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Atépias dermatitis klinikai alcsoportjai

Clinical subgroups of atopic dermatitis
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OSSZEFOGLALAS

Az atopids dermatitis (AD) az egyik leggyakoribb kroni-
kus gyulladdsos borbetegség. Bdr a betegség klinikailag he-
terogén megjelenésti korkép, mégis jelenleg egységes
betegségként tekintiink rd. A szerzok célja a Debreceni Egye-
tem Borgyogydszati Tanszékének AD betegregiszterében kli-
nikai, laboratoriumi, genetikai jellemzdk segitségével
alcsoportok meghatdrozdsa és osszehasonlitdsa. AzAD kez-
deti tiinetei kialakuldsdnak tekintetében két alcsoportot hoz-

tak létre. A 2 éves kor eldtt és a 2 éves kor utdn jelentkezd

betegségcsoportokat. A 2 éves életkor eldtt kialakult AD be-
tegek korében gyakrabban fordult eld filaggrin mutdcio, po-
liszenzitizdcio és asthma bronchiale, mint a késdi kezdetit
csoportban, valamint a betegség siilyossdga is kifejezettebb
volt. A betegség alcsoportok pontos meghatdrozdsdval le-
hetdség nyilhat specifikus biomarkerek azonositdsdra és a

betegség lefolydsdnak prognosztizdldsdra.

Kulcsszavak:
atopias dermatitis — regiszter — filaggrin —
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SUMMARY

Atopic dermatitis (AD) is one of the most common chronic
inflammatory skin diseases. Although its clinical appear-
ance is heterogeneous it is still thought to be a single spec-
trum disorder. The aim of the study was to determine and
compare subgroups of AD by collecting clinical, laboratory
and genetic data of AD patients from the register of the Der-
matology Department of University of Debrecen. Consid-
ering the onset of the disorder two subgroups were created;
the early-onset group (disease development under 2 years
of age) and the late-onset group (disease development above
2 years of age). The occurrence of filaggrin mutation, poly-
sensitization, and bronchial asthma were more common in
the early-onset AD group compared to the late-onset group.
The symptoms were also more severe in the early-onset
group. Defining subgroups of AD could help to identify spe-
cific biomarkers and to predict the prognosis of the dis-
ease course.
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Az atépids dermatitis (AD) az egyik leggyakoribb kro-
nikus, nem fert6z3, gyulladasos bérbetegség. A kérkép gya-
korisdga az eurdpai gyermeklakossdgban 15-25%, a
felnSttek kozott 2-10% (1). A betegség el6forduldsa bizo-
nyos foldrajzi teriileteken, egyes korosztilyokban jelenleg
is folyamatosan novekvé tendenciat mutat.

Az AD szdmos szempontbdl heterogén betegségnek te-
kinthetS. Ezt a heterogenitdst az is okozhatja, hogy multi-
faktoridlis betegség, genetikai, kornyezeti, immunoldgiai
tényezdk, valamint a bér barrier mikodésének zavara egya-
rant hozzdjarulnak a kialakuldsdhoz (2). Ezek koziil a leg-
ismertebb kornyezeti €s €letmdédbeli faktorok a kornyezeti
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hémérséklet, a csokkent pdratartalom, az UV-sugarzds, a
levegd pollenkoncentricidja, a 1égszennyezés, a csecsemd-
kori antibiotikus kiira, melyek erésen befolyasoljik a be-
tegséget (3).

A bér fizikokémiai barrierjének egyik legfontosabb struk-
tirfehérjéje a filaggrin (FLG), melynek a bor fizikokémiai
integritdsanak biztositdsa mellett szerepe van a bér pH-janak
fenntartdsiaban, a természetes hidratald faktor kialakitasa-
ban, immunszupressziv és fényvédd hatdsa is ismert (4). Az
AD-s betegek kb. 1/3-4ndl mutattak ki FLG génmuticiot.
A FLG hidny és funkciondlis zavar azonban felléphet mu-
taci6 hidnydban, kdpiaszdm varidciok, vagy szerzett okok,
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mint mechanikai kdrosodas, alacsony paratartalom, és a bér
megvaltozott pH-janak, vagy citokin kornyezetének kovet-
keztében is (5).

