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Omalizumab alkalmazasa krénikus spontan urticarias betegiinknél*

Omalizumab treatment in a chronic spontaneous urticaria patient
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OSSZEFOGLALAS

A krénikus spontan urticaria (angol réviditése alapjan
CSU, korabban kronikus idiopathias urticaria) gyakori
betegség, melynek gyogyszeres kezelése soran szamos te-
rapiarezisztens eset fordul el6. A monoklondlis anti-1gE
ellenanyagot tartalmazé omalizumab kezelés 0j lehet6sé-
get jelent a konvencionalis kezelésre nem reagélé CSU
betegek kezelésében. A szerzk egy beteg esetét ismertetik,
akinél emelt dozist antihisztamin és steroid kezelés mel-
lett sem szlintek érdemben a tiinetek, mig az omalizumab
bevezetését kdvetben a beteg tlinetmentessé valt. Az oma-
lizumab adasa havonta egyszer tortént 300 mg dozishan.
A kezelés soran az urticaria activity score (UAS7) és a
bérgydgyaszati életmindségi index (DLQI) jelentsen ja-
vult. Az omalizumab adasat kdvetéen az antihisztamin ke-
zelés fokozatosan elhagyhat6 volt. Silyos mellékhatas a
terapia soran nem jelentkezett. Esetlinkjol példazza, hogy
az omalizumab hatasos és biztonsagos szer lehet a terapi-
arezisztens CSU kezelésében.

_ Kulcsszavak: _
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A krénikus spontan urticaria (angol rovidités alapjan
CSU) az életmindséget jelent6sen ront6é krénikus beteg-
ség, amelyre jellemz6 a 6 hétnél tovabb fennallo, naponta
jelentkezd csalankittések, az id6nként megjelené ajak, arc
és szemhéjduzzanat. A betegek egy része emelt dézisu an-
tihisztamin és egyéb immunszuppressziv gyogyszerek
adasa mellett is tlinetes marad akar honapokig, évekig. A
naponta jelentkez6 ég6, viszketd tiinetek jelentésen ront-
jak a betegek életminéségét (1).

Beteg és modszer

A 45 éves nébeteg felvételére 2013. szeptemberében keriilt sor
akutan jelentkezd csalankiiitések és Quincke-6déma miatt. A beteg
anamnézisébdl uterus exstirpatio, hypertonia, valamint a felvételét
megel6z6en 2 héttel tortént cubital tunnel szindréma m(itét emelen-
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SUMMARY

Chronic spontaneous or idiopathic urticaria (CSU or
CIU) is a common disease, and the need for effective
treatment has increased. Omalizumab monoclonal anti-1gE
antibody treatment may be an alternative regimen in
patients with CSU who do not respond to conventional
treatments. Here we presented the case of a CSU patient
was refractory for high-dose antihistamin and steroid
therapy, but the initiation of omalizumab therapy resulted
in remission of the disease. Omalizumab was administered
every 4 weeks in 300 mg dose. During omalizumab
treatment, the urticaria activity score declined significantly
and the CU-quality of life score improved significantly. The
dose of antihistamines was tapered down and finally
withdrawn. No serious adverse event was noted. Our
finding suggests that omalizumab can be an effective and
safe treatment in patients with refractory CSU.
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dé ki, amely miatt a b&rtiinetek jelentkezése el6tti napokban tébb al-
kalommal vett be niflumic-sav és diclofenac tartalmd gyégyszere-
ket. Mas rendszeresen szedett és alkalmi gy6gyszere nem volt. Ru-
tin laboratériumi vizsgalattal miniméalisan emelkedett CRP értéket
(9,37 mg/1), enyhén emelkedett fehérvérsejtszamot (10,46 G/I) és
magasabb neutrophil szdmot (6,17 G/I) észleltiink, az anti-streptoli-
zin titer nem volt emelkedett. Per os methylprednisolon adasa mel-
lett (64-32-16 és 8 mg) atmenetileg tiinetmentessé valt, azonban a
steroid gyors leépitését kdvetden (14 nap), a napi szinten jelentkezd
csalankittések visszatértek. Az allandé viszketés, a minimalis fizi-
kai behatasra aktival6dé urticaria factitia (1. abra) miatt iprazochro-
me-cinnarizin kombinaciét kezdtiink. A fenti gy6gyszer kombinacié
négy hétig tarté szedése mediett is folyamatosan voltak csalankitité-
sei, bar a beteg elmondésa szerint a gyakran jelentkez& migrénes
fejfajasa megsziint. A kivizsgalasa soran az autoimmun laborokban
eltérés nem volt, a C3, C4, az anti-thyreoglubulin, az anti-thyreope-
roxidaz és a TSH normal tartomanyban volt. A széklet parazitolégiai
vizsgalata negativ lett. A négy6gyéaszati vizsgalat sordan géc nem
igazolddott. A fogaszati vizsgalat soran gocos fogakat véleményez-
tek, a gdctalanitds megtortént. A fiil-orr-gégészeti vizsgalat soran a
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1. dbra
Urticaria factitia a beteg borén

