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Mycosis fungoides kezelése
Treatment of mycosis fungoides
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OSSZEFOGLALAS

A cutan T sejtes lymphomak kdzott a leggyakoribb entitas
a mycosis fungoides. A betegség rendszerint évekig, évti-
zedekig tart, lassan progredial. A kezelés célja a tlnet-
mentes allapot elérése, az életmindség javitasa, a prog-
resszio lassitasa, betegség mentes id6szakok prolongala-
sa. A betegség progresszidjat a bdrtiinetek terjedése, tu-
moros vagy erythrodermasforma megjelenése mellett nyi-
rokcsomd és belsd szervi érintettség jelzi. A kezelés sta-
diumfiiggd, a kezdeti szakokban (1A-11A) ,,skin directed”
terapiat alkalmazunk, szisztémas kemoterapiat csak a
gyorsan progredialo, egyéb terapiara rezisztens, el6reha-
ladott - IlI, IV. stadiumban. A bioldgiai valaszmédosité
kezelések — interferon-alfa, retinoidok - helyi kemotera-
pias kezelés (mustarnitrogén), féenykezelés — narrow band
UVB, PUVA, radioterapia-total skin electron beam thera-
py — és a szisztémas kemoterapia indikacioit, alkalmaza-
sat egyes stadiumokban, mellékhatésait részletezik a koz-
leményben.
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A cutan lymphomék (CL) (helyesebben primer cutan
lymphomék) olyan non Hodgkin, heterogen T és B
lymphoma formék, ahol a malignus sejtek csak a bdrt
infiltraljak, azaz klinikailag csak bdrtiinetek észlelhe-
ték, a bortiineteken Kivil egyéb tiinet (nyirokcsomo, pe-
riférids veér, bels szervek) nem mutathat6 ki (1). A pri-
mer cutan lymphomak szines klinikai, hisztol6giai. im-
munhisztoldgiai jellemz6kkel és lefolyéassal rendelkez-
nek. A gasztrointesztinalis lymphomék utdn a mésodik
leggyakoribb extranodalis non Hodgkin lymphoma cso-
port. Az évi incidencia kb. 0,5-1/100 000 lakos. Igen
heterogén csoport, kilénb6z6 lefolyasu és klinikai meg-
jelenésl formak tartoznak ide. Az indolens forméakban a
folyamat évekig, évtizedekig csak a bért érinti, az ag-
ressziv forméknal hamar nodalis és bels6é szervi mani-
fesztaciok lépnek fel. Megjegyzend6 azonban, hogy az
Ujabb, érzékeny vizsgalé mddszerekkel a kezdeti stadiu-
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SUMMARY

Mycosis fungoides is the most common form of
cutaneous T cell lymphoma. The course ofthe disease is
indolent. Goal of treatment is to achieve a complete or
partial remission, to emeliorate symptoms, to retard the
tendency for progresszion to advanced stages and
improve quality of life. Progression of the disease
reflects in spreading of skin symptoms, development of
tumors and erythroderma and involvement of lymph
nodes and visceral organs. Treatment modalities are
based on stageing ofthe disease: in early stages (I1A-11A)
skin directed therapies are administered. Systemic
chemotherapy is given only in therapy resistent, late
stage disease (llI-1V). Treatment options; biologic
response  modifiers-interferon-alfa,  retinoids-photo-
therapy (narrow band UVB, PUVA), radiotherapy — total
skin electron beam, local and systemic chemotherapy
are discussed: their indication in different stages, mode
ofadministration, side effects.
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mokban is kimutathatok a periférids keringésben (my-
cosis fungoides -MF -lA stddiuméban) a klonalis mali-
gnus sejtek (2).

A T sejt eredetli formak (cutaneous T cell lymphoma:
CTCL) gyakoribbak - az dsszes eset mintegy 60-70%-at
teszik ki (1).

Leggyakrabban 50-60 éves korban jelentkeznek, fér-
fi/n6 ardny 1:2,2, feketékben 2x gyakoribb. A leggyako-
ribb kérkép a MF, évi incidenciaja 0,45/100 000 (3).