Az AD-re jellemz8 immunoldgiai eltérések koziil a leg-
ismertebb a T helper (Th) sejtek alcsoportjai kozotti egyen-
suly felborulésa, a betegek bdrlézidiban akut fazisban Th2
sejtek, kronikus fazisban Thl és Th2 sejtek figyelhetSek
meg, és kisebb szamban talalhatok Th22, Th17 sejtek is (6).

Az AD az esetek 85%-ban mar a 2. életkor el6tt kiala-
kul (7). Gyakran megfigyelhet§ familiaris halmozdédas (8),
illetve egyéb atdpids betegségek, példaul asthma bronchi-
ale (AB) és/vagy allergids rhinitis (AR) is tarsulhatnak az
AD-hez (9).

Az AD diagnézisanak feléllitasa a klinikai kép alapjan
torténik. A Hanifin és Rajka altal 1étrehozott AD diagnosz-
tikai kritériumokat az Amerikai Dermatoldgiai Tarsasag re-
videalta, mely alapjan az esszencidlis tiinetek a pruritus,
valamint a jellemzd morfol6gidju, életkor szerinti megjele-
nést ekcéma, melyek koziil mindkettének teljestilnie kell a
diagndzis felallitdsahoz. Fontos jellemzd&k kozé tartozik a
korai kezdet, egyéni és csaladi atépids anamnézis, borsza-
razsag. Jarulékos jellemzGk a pityriasis alba faciei, ichtyo-
sis, palmaris hyperlinearitds, keratosis pilaris, periorbitalis
elvaltozasok, fehér dermografizmus, lichenifikacié és az ex-
coriaci6 (10).

A szakirodalomban ma mar egyre tobb AD fenotipust kii-
Ionitenek el. Az AD kialakuldsdnak és a betegség lezajlasa-
nak alapjan megkiilonboztethets az tn. korai tipusi AD, mely
csecsemdkorban, illetve 2 éves kor el6tt alakul ki, valamint
a kés6i tipusid AD, amely 2 éves kor utdn, gyakran tinédzser,
illetve felnéttkorban alakul ki. Mindkét tipus tovabbi alcso-
portokra oszthat6 az alapjan, hogy a beteg tiinetmentessé
valik késébbiekben, vagy pedig perzisztal a betegség az egész
élet soran. A stlyossag alapjan az AD lehet enyhe, kozép-

stlyos és stlyos bdrtiinetekkel jard. A szérum total IgE szint
és az allergén specifikus IgE jelenléte, vagyis a szenzitizaltsag
alapjan extrinsic és intrinsic AD alcsoportokat kiilonboztet
meg a szakirodalom. El6bbinél emelkedett IgE és specifi-
kus IgE, pozitiv prick teszt, vagyis szenzitizacié jelenléte,
utébbindl normal IgE szintek specifikus IgE, negativ prick
teszt és allergids szenzitizaci6 hidnya észlelhetGek a bete-
geknél. A megvaltozott bdr barrier €s immunmilié kovet-
keztében az AD betegek tobb mint 90%-andl kimutathato
Staphylococcus aureus kolonizacié a béron, kb. 2/3-uknal
Malassezia szenzitizacié all fenn, valamint mintegy 3%-
uknél eczema herpeticum alakulhat ki (11,12). (1. tdbldzat)
A fenotipusok meghatarozasan tul, a betegségre jellemz6 en-
dotipusok is felismerhetSk. Ez utébbiak kozt jelenleg a szak-
irodalom dltal elfogadott egyetlen osztalyozasi alapot képzd
tulajdonsag a FLG muticié megléte vagy hidnya (11). To-
véabbi genotipusok, valamint specifikus biomarkerek azono-
sitdsa dj alcsoportok elkiilonitését, a meglévd alcsoportok
pontosabb definidlasat jelenthetné, melyekkel a késSbbiek-
ben a betegség lefolyasanak prognosztizalasara, valamint al-
csoport specifikus terdpidk meghatdrozdsara nyilhatna
lehetGség.