garaiieoltasbdl Klebsiella oxytoca és Candida albicans tenyészett,
ezek kezelése megtortént, az ismét leoltas negativ lett. A Helicobac-
ter pylori kilégzéses teszt pozitiv lett, az amoxicillin (2xI000mg 7
napig) és clarithromycin (2x500mg 7 napig) eradikaciét kdvetéen
ismételt teszt negativ lett. Az LTT vizsgalat a niflumic-savra pozitiv,
mig a diclofenacra negativ lett, a tovabbiakban a fenti gy6gyszere-
ket nem szedte. A tartdsitoszeres LTT tartrazinra mutatott pozitivi-
tast. A sajat savo préba negativ lett.

A kivizsgalasa és a gocok kezelése soran, valamint azt kovetéen
a csalankiutések gyakorisaga és intenzitasa érdemben nem valto-
zott. 4x5 mg desloratadine 6 hétig tart6 szedése soran érdemi javu-
las nem jelentkezett, tovabbra is napi szinten jelentkeztek csalan-
kiltései, illetve a mechanikai behatasra jelentkezd urticaria factiti-
aja kifejezett problémat okozott a mindennapi életében. Egy alka-
lommal a tlinetek tobb napig tarté, intenziv fellangolasa miatt is-
mételten steroid (50 mg prednisolone) bevezetésére volt sziikség,
azonban a beteg a terapia inefiektivitasa és a kifejezett mellékhatéa-
sok (vérnyomas emelkedés, gyakori kipirulds, mellkasi nyomas)
miatt a gyogyszert négy hét utan elhagyta. Emelt do6zisa, napi
4x1S0 fexofenadine hetekig tarté szedése mellett a csalankittések
tovabbra is fennalltak, a beteg emellett mellékhatasként almossag-
rél szamolt be. A beteg 9 hoénapja tartd kezelése soran sem az
emelt dozisu antihisztamin, sem a cinnarizine-iprazochrome kom-
binacié, sem a per os steroid adasaval nem tudtunk tartés tiinet-
mentes allapotot elérni. A beteg UAS7 skdla értéke a kezelést
megel6z6 héten 37 volt, a DLQI 15 volt A terapiarezisztens alla-
pot miatt omalizumab adasa mellett dontéttiink.

2014. janius 12-én tortént az els6, 300 mg omalizumab subcu-
tan injekcié beadasa. Az injekcio beadasa soran és azt kovetéen
mellékhatast nem észleltiink. A beteg bértiinetei 24-48 éran beltl

Az UAS7 értékek valtozésa az id6 fuggvényében az omalizumab

kezelés soran

fokozatosan mérséklédtek, majd 3 nap utéan teljesen tiinetmentes-
sé valt. Az antihisztamin (fexofenadine) elhagyasa fokozatosan
tortént a kezelés elsdé honapjaban, a tlinetek ezalatt sem tértek
vissza. A havi 300 mg injekcié rendszeres adasa mellett a beteg
immaron 4 hoénapja tiinetmentes, sem csalankitités, sem ajakduz-
zanat, sem factitia nem volt észlelhet6 az utébbi hdnapokban. A
kezelés 2. hénapjat kovet6en a beteg a soron koévetkez6 injekcié
el6tt 2-3 nappal jelentkez6 kéz és labfejre lokalizalodo viszketés-
rél, valamint enyhe fejfajasrol, émelygésrél, szédulésrél, hangu-
latvaltozasrél szamolt be, mely 3-4 napig tart, és az omalizumab
beadéasat kdvetben sziinik. Az UAS7 skala lIényegében hetek 6ta 0,
a beteg életmindsége jelentésen javult, a DLQI értéke 15-rél
ugyancsak O lett (2. abra).

Megbeszéles

A Kkronikus spontan urticaria (CSU vagy korabbi nevén
kronikus idiopathias urticaria) gyakori betegség, mely egy
heterogén betegségcsoportot takar. A spontan vagy idiopa-
thiés jelz6 mutatja, hogy a tiinetek kialakulasaban kivalté
vagy provokald tényez6 az esetek dont6 tébbségében nem
azonosithatd, ezért tobbnyire a szimptomatikus kezelés ja-
vasolt. A terapia hatékonysaga el6re nem megjoésolhat6. A
nemzetkdzileg elfogadott irdnyelvek alapjan az els6é vo-
nalbeli kezelés az antihisztamin, majd a masodik Iépcs6-
ben javasolt ennek adasa emelt dozisban (napi 3-4x alkal-
mazas), mely a betegek egy részében még igy sem mindig
hatdsos. Az er6sebb immunmoduléns szerek adésa a ko-
vetkezd lépcsében javasolt, de a steroid, a ciklosporin
vagy montelukast alkalmazasa mar joval tobb mellékha-
tassal jar, és ezek effektivitdsa sem garantalt (1). A CSU
kezelésében az anti-IgE elleni monoklonalis antitesteket
tartalmaz6 omalizumab megjelenése jelentett attorést,
mely minimalis mellékhatas profillal révid id6n beldl ti-
netmentes allapotot eredményezett még a terapiarezisz-
tens betegek 50-60%-aban is (2,3).