Kezelési lehet6ségek, eredmények

A CL-t jelenleg nem tudjuk meggyogyitani. A standard
kezelési modok elterjedését neheziti, hogy randomizalt
vizsgélatokat nehéz végezni a betegség ritkaséga és a kli-
nikai tlnetek heterogenitasa miatt. A fotoferezis kivételé-
vel egyik kezelési formardl sem mutattak ki, hogy javitot-
ta volna a talélést a kés6i formakban. Altalaban elmond-



hato, hogy a korai stddiumok (1A-11A) jol reagalnak a ke-
zelésre, bar gyogyulasrél nem beszélhetiink. A kés6i for-
makban, ahol mar tumorok, erythroderma, nyirokcsomo,
vagy bels6 szervi érintettség van, rovid tavd remissio ér-
het6 el, de gyakori a kezelési eredménytelenség.

A kezelési mddok tdbbsége hosszu tavd remisszidhoz,
palliativ eredményekhez vezet a korai stadiumokban, ezen
kezelési eljarasok nagy része hazankban is hozzaférhetd.

MF kezelése

Kezelési alapelvek

A prognozis és a kezelési mod a betegség stadiumatdl
fugg. A talélés az IA stadiumban nem kilonbozik a kor-
nem szerinti egészséges kontroll csoporttdl. Az 5 és 10
éves tulélés T2 betegség esetén 72%, ill. 55%, T3 esetén
40% és 26%. T4 esetén 41% és 24% (4, 5, 6, 7). A korai
stadiumu betegek lokalisan kezelend6k, a ,,skin-directed”
terapia megfeleld hatasi, és az agressziv kezelések nem
javitjak a talélést (8).

A jO terdpiads valasz utan a relapsus gyakori, és na-
gyon ritka a teljes gydgyulas. Napjainkban sikeres keze-
lésnek azok a modok nevezhet6k, amelyek hosszi tava
tulélést biztositanak. A kezelést a betegség stadiuma
szerint kell megvélasztani. MF stadium beosztasat 1. az
7. tablazaton.

1. téblazat
MF TNM osztalyozésa
Bér (T)
TO
TI < testfelllet 10% érintettség
T2 > 10% érintettség
T3 tumor
T4 erythroderma
Nyirokcsomé (N)
NO Nincs érintettség
NI Megnagyobbodott
nyirokcsomo,
szOvettan neg.
N2 Klinikailag negativ,
sz@vettan pozitiv
N3 Klinikailag és szovettanilag
pozitiv
Visceralis érintettség (M)
MO Nincs érintettség
Ml Szervi infiltratumok
MF stadium beosztésa
Stadiumok
1A TINOMO
1B T2NOMO
IHA T1-T2N1MO
11B T3NO0-1MO0
11 T4NO0-1MO
IVA T1-4N2-3MO
1IVB T1-4N0-3M1
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Minden egyes T stddiumon belll azonban figyelmet
kell forditani a folyamat kiterjedtségére, nem mindegy pl.
az IB stadiumban, hogy a testfeliilet 20, vagy 70%-t érin-
tett, milyen a besz(rtség foka, 11B stadiumban hany és mi-
lyen nagy tumora van a betegnek (tumor burden). Ezen
kivil fontos a beteg altalanos allapota, kora, a betegség
viselkedése, progresszidja. A korai stadiumi betegség
(IA-11A) lefolyasa rendszerint jéindulat(, kronikus, lassu,
igy a kezelés konzervativ, lokalis. Retrospektiv vizsgala-
tokkal kimutattdk, hogy az IA stadiumban a betegség az
esetek nagy részében (90%-a) nem progredial, és a bete-
gek talélése megegyezik a megfelel6 kord-nemi popula-
civéval (4, 5, 6).