A betegségekre jellemz§ biomarkerek olyan specifikus
klinikai, vagy laboratériumi adatok, esetleg vegyiiletek, vagy
metabolitok, melyek segitenek a kérképek jelenlétének iga-
zolaséaban, illetve jelzik azok silyossagi fokat, a terapids
beavatkozasokra adott valaszok min&ségét, sikerességét, s6t
gyakran prognosztikai jelentGséggel is birnak egy-egy be-
tegség esetében.

Az AD esetében jol alkalmazhat6 diagnosztikai biomar-
ker jelenleg nem ismert. A szérum IgE szint volt az egyik
elsé laboratériumi paraméter, melyet ilyen szempontbdl
vizsgaltak, hiszen az AD betegek korében gyakran emel-
kedett a szintje, de vizsgalatok bizonyitottdk, hogy diag-

1. Szenzitizacié alapjan

¢ Extrinsic AD
¢ Intrinsic AD

2. Kérokozok jelenléte alapjan

» Staphylococcus aureus kolonizacié
jelenléte

* Eczema herpeticum az anamnézisben

* Malassezia szenzitizacié jelenléte

3. A betegség kialakulasanak ideje és
fennallasi ideje alapjan

» Korai tipusti AD, tinédzser/felnétt korra
tiinetmentes allapot

* Korai tipusi AD, felnétt korban is
perzisztalé forma

* Korai tipusi AD, gyermek-,
tinédzserkorban tiinetmentes, majd
feln6ttkorban ujra megjelené forma

* Késoi tipusi AD, enyhe forma

» Késoi tipusi AD, kozépstilyos- silyos
forma

 Idéskori AD

1. tabldzat
A szakirodalomban felvetett AD fenotipusok osztdlyozasi lehetGségei. (rovidités: AD = atdpids dermatitis)
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nosztikai biomarkerként nem alkalmazhaté. A Th2-medialt
gyulladas résztvevSinek, mint a thymus stromal lympho-
poetin (TSLP), interleukin (IL)-22, IL-33, egyes kemoki-
nek (CCL17, CCL22, CCL26, CCL27) biomarkerként val
alkalmazasi lehet6sége szintén felmeriilt, de egyik sem bi-
zonyult eddig elég specifikusnak, valészintleg azért, mert
a teljes betegcsoportban vizsgaltdk, nem pedig az AD al-
csoportokban (13).

A jelen vizsgalatunk célja az volt, hogy a Debreceni Egye-
tem (DE) Altalanos Orvostudoményi Kar BSrgy6gydszati
Tanszék és Bérgydgyaszati Allergolégiai Tanszék AD be-
tegregiszterének segitségével alcsoportokat hatarozzunk
meg a betegségen beliil, majd 6sszehasonlitsuk a csoportok
klinikai, genetikai, laboratériumi jellemzgit.

Modszerek

Betegek: A DE Bérgydgyaszati Tanszék betegregiszterében talal-
haté 129 kozépsilyos és stilyos AD beteg adatat dolgoztuk fel. A be-
tegség stlyossdga a Scoring Atopic Dermatitis (SCORAD)
meghatdrozdsaval tortént (14). A SCORAD az AD kiterjedésébdl, va-
lamint 6 tiinet (erythema, oedema, excoriatio, lichenificatio, nedve-
7€s/porkosodés, borszarazsag) intenzitasabol szamolhatd érték, mely
a beteg altal szubjektiven értékelt elemeket is tartalmaz (viszketés, in-
somnia). Ezzel szemben az objektiv SCORAD (OSCORAD) értéke-
Iése soran a vizsgalé nem veszi figyelembe a beteg altal jelzett
szubjektiv tiineti értékeléseket. A Betegségek Nemzetkozi Osztédlyo-
zdsa (BNO) alapjan a 18-35 kozotti SCORAD érték mérsékelt (ese-
tiinkben kozépsilyos), a 35 feletti SCORAD pedig kiterjedt (jelen
esetben stlyos) AD-t jelolt. Minden beteg esetében részletes anam-
nézis felvétel tortént, melynek kézéppontjdban az atdpias tarsbeteg-
ségek, illetve a csalddi atopids anamnézis 4llt. A helyi etikai bizottsdg
altal engedélyezett vizsgalatokba a bevont személyek részletes tdjé-
koztatds utan irasban egyeztek bele. A kisérletek a Helsinki Nyilat-
kozat el6irasainak megfelelGen torténtek.