A CSU betegek monitorozasa soran kétféle skala nyujt
segitséget a kezel6orvos szamara. A DLQI (Dermatology
Life Quality Index) jol tikrozi azt, hogy az adott betegség
milyen mértékben befolyasolja a beteg hétkdznapi életvi-
telét, a mindennapi életét, és a beteg hogyan éli meg szub-
jektiven a tlineteit. A nemzetkozi irdnyelvek ajanlasa alap-
jan a tiinetek objektivizalasara az UAS (Urticaria Activity
Score) a legalkalmasabb mddszer. A be-
tegek minden nap régzitik a csalan-
kiutések szamét, a viszketés intenzita-
sat és az angioddéma esetleges jelenlé-
tét. A csalankittések szama alapjan le-
het az érték O (nincs tiinet), 1 (< 20-nél
kevesebb csalan/24 éra alatt), 2 (20-50
kozotti csalankiités) vagy 3 (50-nél
tobb csalankiutés). A viszketés mértéke
lehet 0 (nincs), 1 (enyhe, nem zavaro),
2 (mérsékelt, zavard, de a normal napi
aktivitast, alvast nem befolyasolja don-
téen), 3 (kifejezett viszketés, mely a
mindennapi aktivitasban, alvas soran is
problémat jelent). Az UAS maximalis
napi értéke 6 lehet, mig az egy hét,
vagyis 7 nap alatt rogzitett érték, az
UAS7 maximum 42 lehet (4,5).
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Az omalizumabbal eddig lefolytatott vizsgélatok tanul-
s&ga, hogy a szer addsa mind havi 150, mind 300 mg d6-
zisban szignifikdnsan csdkkentette a nyomonkdovetett be-
tegek UAS7 értékeit, valamint a betegséghez asszocilt
DLQI értékeket is. A tiinetmentesség a reagalé betegek-
ben gyorsan kialakult, és a kezelés id6tartama alatt végig
megmaradt, sulyosabb mellékhatast a vizsgalatok nagy ré-
szében nem észleltek (2, 3).

Esetismertetésiinkkel egy olyan beteglink esetét is-
mertettik, akinél a CSU mellett kifejezett urticaria fac-
titia is jelen volt, és a nemzetkdzileg elfogadott iranyelv
alapjan javasolt kezelések (emelt dézist antihisztamin,
steroid) nem voltak eredményesek. A terapia 9 hdnapja
alatt a bdrtiinetek, valamint az alkalmazott gyogyszerek
mellékhatasai miatt a beteg életmindsége jelent6sen
romlott, betegsége a munkajaban és a csaladi életében is
allandé problémét jelentett. Az omalizumab terdpia be-
vezetését kdvetéen 3 napon belil tinetmentessé valt, az
UASY7 és a DLQI értéke O lett. A beteg szdmara a ha-
vonta adott injekcidk joval kisebb megterhelést jelentet-
tek, mint a korabban alkalmazott emelt d6zisU antihisz-
tamin vagy steroid terapia. A kezelések sorén a beteg
enyhe mellékhatdsr6l szamolt be, mely els6sorban az
injekcidt kdvetd 4. hétben jelentkezik, és nagyobb val6-
szinliséggel kothet6 a gyogyszer szervezetbdl torténd
eliminalédasahoz.

Osszességében elmondhato, hogy az omalizumab hata-
sos és biztonsagos kezelésnek bizonyult egy terépiare-
zisztens CSU beteglink esetében. Tapasztalatunk alapjan
az omalizumab jO terapias lehet6ség CSU-ban, és az
emelt dozist antihisztamin ineffektivitasa esetén a leg-
jobb mellékhatas profillal rendelkez6 harmadvonalbeli

szemek mindsul. Kiterjedt alkalmazéasa véarhatéan &tit6
eredményt hoz a CSU betegek kezelésében.

A kozlemény megjelenését a Novartis Hungaria Kft. (1114 Buda-
pest, Bartok Béla ut 43-47. Tel: 06-1-457-6500, Fax: 06-1-457-
6600) tette lehet6vé. A kdzlemény a szerz6 6nallé szakmai allaspont-
jat tukrozi és nem tekinthet6 a Novartis Hungaria Kft. részérél koz-
zétett szakmai vagy egyéb tajékoztatasnak vagy allasfoglalasnak. A
megemlitett termékek hasznalatakor az érvényes alkalmazasi el8iras
az irdnyado.
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