Az el6rehaladottabb (11B-1VB) stadiumokban sziszté-
mas terapiara is sziikség van, elsésorban bioldgiai valasz-
modositd kezelések formajaban. Szisztémas kemoterapiat
a multban kiterjedten alkalmaztak, de ez a kezelés az im-
munvédekezés tovabbi gyengitésével sulyos infekciok-
hoz, szepszishez vezethet, mely a betegségben a leggya-
koribb haldlok. Az Ujabb kezelések, mint az oralis bexaro-
tene és a rekombinans fusids toxin - denileukin diftitox -
szintén hatasosak a kés6i stadiumokban, és els6ként va-
lasztando kezelések a kemoterapia el6tt.

IA-11A stadium kezelése

IA stddiumban a testfeliilet kevesebb, mint 10%-a érintett,
azonban a korai szakaszokban is kimutathatok klonalis
sejtek a keringésben, génatrendezddési vizsgalattal, az
esetek 50%-aban (2). A kezelés célja ebben a stadiumban
a progresszio megallitadsa, a betegség okozta kozmetold-
giai, pszichés zavarok, panaszok - els6sorban pruritus -
csokkentése.

1A stadiumban helyi kortikoszteroid, vagy helyi retinoid
kezelés tobbnyire elegendd. A refrakter esetekben, vagy
ahol a bértunetek elérik a 10% koruli Kiterjedtséget, helyi
mustdmitrogén kezelés ajanlott. Hazankban ez a kezelési
ma&d nem terjedt el, annak ellenére, hogy els6ként magyar
szerz§ alkalmazta, és az irodalmi adatok szerint igen hata-
sos kezelési mod (9). UVB, NUVB besugarzas a kevéshé
beszlrt formakra, PUVA therapia az er6sebben beszlirt
plakkok esetén ajanlott. Nem reagald, vagy plakkos for-
makra helyi vagy szisztémas retinoidok és interferon-alfa
(IFN-alfa) kiegészit6 kezelés hatéasos.

IB stadiumban a reaktiv adenopathia rendszerint reverzi-
bilis: a standard kezelési mddokra, vagy kiegészit antibio-
tikus kezelésre visszafejl6dik. Ha az adenopathia perzisztal,
potencialisan agresszivebb forma kialakulasanak lehet6sé-
ge all fenn. igy ezek a betegek agressziv IB kezeléssel ke-
zelend6k, kombinacids terapia formajaban, ugymint PU-
VA+IFN-alfa, teljes testfeliileti electron kezelés (TSEB),
oralis bexarotene, vagy kombinalt kezelési formak.

Tovabbi kombinalasi lehet6ségek: TSEB és bioldgiai
vélasz médositd kezelés: IFN-alfa és oralis RAR retinoi-
dok, (IFN-alfa és isotretinoin), TSEB és helyi mustamit-
rogén, bexarotene kombinaciéban (8).

Késdi stadiumok kezelése:
1B stadiumban (tumoros stadium) a legtobb beteg ag-



resszivebb kezelést igényel. TSEB. lokalis radioterapia,
egyéb T stage terapiakkal. Oralis bexarotene, fzios toxin
terdpia Ujabb lehetéség (denileukin diftitox) kevéshé im-
munszuppressziv, mint a kemoterapia, és effektiv a tumor
stadiumban.

IVA, IVB stadiumokban visceralis és nodalis érintettség
kimutathat6. Mint egyéb kés6i stadiumd tumoros betegsé-
gekben, agressziv szisztémas terdpia adando, T sejt speci-
fikus, bdr iranyultsagu terapiava, vagy anélkiil. Néhany
beteg ebben a stddiumban is reagal a bexarotenre, vagy
fOzios toxin terapiara, de mivel a folyamat nem gyogyit-
hat6, végil is ezek a betegek szisztémas kemoterapiara
szorulnak, monokezelés, vagy kombinaciés kezelés for-
méajaban. A konvenciondlis kezelésekre rendszerint
rosszul reagalnak, olykor kisérleti kezeléseket kapnak,
mint szisztémas cytokinek, monoclonalis ellenanyagok,
csontvel6 transzplantacio, vagy 6ssejt kezelés.