Vizsgdlati modszerek és statisztika: Minden beteg szérum totdl
és specifikus IgE szintjének meghatdrozdsa ELISA mddszerrel (a
DE Laboratériumi Medicina Intézetének protokollja szerint) tortént.
A szenzitiz4ci6 jelenlétének in vivo vizsgdlatdban atopy patch tesz-
tet (APT) (allergEAZE, Reinbek, Németorszag) €s prick tesztet (Lo-
farma S.p.A, Milano, Olaszorszag) végeztiink. A két leggyakoribb
FLG muticié (R501X, 2282del4) kimutatdsdhoz polimerdz lancre-
akcié amplifikdciot végeztiink az UD-GenoMed munkacsoport se-
gitségével a kordbban leirt mddszerek haszndlataval (15). A
statisztikai feldolgozas a GraphPad Prism5 program (GraphPad Soft-
ware Inc., La Jolla, CA, USA) segitségével tortént. Részleges limi-
talo tényezdnek bizonyult a kis betegszdm, €s az egyes betegeknél
aklinikai/laboratériumi adatok hianya. Eredményeinket az életkorra,
a betegség kezdeti €s fenndllasi idejére statisztikailag nem tudtuk
korrigalni.

Eredmények

Egy korai betegségkezdet( (2 éves életkor elbtt kiala-
kuld) AD csoportot (n=70), illetve egy késdi €letkorban (2
éves életkor utdn) kialakul6 AD csoportot (n=59) hoztunk
létre. Mindkét csoportban meghataroztuk a betegek atlag
életkorat, a nemi ardnyt, a betegségiik atlagos fenndlldsi ide-
jét és a betegségiik kezdetének atlagos idejét (2. tdbldzat).
Szignifikdns kiilonbség volt az 4tlagéletkorban, a betegség
atlagos fenndlldsi idejében, a betegség dtlagos kezdetében
a 2 csoport kozott, hiszen a definici6 szerint kiilonboznitik
kellett a 2 csoportban. A nemek ardnyét 6sszehasonlitva a
késdi kezdetd csoportban férfi dominancia volt jellemzd. A
korai és késdi kezdetd AD esetén vizsgalt paraméterek ered-
ményeit a 3. tdbldzat foglalja dssze. A korai kezdetli AD
esetén a FLG mutéci6 szignifikdnsan gyakrabban fordult
el6 (52,94%), mint a késdi kezdetd AD csoportban (19,04%)
(p=0,0224). Bar a SCORAD értékben szignifikans eltérés
nem volt a két csoport k6zott, azonban a korai kezdetd cso-
portban, szignifikdnsan gyakrabban fordult el§ a stlyos kli-
nikai megjelenést jelzd 35 feletti SCORAD érték (korai
kezdetd csoportban 82,46% kés6i kezdetd csoportban
47,06% el6fordulasi gyakorisag, p=0,0001) és szignifikan-
san magasabb volt az OSCORAD ¢értéke is (korai kezdetid
csoportban 33,51, késGi kezdetd csoportban 27,71,
p=0,0437). Sem az egyéni atépids anamnézis, sem a csa-
ladi atépids betegségek, sem az AR jelenlétének gyakori-
sdgaban nem taldltunk szignifikans kiilonbséget a két csoport
kozott. Ugyanakkor azt taldltuk, hogy szignifikdnsan gyak-
rabban fordult el6 AB a korai kezdet( csoport betegeinek
anamnézisében a késGi kezdetli csoporthoz képest (korai
kezdet( csoportban 34,78% a késGi kezdettiben 12,24%,
p=0,0056). In vivo prick teszttel a korai kezdetd csoport-
ban jellemzden inkdbb poliszenzitizacié (atlag allergénszam:
3,37), mig a késGi kezdetd csoportban inkdbb mono- vagy
oligoszenzitizacié (atlag allergénszdm: 2,29) volt lathato.
Hasonléan a specifikus IgE pozitiv betegek vizsgélata sordn
a korai kezdetl csoportban poliszenzitizaci6 (atlag aller-
génszam 4,49), mig a késdi kezdettiben oligoszenzitizacid
(4tlag allergénszam 2,18) volt megfigyelhetd, szignifikdns
kiilonbség a két csoport kozt egyik teszt esetében sem volt
kimutathatd. A totdl IgE szint szignifikdnsan magasabb volt
a korai kezdetd csoportban a késéi kezdetd csoporthoz vi-
szonyitva (5120 kU/1 vs. 4654 kU/1, p=0,0137).

