vizsgélat
koéros eltérést nem igazolt. A beteg tobb évig dohanyzott. Az ész-
lelésiinket megel6zGen tiinetei miatt a beteget mas intézetben ki-
vizsgéltdk, az elvégzett laboratériumi vizsgélatok emelkedett C-
reaktiv protein (CRP) és koleszterin értékeken kiviil egyéb koros
eltérést nem mutattak. Pajzsmirigy hormon vizsgélat, tumormar-
kerek €s reumafaktor irdnydba végzett tesztek negativ ered-
ménnyel zdrultak. Ersebészeti konzilium érsebészeti teendét nem
tartott sziikségesnek. Sziv ultrahang vizsgélat kissé tdgabb bal pit-
vart és enyhe koncentrikus bal kamrai hypertrophiat irt le. Tiz na-
pig antithrombotikus (enoxaparin) terdpidban részesiilt, ekkor je-
lentésen nem javultak tiinetei. Helyi vagy szisztémads szteroid te-
rapia alkalmazasara nem kertilt sor.

A Kklinikdnkon végzett laboratériumi vizsgdlatokban emelkedett
CRP érteket lattunk, a beteg szérum vas szintje enyhén csokkent
volt, vizeletvizsgdlat sordan minimalis fehérjevizelést észleltiink.
Cryoproteinek iranydba végzett vizsgalatunk negativ eredménnyel
z4rult. Hepatitis szerolégia Hepatitis A virussal szembeni védettsé-
get igazolt. Thrombophilia irdnydba végzett szlirés az antithrombin
II1, protein S, protein C hidnyt, aktivalt protein C rezisztencia abnor-
malitdst, valamint a prothrombin gén mutaciéjat kizarta. Az aktivalt
parcidlis thromboplastin idé normal tartomanyban volt, de a higitott
thromboplastin id6 rata koéros értéke felvetette a lupus antikoagulans
lehetséges jelenlétét. A teszt ismétlését javasoltak 12 hét milva.

Gockutatas céljabol fiil-orr-gégészeti és fogaszati szakvizsgalatot
kértiink. Fiil-orr-gégészeti vizsgdlat akut tonsillitis miatt szisztémds
antibiotikum terdpia (amoxicillin/clavulansav) elinditdsét javasolta,
bar a torokvaladék mintdbdl korokozo baktérium nem tenyészett ki.
Fogaszati konzilium tobb fogat is lehetséges gocként jelolt meg. A
bal labszaron elhelyezkedd egyik elvaltozasbol végzett szovettani
vizsgalat haematoxylin-eosin festéssel a felszini ham spongiosisat
irta le, az irhdban €s a zsirszovetben fibrosis és kisérproliferatio
volt lathatd. Az erek koriil vdltozé mértékben féként eosinophil,
neutrophil granulocytds €és kozepes foki mononuclearis besziir6dés
mutatkozott. Az erek fala kissé kiszélesedett, felrostozédott. A der-
mis-subcutis hatardn elhelyezkedd egyetlen kisér faldban volt fibri-
noid nekrézis (2. dbra). Direkt immunfluoreszcens festés (DIF)
komplement 3-mal (C3) minimalis vasculitisre utal6 jeleket muta-
tott, az immunkomplex betegséget nem tudta egyértelmien kizarni.
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la., b. dbra
Jobb labszar (a) ventro-medialis oldalan, mig a bal 1abszar (b)
dorso-laterdlis oldalan jelentkez6 porkkel fedett, nekrotizald,
tapinthatd, valtozatos méretd nodusok, livedo reticularisszal
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2. dbra
A dermis-subcutis hatdrdn elhelyezked6 kisér faldban lahat6
fibrinoid nekrézis. HE, digitalis nagyitas

3a., b. abra
Két hét szteroid és antikoagulans, valamint lokélis terapiat kovetGen
a bértiinetek jelentds mértékben javultak
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4. dbra
Utols6 kontroll vizsgélat sordn latott kép,
a bortiinetek regredialtak, minimalis barna
pigmentacio lathato