Az egyes kezelési modok jellemz6i

Fénykezelés

A szédmos, fényterapidra jol reagald betegség kozott
kiemelked6 a CTCL csoport. UVB, narrowband UVB,
PUVA és hosszu hulldami UVAL hasznalatosak a kezelés-
re, a betegség stadiumai szerint.

Els6ként az UVB (290-320 mm) fototerapiat alkalmaz-
tdk MF-kezelésre. Ramsay és mtsai korai stadiuma MF
betegeken 71%-ban értek el teljes remissiot, mely 22 ho-
napig tartott, folyamatos kezelés mellett. Plakkos sta-
diumban nem kaptak ilyen j6 eredményt, demonstralva
azt, hogy az UVB kezelés a minimalisan besz(irt, patch
stadiumban hasznalhatd, mivel az UVB sugarzas nem tud
mélyre penetrélni (10). Késdébbi vizsgalok is hasonl6
eredményekrél szdmoltak be (11).

PUVA kezelést 1976 6Ota alkalmaznak MF kezelésre (12,
13). Gyakran alkalmazott, first-line treatment, f6leg IB
stadiumban. Effektivebb, mint az UVB, mivel mélyebbre
pentral. Az 5- vagy 8-metoxypsoralen 320-400 nm range-
ben aktivalodik, 0,6 mg/kg ddézisban alkalmazzuk, 1,5
oraval a fototerapia el6tt. Amerikaban hetente 2-3, Euro-
paban 4 alkalommal végzik a kezelést. IA-11A stadiumban
rovid, palliativ hatas varhaté (14, 15, 16, 17).

A PUVA monoterapia a korai stadiumok, valamint a ké-
s6i stddiumban Iévd boértinetek kezelésére kivaléan alkal-
mazhat6. Kombinacios kezelés formajaban hatasossaga
novelhetd és a mellékhatasok cstkkentheték. Elterjedt
kombinéacios kezelések: PUVA+IFN-alfa, PUVA+retinoi-
dok, PUVA+TSEB, PUVA+ECP (18, 19, 20, 21).

A PUVA kezelés mellékhatasai kodzismertek: bdrrék,
melanoma indukcio, a kumulativ 6sszdézissal korrelacio-
ban, az azonnali, kellemetlen mellékhatdasok mellett
(hanyinger, fényérzékenyités, b6régés, szemészeti mellék-
hatasok).

A keskeny hullamsavd UVB (NUVB-311 nm) psoriasis-
ban hatasosabbnak bizonyult, mint az UVB kezelés, csak-
nem megkozelitheti a PUVA kezelési eredményeket (22).
A 311 nm UVB mélyebben penetral a bérbe, mint a széles
UVB (290-320 nm), kevésbé okoz erythemat, kevésbé ir-

171

rital, a carcinogenesist tekintve biztonsagosabb, mint a
PUVA (23, 24). Kedvez6 tulajdonsagai alapjan korai sta-
diumi MF betegek kezdeti kezelésére javasoljak. Ha a te-
rapias hatas nem megfelel§, PUVA kezelésre valtas java-
solt (25).

Hosszl hullamd UVA (340-400 nm)-UVAI -kezelés

Az UVAL kezelés hatasara indukalddd T sejt apoptosis az
alapja a kezelés alkalmazasanak MF-ben (26-27). Az
eredmények igéretesek, de mind a NUVB, mind az UVA1
hatas értékeléséhez kontrollalt vizsgalatok sziikségesek.

Helyi mustarnitrogén (mechlorethamine)

AlKilal6 szer. 1959 6ta hasznalatos CTCL kezelésre és az
elsd vélasztand6 kezeléshez tartozik a korai stadiumok-
ban. | stddiumban 63-75%-ban lehet komplett remissziot
elérni a lokalis szerrel (28, 29, 30).

Refrakter 1A-11A stddiumokban az els6 véalasztandd
szer. Otthoni, ambulanter kezelésre jol hasznalhatd, 10-20
mg/dl koncentracidban, vizes oldatban, vagy kend6csben.
1-2 évig kell hasznalni hosszi tava remissio elérésére.
Fenntartd kezelésként a remissioban is tovabb kell folytat-
ni a kezelést. Alkalmas a betegség mentes periddus fenn-
tartasara, TSEB kezelés utan is (31).