Korai kezdetd AD Késoi kezdetd AD P érték

atlag életkor 18,68 év (SD=9.99) 28,92 év (SD=1272) <0,0001
férfi:né 3634 41:18 0,0372

itlagos fennillisi ido 17,9 év (SD=10,18) 11,3 év (SD=10,04) 0,0002
betegség atlagos kezdete 0,77 év (SD=1,07) 17,61 év (SD=10,88) <0,0001

2. tdbldzat
A korai és késdi kezdetd AD betegek éltalanos jellemzGinek 6sszehasonlitésa.
Az atlag életkorban, a nemi ardnyban, a betegség atlagos fenndlldsi, valamint kialakuldsi idejében is mutatkozott
szignifikans kiilonbség a két betegcsoport kozott. (rovidités: AD = atdpids dermatitis) (szignifikancia * p<0.05)
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korai kezdeti AD késbi kezdetid AD P érték
FLG mutdcio jelenléte 52,94% 19,04% 0,0224
SCORAD érték (SEM) 43.21 (1,76) 40,60 (2,46) 0,4472
OSCORAD érték (SEM) 33,51 (1,70) 27,71(2,01) 0,0437
>35 SCORAD értékii betegek gyakorisiga 82,46% 47,06% 0,0001
Atopids betegség megléte az anammézisben 5797% 55,10% 0,7566
Atopids betegség megléte a csalidi anamnézisben 70,49% 62,22% 0,3709
AR megléte az anamnézisben 46,38% 53,06% 0,4742
AB megléte az anamnézishen 34,78% 12,24% 0,0056
Prick teszt pozitivitas gyakorisiga 88,46% 79,16% 0.4561
APT pozitivitds gyakorisiga 66,67% 70,59% 0,2552
Szenzitizdltsig prick teszitel allergénszam (SEM) 3,37 (0,43) 2,29 (0,35) 0,0713
Szenzitiziltsdg APT-tel allergénszam (SEM) 2,06 (0.49) 1,47 (0.52) 08112
:;:;:n‘)uzahsag et Mot osnel MlevgComion 4,49 (0,89) 2,18 (0,35) 0,0892
Specifikus IgE pozitivitds gyakorisaga 73,85% 63,25% 0,2253
totdl IgE értéke (SEM) 5119,98 (961.4) 4654,29 (1725) 0,0137

3. tdbldzat
A korai és késdi kezdetd AD alcsoportok 6sszehasonlitdsa genetikai, klinikai, laboratériumi jellemzdik alapjan.
A szignifikans kiilonbségeket félkovér kiemeléssel jeloltiik. (rovidités: AD = atépids dermatitis)
(szignifikancia * p<0.05)