A klinikai kép, a szovettani és DIF vizsgalat, valamint az
elvégzett laboratériumi tesztek alapjan cutan polyarteri-
tis nodosa diagnézisat allitottuk fel. Lokdlisan szteroid
kend6esot és antimikrobidlis hatdsd externat alkalmaz-
tunk. A hospitalizacié alatt inditott antibiotikum (amoxi-
cillin+clavuldnsav) terdpidt, a szdvettani mintavételt ko-
vetden 13 napig 8 tabletta prednizolonnal egészitettiik ki,
melyet ezt kovetden 6 tablettdra csokkentettiink 3 hétig,
majd a szteroidot 3 hét alatt fokozatosan elhagytuk.
LMWH védelem mellett, 10 mg warfarin-natrium tera-
pit kezdtiink szoros INR kontroll mellett. Mivel az INR
értéket 3 koriil kellett tartani, sziikségessé valt a kezdeti
warfarin-natrium dézisanak csokkentése napi 7,5 mg-ra.
A beteg tiinetei gyorsan gyogyultak, két héttel az antiko-
agulans és szteroid terapia megkezdését kovetSen ké-
sziilt felvételen lathat6 a javulds (3. dbra). A kérhazi ke-
zelést kovetSen masfél honappal a beteg teljesen tiinet-
mentes volt (4. dbra). Az INR értékét tartésan 3 koriili
értéken tartottuk, a szteroid elhagydsat kovetden a beteg
az antikoagulans terapiat folytatta.

Megbeszélés

A cutan polyarteritis nodosa (CPAN) a klasszi-
kus polyarteritis nodosa (PAN) specidlis borre
lokalizal6dé formdja. A féként az alsé végtagok
bérét érinté nekrotizdlé vasculitist els6ként
Lindberg ismerte fel 1931-ben (1). Mind a két
betegség igen ritka. Egyes szerz6k szerint a
klasszikus PAN incidencidja egymilli6 lakosra
nézve atlagosan 4-16 beteg, mig a nemek kozti