Hatranya: allergids reakcio (az esetek 36-60%-ban),
nem melanoma b6rrék indukcié. Helyi BCNU (bisclore-
thylnitrosourea) kevésbé hasznalatos — myelosuppresszi-
0t, residualis teleangiektasiat okozd mellékhatasa miatt.

INF-alfa

Az INF-alfa termelést virusok, B sejt mitogének, idegen
és tumor antigének indukaljak, lymphoblastoid sejteken
és leukocytdkon. Hatésai: makrofdg, monocyta, T sejt,
NK sejt aktivalas, ellenanyag termelés befolyasolas, di-
rekt cytotoxicitas, sejt proliferaciéban szereplé enzimek-
kel interferencia, sejt felszini antigén expresszié fokozas,
IL4 és IL5 produkci6 gatlas.

MF kezelésére az 1980-as évekt8l hasznaljak (32, 33,
34, 35. 36, 37).

A kezdeti nagy dozisokat a mellékhatasok miatt csok-
kentették, a kisebb dézist kezelés is eredményes volt. A
kis dozisi INF-alfa monoterapia az esetek mintegy felé-
ben eredményezett remissiot, mely 4-28 hdnapig tartott. A
jol reagald betegek nagy része is visszaesett 2 éven belil,
f6leg az el6rehaladottabb esetekben. Az IFN kezelésnek a
b6rre limitalt esetekben jobb a hatasa, mint IlI-IV. sta-
diumban. Az IFN ellenes ellenanyagok kialakulasa keze-
lési rezisztencidhoz vezet (32, 35).

A terépias hatas fokozatosan, hetek-hénapok alatt alakul
ki, a kezelési eredmények a korai stadiumokban jobbak,
és azokban az esetekben is, ahol az IFN-alfa kezelés el6tt
egyéb terdpiat nem alkalmaztak. A hatasossagot javitandd
egészitették ki az INF-alfat PUVA-val (33, 38, 39) és reti-
noiddal (40, 41, 42). Mindkét kiegészit6 kezeléssel javult
a terapias eredmény. 1998-ban hasonlitottak dssze a két
kombinacids kezelést (18), és megéllapitottdk, hogy a ja-
vulas az INF-alfa+PUVA csoportban 80%-0s volt, szem-
ben az INF-alfa+acitretin csoportban tapasztalt 59,5%-al.



A komplett remissio kialakulasahoz sziikséges idd is rovi-
debb volt az IFN-alfa+PUVA csoportban.

Az IFN-alfa igen hatasos kezelési méd. és szamtalan
elénnyel rendelkezik a szisztémas kemoterapiaval szem-
ben: nincs hosszd tavd kumulalddasi veszély, masodik
malignoma kialakulasanak veszélye, sulyos csontveld
szupressziv hatds és egyéb sulyos mellékhatds, ezért a
hosszl tavi adagolasnak nincs akadalya.

Bar a kezelési moédozatokrél nincs konszenzus, a csak-
nem 20 éves kezelési tapasztalat alapjan 3 ME napi, vagy
heti 3x dozis javasolt, se, ha a fehérvérsejt szam 3000 fe-
lett van, és ezt minimum 3 honapig kell adagolni. Ha ha-
tas tapasztalhatd, még minimum 3 honapig kell folytatni a
kezelést, ha nincs hatas, ndvelni kell a dozist, napi adago-
lasra attérve, vagy emelve a dozist 6-9 ME-re. Ha 6 hona-
pig nincs hatas, a dézist emelni kell vagy a mar a maxi-
malis toleralhatd dozis esetén kombinacios kezelést kell
bevezetni. A kezelést a terapias valaszt elér6 dozison kell
tartani minimum 3 hdnapig, a tiinetmentesség utan, utana
lassan csokkenthetd az egyszeri dozis vagy a kezelési
gyakorisag, a kdvetkezd 6-12 hénapban, ha nincs relapsus
(43).