Megbeszélés

Az eurdpai lakossdg mintegy 10%-a hordoz FLG null
mutéciét. A kaukdzusi populdcié korében az R501x és a
2282del4 muticiok a FLG mutacidk kb. 95%-4ért felels-
sek (16). Ismert, hogy FLG muticiét hordozé egyéneknek
kb. 3-szor nagyobb a rizikéja, hogy AD alakuljon ki, mint
a mutdciét nem hordozdékban (17). Az AD betegek kb. 1/3-
a hordoz FLG mutécidt (5). A mutaciét hordozoé AD bete-
gek esetében kordbban alakul ki a betegség, sulyosabb
lefolyast, gyakrabban alakul ki eczema herpeticum, €s na-
gyobb a rizikdja tobbféle allergia kialakuldsara, mint a mu-
taciot nem hordoz6 AD betegeknek. FLG mutécio jelenléte
nagyobb rizikét jelent irritativ kontakt dermatitis és nikkel
allergia kialakuldsdra is, valamint alopecia areatdval vald
egytittes el6forduldsa stlyosabb alopecidt eredményez (17).

Vizsgalatunkban szignifikdnsan nagyobb ardnyban ta-
laltunk FLG mutdns AD beteget a korai betegségkezdetdd
AD csoportban, mint a késSi kezdetdben. A korai kezdetd
AD sulyosabb betegségként jelent meg €s szignifikdnsan
gyakrabban fordult el AB is ezen betegek esetében. Wei-
dinger és mtsai gy taldltdk, hogy a FLG muticid és ec-
zema egyiittes fenndlldsa haromszoros rizikét jelent asthma
kialakuldsdra (18). Munkacsoportunk is bizonyitotta mar
kordbban, hogy a FLG muticid jelenléte nagyobb kocka-
zatot jelenthet az allergids szenzitizdciok kialakuldsara (19).
Ismert azonban, hogy sulyos AD betegekben az immun-me-
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didlt bérgyulladds, valamint a bdr barrier kdrosoddsanak
nagysdga nem fiigg att6l, hogy a FLG hidny szerzetten vagy
mutdcié utjan alakul ki (19, 20).

A szérum totdl és allergén specifikus IgE szintje, vala-
mint a szenzitizaltsdg jelenléte alapjan a szakirodalom ré-
gbta megkiilonboztet extrinsic €s intrinsic AD formdkat. A
sulyos AD betegek kb. 80%-andl emelkedett szérum IgE
szintek észlelhetSk (21). Az emelkedett IgE szinttel jaro,
vagyis extrinsic AD esetében a prick teszt gyakran pozitiv
eredményt ad inhalativ €s/vagy nutritiv allergénekre. A 1é-
ziondlis AD bérbiopszidkat vizsgdlva akut fazisban Th2 ci-
tokinek, krénikus fazisban Thl citokinek emelkedett
expresszidja, és a monocitdkon megnovekedett FceRI és
FceRII expresszi6 figyelhetd meg. A betegek szérumdban
a szolubilis IL-4, IL-5, valamint FceRII emelkedett szintje
észlelhets. Megfigyelhetd, hogy ha léguti allergének, pél-
ddul hazipor atka vagy allati hdm allergén jut a szervezetbe
intranasalisan vagy intrabronchialisan, akkor extrinsic AD
esetében a betegek bdrtiinetei silyosbodnak. Az IgE szen-
zitiz4cio foka korreldl a tiinetek sulyossdgéval is. Az int-
rinsic AD azonban nem jir légiti vagy ételallergén
szenzitizacidval €s a szérum totdl IgE szint is normal tar-
tomdnyban van. Habar mindkét AD tipusban Th2 sejtes im-
munvdlasz jellemzd, a cutan T sejtek kisebb mennyiségben
termelnek IL-4 és IL-13 citokineket intrinsic AD-ben az ext-
rinsic formdhoz képest, a monocitdkon sem emelkedett az
FceRI és FceRII expresszidja (22). Ismert, hogy intrinsic
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AD-ben a Th17/IL-23 és Th22 immunvalasz aktivicidja
szignifikdnsan magasabb az extrinsic formdhoz képest (23).

