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A  juvenilis generalizált pustulosus psoriasis a gyer-
mekkori pikkelysömörös esetek mintegy 13%-ában for-
dul elő. Az érintett gyermek betegek átlagéletkora 6-7 év, 
azonban sok esetben az első életév betöltését megelőzően 
is jelentkezhetnek az első tünetek. Annak ellenére, hogy 
a gyermekkori esetek összességében kedvezőbb lefolyá-
súak, a betegség életminőséget befolyásoló hatása mind 

a gyermekek, mind hozzátartozóik számára jelentős. Ki-
emelt jelentősége van a pontos diagnózis mielőbbi fel-
állításának, valamint a megfelelő terápia beállításának, a 
mielőbbi remisszió elérésének. A gyermekkori pustulosus 
psoriasis kezelésére jelenleg nem áll rendelkezésünkre evi-
denciákon alapuló terápiás algoritmus, a kezelésre vonat-
kozó ajánlások főként esettanulmányokon alapulnak (1). 
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ÖSSZEFOGLALÁS

A juvenilis generalizált pustulosus psoriasis a pikkelysö-
mör extrém ritkán előforduló klinikai variánsa, melynek 
során a kiterjedt bőrtünetek, erythrodermia, subcorneá-
lis pustulák mellett gyakran szisztémás tünetek, lázas ál-
lapot, ízületi érintettség, laboreltérések jellemzők, súlyos 
esetben akár életet veszélyeztető állapot alakulhat ki. Az 
utóbbi időben egyre több adat támasztja alá, hogy a von 
Zumbuch-típusú generalizált pustulosus psoriasis (GPP) 
hátterében a veleszületett immunrendszer aktivitása fo-
kozott, az autoinflammációs folyamatok dominálnak, míg 
a plakkos-típusú psoriasisban (PV) jellemzően az adap-
tív immunitás szerepe hangsúlyos. A gyermekkori esetek 
kezelésére jelenleg nincs egységes irányelv, mely miatt a 
gyermek betegeknél a megfelelő terápia megválasztása 
és adagolása kihívást jelenthet.
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SUMMARY

Juvenile generalized pustular psoriasis is an extremely 
rare clinical variant of psoriasis, in which extensive 
skin symptoms, erythrodermia, subcorneal pustules are 
often accompanied by systemic symptoms, fever, arthritis 
and laboratory abnormalities. In severe cases, life-
threatening condition may develop. Recently, there is 
increasing evidence that von Zumbuch-type generalized 
pustulosus psoriasis (GPP) is associated with increased 
innate immune activity, and autoinflammatory processes 
dominate, whereas in plaque-type psoriasis (PV) the 
role of adaptive immunity is typically predominant. 
Currently, there is no standard therapeutic guideline for 
the treatment of childhood cases, which makes selecting 
and administering the appropriate therapy for pediatric 
patients challenging.
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igazolódott retinopathiája lézeres coagulatiot igényelt. Emellett 
strabismus convergens, kétoldali teljes sensorineuralis hallás-
vesztés, mentális retardáció igazolódott. Családi anamnézisben 
az anyai nagymama psoriasisa ismert volt.

A kiterjedt tünetek hátterében elsősorban a gyakoribb papu-
losquamosus kórképek; ekcema, psoriasis lehetősége merült fel, 
lokális szteroid terápiát vezettünk be. Átmeneti javulást köve-
tően, azonban 1 hónap múlva tünetei jelentősen progrediáltak, 
erythrodermiás állapot (2. ábra), generalizált lymphadenomega-
lia lépett fel, epizódikus lázas állapotok mellett. A klinikai prog-
resszió, valamint a lokális terápiarezisztenciára való tekintettel, 
további kivizsgálás történt. Kontroll laborvizsgálataiban leuko-
cytosist (27,7 G/l), neutrophiliát: (17,9 G/l), monocytosist (1,7 
G/l) észleltünk normál gyulladásos paraméterek, szérum cink- és 
immunglobulin szint mellett. Lágyrész- és hasi ultrahang vizsgá-
lata megnagyobbodott nyirokcsomóit reaktívnak véleményezte, 
mérsékelt hepatosplenomegáliát írt le. Hematológiai konzílium 
során perifériás kenet vizsgálat történt, szintén negatív ered-
ménnyel, tüntei hátterében malignus folyamat fennállta kizárás-
ra került. A mielőbbi pontos diagnózis felállításához szövettani 
vizsgálatot végeztünk. Tekintettel a korai életkorban jelentkező 
súlyos tünetekre, az orcák prominens érintettségére, a száj körüli 
megkímélt bőrterületre, a családi anamnézis pozitivitására (pso-
riasis), valamint a helyi kezelés hatástalansága okán felmerült 
„CARD 14 (CAspase Recruitment Domain-containing protein 
14) associated papulosquamosus eruptio” / „CAPE” tünetegyüt-
tes lehetősége (2, 3). Genetikai vizsgálatot kértünk CARD 14-, 
valamint IL36RN mutáció irányában. A szövettani vizsgálat pus-
tulosus psoriasis fennállását támasztotta alá (3. ábra).