megoszlas tekintetében a férfiaknal négyszer gyakrabban
diagnosztizaljadk a betegséget (2). Az izolalt cutan forma
kozel kétszer gyakrabban fordul elé n6knél (1). A kérké-
pek féként a kozépkoru (40-60 év) populaciodt érintik, de
barmely életkorban kialakulhatnak. Gyermekkorban a
CPAN a leggyakrabban el6fordulé nekrotizalé vasculitis
(2). Ellentétben a kozépnagy erek gyulladasdval és bel-
szervi €rintettséggel jaré polyarteritis nodosdval, a CPAN
esetén tiid6-, sziv-, vese- vagy kozponti idegrendszeri
érintettség nincs. A legtijabb Chapel Hill-i konszenzus az
egyszervi érintettséggel jaré korképeket (single organ vas-
culitis: SOV) kiilon kategéridba sorolja azzal a megjegy-
zéssel, hogy az esetek egy részében a betegség sziszté-
madssa alakulhat, vagyis a CPAN atmehet PAN-ba (3, 4).
A bértiinetek mellett extra-cutan tiinetként jelentkezhet
rossz kozérzet, 1az, izom és iziileti fajdalom tovabba neu-
ropathia (1). PAN esetén a kialakul6 vezet6 tiinetek nagy-
mértékben az érintett szerv vagy szervrendszertdl fiiggnek
(5). Habar a CPAN progresszidkkal és regressziokkal jaro
krénikus lefolyasu koérkép, prognézisa sokkal kedvezébb,
mint a tobbszervi érintettség esetén gyakran haldlos kime-
neteld, klasszikus polyarteritis nodosaé. Sajnos, a legtbb
vasculitis pontos etiolégidja ma még nem ismert, a beteg-
csoport nagyon komplex, és egy csoporton beliil is el6for-
dulnak klinikai varidnsok. A 2012-es konszenzus a PAN-t
egyértelmiien ANCA negativ vasculitisnek itéli, jelezve az
ANCA patomechanizmusban jatszott kulcsszerepének
elismerését. Az ismert etiol6gidju vasculitiseket a 2012-es
Chapel Hill-i konszenzus kiilon csoportba sorolja, bar két-
ségtelen, hogy az ok-okozati Osszefiiggés a vasculitisek
kialakuldsdban ezen csoportokban sem mindig egyértel-
mid. A CPAN Kklinikai tiineteinek hétterében fertézések,
gyulladasos betegségek, malignus folyamatok, ritkdbb
esetben pedig gyogyszerek is szerepet jatszhatnak. Fertd-
z¢€ses eredet esetén a hepatitis B és C virus a leggyakoribb
kivalté tényez6 PAN esetében. A HBV fert6zés fontos
szerepet jatszhat a betegség 1étrejottében, mivel a védbol-
tas elterjedését megeléz6en a polyarteritis nodosa miatt
kezelt betegek mintegy harmada hepatitis B virus ferts-
zott volt (6). CPAN esetén az A csoportd béta-hemolizalé
streptococcus infekcid hozhaté Osszefiiggésbe leggyak-
rabban a betegség kialakuldsaval (1, 2). Hepatitis fertd-
zéshez tarsuld cutan forma kevesebb szamban fordul eld.
Ritkabb esetekben HIV, parvovirus B19, cytomegalo virus
illetve mycobacterium fert6zés okolhaté mindkét vasculi-
tis kialakuldsaért (6, 7). Leirtak Crohn-betegséghez, coli-
tis ulcerosahoz, SLE-hez és hajas sejtes leukémidhoz tar-
sulé eseteket is (2, 7). Gydgyszeres eredet esetén a mino-
cyclin kivaltotta CPAN a leggyakoribb. Kawakami é&s
mtsai szerint a CPAN betegek egy részénél phosphatidyl-
serine/prothrombin (PS/PT) vagy egyéb antifoszfolipid
(APS) antitestek lehetnek jelen, amelyek thrombosis
kialakuldsat eredményezik. Az altaluk javasolt 3,0-as INR
célértékes warfarin-natrium terapiat alkalmaztuk mi is a
beteglinknél. Betegiinknél PS/PT meghatdrozasra nem
volt lehetGségiink, antifoszfolipid antitesteket sem mutat-
tunk ki, de a higitott thromboplastin id6 rata koros értéke
felvetette a lupus antikoagulans lehetséges jelenlétét.

A klinikai kép CPAN esetében els6sorban az als6 vég-
tagokon jelentkezik, de elszértan a fels6 végtagokon,
torzson vagy a nyakon is kialakulhat. A primeren kelet-
kezd bortiinetek a livedo reticularis valamint a palpédlha-
té érzékeny, fajdalmas subcutan nodusok, amelyek ké-
s6bb ulceralodhatnak, nekrotizalhatnak (1). A latott ké-
pet petechidk és purpurdk is szinezhetik. A klasszikus
polyarteritis nodosdban a belszervi érintettség kapcsan
kialakult szimptémdk domindlnak és csak az esetek
25%-ban jelentkeznek bértiinetek. Ezekben az esetek-
ben a tapinthatd, gyakran ulcerdlédott purpurdk, livedo
racemosa €s fekélyek figyelhet6k meg a fizikdlis vizs-
gdlat soran (2).