A betegség életkori elsd klinikai manifesztacidja, kezdete
alapjan megkiilonboztethets korai, illetve késdi tipusti AD.
A szakirodalom nem egységes ezen alcsoportok meghataro-
zasaban. Nincs egységes konszenzus az €letkori hatar meg-
hatdrozasaban, valamint a felnGttkori AD definialasban sem.
Ugyanis feln6ttkori AD-nek szamit, ha a betegség gyermek-
korban fenndllt és perzisztal felnéttkorban is, de ebbe az al-
csoportba tartozik a felnéttkorban megjelens AD, valamint
a gyermekkorban, tinédzserkorban tiinetmentessé val6, majd
felnSttkorban tjra megjelend AD is. Garmhausen és mtsai
tobb mint 600 felnétt AD beteg adatait vizsgédlva 31 AD al-
csoportot hoztak Iétre a betegség kialakulasanak idSpontja és
fennallasa alapjan (24). A leggyakoribb AD alcsoport a 2 éves
életkor eldtt kialakult és felnGttkorban is perzisztalé AD volt
(31,14%). Ezt kovette a 20 éves életkor utan kialakul6 AD
(18,45%), a 2 és 6 éves €Eletkor kozott kialakul6 (13,84%),
felnSttkorban is perzisztald, a 14-20 éves életkor kozott ki-
alakul6 (12,69%), valamint a 6-14 éves életkor kozott kiala-
kulé AD (9,56%). A férfi AD betegek esetén szignifikdnsan
magasabb szérum total IgE szintet & OSCORAD értékeket
észleltek a n6i AD betegekhez képest. A felnéttkorban ki-
alakul6 alcsoport esetében néi dominancidt talaltak, mig az
atopids tarsbetegségek jelenléte a korai tipust, felnSttkorban
is perzisztal6 formaban fordult el§ leggyakrabban. Ebben az
alcsoportban volt a legmagasabb a szérum totél IgE szint is.
Intrinsic AD a 20 éves €letkor utan kialakulé AD betegek ko-
rében volt a leggyakoribb (24). Egy masik munkacsoport vizs-
galati eredményei felvetették egy udjabb AD alcsoport
elkiilonitését. Ez az idGskori (60 év folott kialakuld) AD, mely-
nek prevalencidja 1-3% az idGs populdcidban (25). Hason-
16an a gyermekkori €s feln6ttkori AD-hoz az id6skori AD-ben
is elkiilonithetd extrinsic €s intrinsic forma. Az id6skori AD
megjelenésében az immunrendszer szeneszcencidjanak, a
nemi hormonok szintjének megvéltozdsanak, a bdr barrier
diszfunkcidénak, a megvaltozott verejtékezésnek, valamint kor-
nyezeti faktoroknak lehet szerepe (25). Az egyes életkorban
kialakul6 betegcsoportok és betegségformak immunolégiai
karakterizalasa soran a feln6tt korban kezd6dé AD betegek-
ben Th2, Th22, Th17/IL-23 aktivaciét mutattak ki (azonban
ezekben a kutatdsokban nem vették figyelembe az AD fenn-
allasanak idejét), mig a korai kezdetli AD-ben Th2, Th9, Th17
aktivaci6 volt megfigyelhetd (26, 27).

Vizsgalatunk soran a késéi kezdetd AD csoportban férfi
dominancidt taldltunk, mely ellentétes az eddigi tanulma-
nyok adataival (24, 25); kordbban férfi dominanciat egye-
diil az idGskori AD-ben talaltak (28).

Osszefoglalva, eredményeinkben, a szakirodalmi ada-
tokhoz hasonldan, a két betegcsoport (korai €s késéi kez-
detd AD) klinikai sulyossagat, és a szenzitizacio jelenlétét
Osszehasonlitva a korai betegség kezdetli csoportban su-
lyosabb poliszenzitizalt betegek fordultak el6. Ez, a ren-
delkezésre all6 adatok alapjan magyarazhat6 azzal, hogy
ebben a csoportban nagyobb aranyban fordultak el6 FLG
muténs betegek, szemben a késGi kezdetd AD csoport be-
tegeivel. Tovabbi kutatasok sziikségesek azonban annak el-
dontésére, hogy csupan a FLG mutdcié jarul hozza a
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stulyosabb betegség kialakuldsdhoz, vagy a korai kezdet 6n-
magaban is 6nall6é kockazati tényezét jelenthet.
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