KésGi stddiumokban alkalmazott kombinacids kezelé-
sek: IFN-alfa és ECP, IFN-alfa és kemoterapia - deoxyco-
formocyn, vinblastin, CHOP-Bleomycin.

Az akut mellékhatasok a kezelés elején jelentkeznek, a
kés6bbiekben rendszerint mérséklddnek. Ezek: laz, hideg-
razés, arthralgia, myalgia. A krénikus mellékhatasok:
rossz kozérzet, rossz hangulat, gasztrointesztinalis pana-
szok, anorexia, fogyas, pszichosis, depresszio, periférias
neuropathia, hajhullés, hypothyreosis, vitiligo, periférids
neuropathia, kronikus kdhdgés, fémes izérzés, leukopenia,
méjenzim emelkedés, thrombocyta szdm csdkkenés.

Retinoidok

A retinoidokat - mind mono, mind kombinacios kezelés
formajaban - évek Ota hasznaljak CTCL kezelésére (44,
45, 46). A retinoid X receptor szelektiv (RXR) bexarotent
az FDA 1999-ben fogadta el CTCL bértiineteinek kezelé-
sére (47, 48).

A retinoidok, mint biol6giai valaszmédosité kezelések,
a citosztatikus kezeléstél eltér6 modon fejtik ki tumorelle-
nes hatasukat, nem immunszupresszivek, a tumorellenes
immunoldgiai funkciokat er6sitik, indukaljak, malignus T
sejt apoptosist okoznak. A retinoidok a génatirast befolya-
soljak, a retinoid preceptorokhoz két6dve. Két kilonbdzé
intracellularis receptor csaladhoz kotédé: retinoid recep-
torok - RAR, és retinoic x receptor - RXR-k6t6d6 retino-
idok ismertek. DNA-k&t6, transz-aktivald, transzkripciot
modulalé fehérjék, a szteroid hormon receptor szuperfa-
milia tagjai, szdmos gén expresszidt befolyasolnak. Az
RXR-hez szelektiv két6dés révén az antitumor hatéasa fo-
kozottabb, a mellékhatas profil kedvez6bb, mint a RAR
retinoidok esetén.

Szisztémas retinoid kezelés
A RAR retinoidok - isotretinoin, etretinate, acitretin - an-
tiproliferativ, immunmodulalé hatasuak, differencialodast
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segitik. A metabolizacidjuk RAR receptor agonistakkal
torténik (49, 50, 51). Gyakran kombinaljak IFN-alfaval,
vagy PUVA-val (18, 44, 52).

Mellékhatasok: cheilitis, b6rszarazsag, conjunctivitis,
alopecia, arthralgia, faradékonysag, fejfajas, osteophyta
képz6dés; dozisfliggbek és reversibilisek.

RXR retinoidok — ,,rexinoidok”

Bexarotene volt az els6 szintetikus, szelektiv RXR retino-
id, melyet CTCL mind oralis, mind helyi kezelésére re-
gisztraltak: az FDA 1999-ben fogadta el korai stadiumd,
egyéb terapidra rezisztens, ill. mas terapiat nem toleralé
korai esetek, ill. terapia rezisztens kés6i stadiumok keze-
lésére. (Hazankban még nem hozzaférhet6.) A javasolt
optimalis dézis: 300 mg/m2. Tébb hdénap sziikséges a ha-
tashoz, és tal gyors csokkentés esetén a betegség récidi-
vat 48%-ban kaptak j6 eredményt, kombinalt betegcso-
porton - 4%-ban teljes remissziét, 23%-ban 75-100% ja-
vulast. A komplett remisszi6 utan relapsus évekig nem je-
lentkezett.

Az oralis bexarotene hatasos, biztonsagos, egyszerd ke-
zelési maéd elérehaladott stadium( 11B-1VB betegek keze-
lésére is. A kés6i stadiumokban nemcsak a bértlinetek, ha-
nem a nyirokcsomo és tumor redukciojat is eredményezte,
s6t erythrodermas MF-ben és Sezary syndromaban is ha-
tasos volt (47, 53). Kombinéacios kezelésrdl kevés az adat,
PUVA-val, IFN-alfaval a kombinalas ésszer(inek t(inik
(54).