A  betegség kezelésére a felnőttkori GPP terápiás javallatai, 
illetve a gyermekkori GPP esetközlések az immunszupprimáló 
hatást nem okozó retinoid terápiát részesítik előnyben gyermek-
korban. Ennek megfelelően 0,5 mg/ttkg/nap dózisban, 1x5mg/nap 
per os acitretin szedését javasoltuk, 2,5 mg/nap fenntartó dózi-
sú prednisolon, lokális gyulladáscsökkentő és emolliens terápia 

Esetismertetés

A  2,5 éves leánygyermeket felső légúti infekciót követően 
két héttel jelentkező bőrtünetek kapcsán észleltük. Dominálóan 
a törzsön voltak láthatók lencsényi-éremnyi, konfluáló-, eryt-
hemás-, infiltrált plakkok, melyek a felkarok feszítő felszínére 
is kiterjedtek. (1. ábra). A  törzsi és végtagokon fennálló tüne-
tek mellett a hajas fejbőrön, diffúzan hyperkeratotikus plakko-
kat észleltünk. Laboratóriumi vizsgálatai során normál értékeket 
találtunk (vérkép, máj-, vesefunkció, CRP, AST, vas). Anamné-
ziséből kiemelendő, hogy a 26. gesztációs hétre, 770 g testsúl�-
lyal, szeptikus állapotban született. Perinatális agyállomány-, és 
tüdővérzés miatt intenzív osztályos ellátásra, gépi lélegeztetés-
re, transzfúziók-, valamint szeptikus állapota miatt parenterális 
antibiotikumok, majd IVIG adására szorult. A későbbiek során 

1. ábra 
Első észlelésünkkor fennálló bőrtünetek, dominálóan 

a törzsön látható lencsényi-éremnyi, konfluáló-, 
erythemás-, infiltrált plakkok, melyek a felkarok feszítő 

felszínére is kiterjedtek

2. ábra 
1 hónap múlva észlelt progresszió, erythrodermiás állapot
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tációkat (AP1S3, CARD14, HLA-C, IL36RN, MSMO1, NOD2, 
PSORS1, PSORS2, PSORS4, PSTPIP1, SERPINA3, SLC39A4, 
STAT2, TRAF3IP2, TRPV3, ZNF75) nem igazolta. 

Megbeszélés

A GPP extrém ritka, súlyos esetben életet veszélyeztető 
állapottal, a neutrophil granulocyták epizódikus bőrinfilt-
rációjával, subcorneális pustulaképződéssel, erythroder-
miával, kiterjedt hámlással és szisztémás inflammációval 
járó immunmediált bőrbetegség. Az utóbbi években folya-
matosan bővülő patológiai és genetikai ismereteink, a be-
tegség lefolyása során jellegzetes epizódikusan fellángoló 
klinikai tünetek, valamint a terápiarezisztens esetek okán 
egyre inkább nyilvánvalóvá vált, hogy a GPP hátterében 
a psoriasis egy elkülönülő szubtípusáról van szó, a PV-tól 
eltérő patogenetikai mechanizmusok állnak a hátterében. 
PV-ban az adaptív immunrendszerben involvált gének túl-
működése jellemző, míg GPP-ben a veleszületett immun-
válasz szerepe és az IL-36 autoinflammatorikus reakciók 
meghatározók. A  GPP subcorneális pustuláinak környe-
zetében, a PV-ban domináns citokinek (IL-17A, IL-12, 
IL-22, IL-23, TNF-alfa, INF-gamma) mellett a neutrophil 
granulociták által aktivált keratinociták prominens IL-1, 
IL-36 expressziója detektálható. Emellett a neutrophil pro-
teázok aktiválódása is fokozza az IL-36 termelést. (4, 5, 
6), (5. ábra). 