A diagnézis feldllitdsdhoz a klinikai kép mellett tobb
laboratériumi vizsgélatra is sziikség van. Ma még nem
all rendelkezésiinkre olyan specidlis szeroldgiai vizsga-
lat, amely specifikus lenne akdr a cutan, akar a klasszi-
kus nekrotizal6 vasculitisre, bar az ANCA meghataroza-
sa elsédleges a szovettani vizsgdlat (rutin és DIF) mel-
lett (1, 4). A szovettani vizsgalathoz mély, excizidval
végzett biopszia sziikséges, hogy a subcutis erei is vizs-
gdlhatéak legyenek. Egyéb laboratériumi vizsgalatok
gyorsult voros vértest-siillyedést, emelkedett CRP érté-
ket és mds akut fazis molekuldk koros eltérését is mu-
tathatjdk. Az emelkedett gyulladdsos paraméterek mel-
lett leukocytosis és ritkdbban anaemia jelei is megfi-
gyelhetéek. Amennyiben hypereosinophilia is jelen van,
akkor ki kell zarnunk a Churg-Strauss szindroma
fenndllasdnak lehet6ségét (6). Célszerli a méj- és vese-
funkcids vizsgalatok, valamint vizeletvizsgdlat elvégzé-
se is, hogy kizdrhassuk a madj- vagy veseérintettséget.
Immunglobulin vizsgdlat esetén gyakori az IgA-szint
emelkedés (5). Cryoproteinek, reumafaktor, antinuklea-
ris antitest (ANA) az ANCA mellett segithetnek maés
vasculitis betegségek kizardsdban. Az infekcids eredet
kizardsara hepatitis, HIV é&s esetleg szifilisz szerologiai
vizsgalatokat végziink, Streptococcus fert6zés gyantja-
kor anti-streptolizin O titer (AST) és torokvaladék min-
ta tenyésztése igazolhatja az infekciét. Coagulopathidk
kizardsa is fontos. A korkép lefolydsa sordan négy szo-
vettani stddiumot kiilonithetiink el. A degeneracids sté-
dium esetén az artériafal fibrinoid depozitumok kialaku-
lasaval jar6 degeneracidja és parcidlis vagy teljes lami-
na elastica interna és externa destrukciéja lathaté. Az
akut gyulladas fazisaban perivascularis neutrophil és
eosinophil granulocyta infiltracié alakul ki, amelyet a
granulaciés stadiumban fekélyképz&déshez vezetd inti-
madlis proliferacié, thrombus képzédés és lymphocyta-
macrophag infiltracié valt fel. Az utolsé, gydgyulasi
szakaszban a leukocyta infiltracié megszlinik és meg-
kezd&dik a perivascularis fibroblasztok proliferacidja
(1, 2, 8). DIF vizsgalat C3 és IgM depozitumokat mu-
tathat az érfalban vagy az érfal koriil. A laboratériumi
vizsgalatokat és a szovettani elemzést kovetden,
amennyiben belszervi érintettség is felmertiil, tovabbi
képalkot6 vizsgdlatokra is sziikség lehet, hogy pontosan
eldifferencialjuk a cutan polyarteritis nodosat a klasszi-
kus szisztémas formatal.
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A CPAN enyhébb eseteiben nem sziikséges olyan inten-
ziv terapia, mint a klasszikus PAN esetén. Enyhébb lefo-
lyasu, livedoval és nodusokkal jelentkez6 kazusok jol rea-
galhatnak nem szteroid gyulladasgatlkra, szalicildtokra,
colhicinre. Abban az esetben, ha kifejezett fajdalom, ulce-
ratio és nekrozis is jelentkezik, szisztémads szteroid terdpia
sziikséges, amit egyéb immunszuppressziv kezeléssel is ki
kell egésziteni alkalmanként (MTX, cyclophosphamid)
(1, 2, 7). Streptococcus vagy egyéb bakteridlis infekcid
esetén antibiotikumot kell adni. Ahogyan betegiink esete
is példazza, az antikoaguldns kezelés (warfarin-nétrium)
3 koriili INR érték mellett szignifikdns javuldst hozhat
cutan polyarteritis nodosaban (9).
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A Bérgyogyaszati €s Veneroldgiai Szemle Szerkeszt6sége fenntartja maganak a jogot
a hirdetések és szponzoralt kozlemények elfogaddsara, de ezek tartalmaért semmilyen koriilmények kozott
nem vallal felel&sséget.
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