A mellékhatasok dozisfliggek. és rendszerint uralhatok
a kezelés felfliggesztése nélkil. A leggyakoribb mellékha-
tas hypertriglyceridaemia, hypercholesterinaemia, centra-
lis hypothyreoidismus, leukopenia; zsircsdkkent&kkel (fe-
nofibrat, statinok) és thyroid hormonpotlassal kezelhet6k.

Lokalis retinoid kezelés

Mig az oralis retinoidok régéta hasznalatosak CTCL keze-
lésre, lokalisan csak az utdbbi id6ben kezdték alkalmazni
Oket. Hatasmechanizmusuk: proliferacié csokkentés, dif-
ferencidlédas fokozas, apoptosis indukalas. Bexarotene
gél (Targetin-Ligand) az elsd retinoid x receptor (RXR)
retinoid, melyet az FDA elfogadott CTCL kezelési mad-
ként helyi alkalmazasra is. A gél 0,01-1% koncentracio-
ban hasznalatos, 1A-I1A stadiumi betegekben (55).

Radioterapia

Az ionizal6 sugarzas a legrégebben alkalmazott eredmé-
nyes terapiak kozé tartozik, a CTCL egyike a legsugarér-
zékenyebb tumoroknak. Az egyes léziok kezelése ala-
csony dozissal torténik, 60-100 kV, 1-1,5 mm felez6 vas-
tagsag, 0,75-1 Gy hetente, 6-8 Gy 6sszddzisban (56).

Teljes test elektronvolt kezelés
(Total skin electron beam therapy — TSEB)
Az elektron kezelés el6nye a rontgensugarzassal szemben,
hogy az elektronok penetraciés mélysége az elektron
energia valtoztatasaval kontrollalhato.

TSEB kezelésben az ionizal6é sugarzast az egész test-
fellletre alkalmazzdk. 1902-ben alkalmaztak elGszor ra-



dioterapiat, a teljes testfellleti kezelést 1952-ben vezet-
ték be. A kezelés alapja, hogy a MF sejtek sugarérzéke-
nyek, a frakcionaltan alkalmazott alacsony sugardozis
és az intermedier kumulativ total dozis a legtébb lym-
phomara megfeleld. A leghatdsosabb terapia bdrre loka-
lizalt tinetek esetén, beleértve a tumor stadiumot is. A
kezelés rendszerint hossz( tavi remissidt eredményez
(57, 58, 59). A kezelést a hozzaférhet6sége, az ara és a
mellékhatasok korlatozzak, hazankban rutinszerd alkal-
mazéasa nem terjedt el. Rendszerint 6 mez&s technikaval
adjak, 4-9 MeV energiaval, 32-40 Gy ddzisban, rend-
szerint frakcionalva, 2-4x hetente. Tl esetekben 90% a
komplett remissio, T2 esetekben 70%. Kivalonak tartjak
generalizalt T2 esetekben, tlinetmentesség esetén a re-
missio fenntartasara. Tobb széridban is lehet alkalmazni
a kezelést, 100-140 Gy 0sszd6zisig. Kombinacios keze-
Iésekben jol alkalmazhatd: szisztémas kemoterapiaval,
ECP-vel, IFN-alfaval, PUVA-val, retinoidokkal, rexino-
idokkal és helyi kemoterépiaval. Korai esetekben PUVA
a javasolt kombinaci6, T2 stddiumban, a komplett re-
misszio elérése utdn adjuvans mechloretamine. El6reha-
ladottabb stadiumban, féleg erythrodermaban (T4) ECP
a javasolt kombinacié (60, 61. 62, 63). Az EORTC cu-
tan lymphoma munkacsoportja 2002-ben publikalta egy
bdérgydgyaszokbol, onkoradiolégusokbdl, fizikusokbol
allé konszenzus konferencia eredményeit, mely a keze-
Iés klinikai indikéacidit, a kezelési alapelveket tartalmaz-
za (64).