Klinikai megjelenését tekintve két szubtípusa különít-
hető el. Az esetek egy részében már fennálló psoriasis vul-
garis mellé társulva jelentkeznek GPP tünetek, más ese-
tekben önálló GPP formában manifesztálódik a kórkép. 
Ez utóbbi esetek jelentős részében nagy valószínűséggel 
a IL36RN gént érintő mutációk a legfőbb molekuláris ge-
netikai defektusok a betegség patogenezisében. Ez eset-
ben a kórkép korai életkorban jelentkezik, és jellemzően 

mellett. A fenti terápiák beállítására betegünk a Pécsi Gyermek-
gyógyászati Klinikára került felvételre. Az acitretin adagolását te-
kintve azonban probléma merült fel, tekintve, hogy a készítmény 
10 mg és 25 mg-os kemény kapszula formában van forgalomban 
Magyarországon, egyéb kiszerelésben külföldön sem elérhető. 
Osztott por formában az acitretin az adagolást végző személyzetre 
(szülők, családtagok) toxikus, teratogén hatású. Végül a 10mg-os 
acitretin kapszulát 10 ml szirupban feloldva, és annak mennyisé-
gét fecskendővel két napi adagra osztva biztosítottuk a gyermek 
számára optimális gyógyszermennyiséget. Az alkalmazott terápia 
hatására 2 hónap múlva jelentős javulást észleltünk, a szisztémás 
szteroid dózisát fokozatosan leépítettük. A terápia bevezetését kö-
vetően 3 hónappal a beteg tünetmentesedett (4. ábra), így az acit-
retin dózisát szintén fokozatosan csökkentettük, a 6. hónapra a 
szisztémás terápia leállt. A beteg azóta is tünetmentes. Genetikai 
panelvizsgálat a pikkelysömörben gyakran érintett kóros génmu-

3. ábra 
Szövettani kép (HE festés, 150x nagyítás). 

Az acanthoticus epidermisben neutrophil granulocyták 
láthatók, amelyek subcorneális pustulát is képeznek. 

A dermisben a superficiális erek körül lymphocytákból 
és neutrophil granulocytákból álló, eosinophil 

granulocytákat nem tartalmazó beszűrődés található

4. ábra 
6 hónap múlva, a kezelés bevezetését-, majd leépítését követően elért tünetmentes állapot
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hatékonyságú az IL12/23 gátló ustekinumab, IL-17A gát-
ló secukinumab, TNF-alfa gátló infliximab, etanercept, 
adalimumab. Az elmúlt néhány évben, klinikai vizsgála-
tokban igazolták, hogy a neutrophil proteáz enzimek gát-
lása (serpin A1, serpin A3 – spesolimab) az IL-36 szintjé-
nek csökkenéséhez vezet, mintegy új terápiás célpontként 
a GPP kezelésében (10). Alkalmazása során az IL-36RN 
mutációtól függetlenül a klinikai tünetek gyors regresszió-
ját érték el, valamint a későbbiek során a relapszusok szá-
ma is jelentősen csökkent (5,11). 

További klinikai vizsgálatok azt is kimutatták, hogy 
nagyszámú GPP beteg nem hordozott semmilyen ismert 
genetikai mutációt a IL36RN, CARD14, APIS3, MPO 
génekben, ami arra utal, hogy egyes új-, a gének introni-
kus- vagy szabályozó régióit érintő mutációk, vagy ezen 
géneken kívüli tényezők is szerepet játszhatnak a GPP pa-
togenezisében (7). 

súlyosabb szisztémás inflammációval járó klinikai tünetek 
dominálnak, gyakoribbak az epizódikus és perzisztáló fel-
lángolások (7).

A  súlyos esetek terápiája során kiemelt fontosságú a 
betegség mielőbbi pontos diagnózisának felállítása és a 
megfelelő terápia azonnali bevezetése. A  gyermekkori 
GPP kezelésére jelenleg nincs elfogadott egységes gui-
deline. Elsősorban a PV terápiás protokollja, valamint a 
szakirodalomban található gyermekkori GPP esetközlések 
eredményei szolgálhatnak iránymutatásként. Ezek alapján 
a konvencionális szisztémás terápiák közül biztonsággal 
és hatékonyan alkalmazható, gyermekkorban elsőként vá-
lasztandó a nem imunszuppresszív hatású acitretin (8, 
9), azonban terápiarezisztens esetekben a betegség pato-
genezisében érintett citokinek (IL-1, IL-17, IL12, IL-23, 
IL-36) effektív gátlása, target biológiai terápiák alkalma-
zása nélkülözhetetlen. Irodalmi adatok alapján kedvező 

5. ábra 
PV-ban, valamint GPP-ban a neutrophil pustulák környezetében  aktiválódó citokinek spektruma, 

neutrophil proteázok, az IL-36 aktivációt gátló serpin A1, A3. (5)
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A  juvenilis GPP betegek ellátása multidiszciplináris 
megközelítést igényel, fontos a betegek bőrgyógyászati 
gondozásba vétele, tekintettel arra, hogy a kórkép lefolyá-
sa során különböző gyakorisággal jelentkezhetnek relap-
szusok.
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