Mellékhatasok: bérgyulladas, szarazsag, hamlas, ho-
lyagképz6dés, erythema, fajdalom, alopecia, anidrosis,
koéromvesztés, viszketés, fekélyek.

Kombinacios kezelések: TSEB+ECP. TSEB+PUVA.
hosszl tavu remissiot eredményeztek, T3 T4 stadiumban
a relapsus, valamint a halalozas lényegesen csokkent.

Szisztémas kemoterapia

A szisztémas kemoterapiat csak az egyéb kezelésekre ref-
rakter esetekben, valamint el6rehaladott, nodalis, viscera-
lis manifesztaciok esetén alkalmazzuk, hagyomanyos,
bioldgiai valaszmaédositd kezelésre, vagy egyéb terapidk-
ra (cytokin, monoklonalis ellenanyag) nem reagalé ese-
tekben. Bar az Gjabb terapidk — bexarotene és denileukin
diftitox — eredményesen alkalmazhatok a kés6i stadiu-
mokban, a szisztémas kemoterapia végil is nem kerulhe-
t6 el.

A kombinécios készitmények (CHOP) hatasosabbak,
mint a monoterapia, de egyik sémar6l sem bizonyosodott
be, hogy jobb hatasu lenne, mint a tébbi.

Régebben hasznéalatos szerek: alkylalé szerek: chloram-
bucil, ciszplatin, etoposide, vincristin, vinblastine, bleo-
mycin, doxorubicin. Methotrexat, majd methotrexat és
fluorouracil alkalmazasaval meglehet6sen jé eredménye-
ket kaptak (65). A purin anal6gokrdl igazoltak, hogy hata-
sosak MF/Sezary syndroma kezelésében (2-deoxycofor-
mocin, fludarabin phosphat, 2-cholorodeoxyadenosine).

Kombinacios kezelések: alkylalé szerek + doxorubicin,
vinca alkaloidok, etoposide+vincristine, doxorubicin, cyc-
lophosphamide, prednisolon.
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Uj kemoterapias szerek: gemcitabine, campothecin,
pegylated, doxorubicin, temozolomide (6sszefoglalas:
66. 67).

A kemoterdpia csak rovid tava javulast eredményez,
hossz( tava kontrollra nem alkalmas. Altalanossagban a
kemoterapias szerekrél elmondhat6, hogy csak rovid ideig
tart6 javulas varhato t6lik - hosszi tava nem. Ezért a ke-
zelést egyéb modon célszer( vezetni, és a kemoterapias
szereket el@rehaladott (Sezary syndroma, MF tumoros
stadium) mas terdpia kivitelezhetetlensége esetén alkal-
mazzuk.

Csontvel6 transzplantacionak a viszonylag joéindulatd
lefolyas miatt szlik az indikacios teriilete. A graft versus
host reakcié maga sulyosabb lehet, mint az alapbetegség.

Uj kezelési lehetGségek ismertetése meghaladja ezen
osszefoglalo kereteit. Uj terapias utakat nyitnak cytokin
terdpia (IL2, 1L12), monoklonalis ellenanyag terapia, fu-
Zi6s toxin terapia (anti-CD4, CD5, CD52, denileukin dif-
titox), és a vaccinacios kezelési mddok.

Osszefoglalé tablazat MF kezelési lehetGségeir6l - 2.
tablazat.

2. tablazat
Kezelési médok MF-ben

Szisztémas kezelések
kortikoszteroidok
RAR retinoidok

Bdrtinetek kezelése
helyi potens szteroidok
mustamitrogén

bexarotene gél bexarotene
fényterapia (UVB) ECP
PUVA IFN-alfa

denileukin difititox
szisztémas kemoterapia

radioterapia

Roviditések: MF: mycosis fungoides, CL: cutan lymphoma,
CTCL: cutan T sejtes lymphoma, NUVB: narrow band UVB,
INF-alfa: interferon alfa, ECP: extracorporalis fotoferezis,
RAR: retinoic acid receptor, RXR: retinoic x receptor, TSEB:
total testfeluleti elektron kezelés.
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