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OSSZEFOGLALAS

Az erythroderma ritka, potencialisan életet veszélyeztetd
borgyogyaszati korkep, hatterében gyulladasos, autoimmun,
fertdzéses, gyogyszerindukalt és neoplasztikus eredetii beteg-
ségek allhatnak, ugyanakkor az esetek egy része idiopatias.
mutatnak: a testfeliilet tébb, mint 80%-ra kiterjedd erythe-
ma, besziirédés, hamlas, ezért a hattér tisztazasa komplex
folyamat. A hisztologia, immunhisztokémia a diagnosztika
lényeges eszkizel.

A publikacioban attekintjiik — a CTCL eredetii erythro-
derma kivetelével — a klinikai jellemzdket, valamint életkor
és patomechanizmus szerinti csoportositast ismertetiink,
és ismertetjiik a terapias stratégiakat. Psoriasishoz, ato-
pids dermatitishez, pityriasis rubra pilarishoz, autoimmun
korképekhez tarsulo, gyogyszerek dltal kivaltott adverz re-
akciok okozta, paraneoplasztikus és idiopatias erythroder-
mdak rovid ismertetésére tértink ki, tovabba kiilon figyelmet
Sforditunk a dupilumab-kezeléssel Gsszefiiggésben felmerti-
16 cutan T-sejtes lymphoma kérdéskorére is. Emellett egy
gyakorlati diagnosztikai algoritmust is bemutatunk.
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SUMMARY

Erythroderma is a rare, potentially life-threatening der-
matological condition that can be caused by various in-
flammatory, autoimmune, infectious, drug-induced, and
neoplastic diseases.

Recognition and differential diagnosis of this condition
is particularly complex, as different etiologies may present
with similar clinical features.

This article reviews the clinical characteristics of
erythroderma unrelated to cutaneous T-cell Iymphoma
(CTCL); however, particular attention is given to CTCL
cases associated with dupilumab treatment. The classifica-
tion of the disorder is presented according to age and un-
derlying pathomechanism, and the corresponding thera-
peutic approaches are outlined.

In addition, a practical diagnostic algorithm is pre-
sented, which aims to increase the efficiency of etiological
differentiation and support the selection of appropriate
treatment.
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CIE chronic idiopathic erythroderma

CLE cutan lupus erythematosus

CTCL cutan T-sejtes lymphoma

CsA ciklosporin A

DRESS Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic
Symptoms
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EASI Eczema Area and Severity Index

EP erythrodermas psoriasis

FDA Food and Drug Administration

HIV human immundeficiencia virus

IVIG intravénas immunglobulin

JAK Janus-kindz

KS kortikoszteroid

MF mycosis fungoides

NB-UVB narrow band ultraviolet B

PF pemphigus foliaceus

PRP pityriasis rubra pilaris

PV pemphigus vulgaris

SCID stlyos kombinalt immundeficiencia

SLE szisztémas lupus erythematosus

SS Sézary-szindroma

SSSS staphylococcusos leforrazott bor szindroma
TARC thymus and activation-regulated chemokine

Az erythroderma a testfeliilet tobb mint 80-90%-at
érinté gyulladasos bérreakcio, amely gyakran tarsul in-
tenziv viszketéssel, nyirokcsomé-megnagyobbodassal,
valamint szisztémas tiinetekkel, mint laz és Aaltalanos
rossz kozérzet. Mivel sulyos folyadékvesztéssel, fert6zés-
veszéllyel és anyagcsere-zavarokkal jarhat, potencialisan
¢életveszélyes, siirgdsségi ellatast igénylé bérgydgyaszati
allapotnak szamit (1-3).

Eléfordulasa ritka — Europaban az éves becsiilt inci-
dencia mindossze 1-2 eset 100 000 fére vetitve, tobbnyire
férfiak érintettek. Nagyobb betegszamot vizsgalo tanulma-
nyok alapjan a leggyakoribb kivaltd okok a mar meglévo
borbetegségek, a pikkelysomor, az ekcéma vagy az atopias
dermatitis, amelyek az esetek akar 72%-aért is felelések
lehetnek. Ezt kdvetik a gyogyszerreakciok (10—18%-ban),
a bor T-sejtes lymphomai, valamint ritkabb esetekben
rosszindulati daganatok, autoimmun holyagos bérbeteg-
ségek és ismeretlen eredetl, idiopatias formak (2, 3).

Cutan T-sejtes lymphoma

A cutan T-sejtes lymphoma (CTCL) viszonylag ritka,
ugyanakkor fontos koroki tényezdje lehet az erythroder-
manak.

Az Gjonnan alkalmazott biologiai terapiak, kiilondsen
a dupilumab, egyre nagyobb figyelmet kapnak az erythro-
derma differencialdiagnosztikdjaban, mivel a kezelés so-
ran vagy azt kovetden tobb esetben is CTCL igazolddott
(4). Ezt kés6bb jelen kozleményben részletesen targyaljuk,
CTCL-hez tarsul6 erythrodermat részletesen lasd az el6z6
kozleményben.

Egyéb eredetii erythrodermak, az erythrodermak
differencialdiagnézisa

A csoportba tobb, eltérd eredetii korkép tartozik, ame-
lyeket kozos, vezetd tiinetként az erythroderma jellemez.
A differencialdiagnosztika Osszetett, és szamos tényez0
gondos mérlegelését igényli. A legfontosabb szempon-
tok kozé tartozik a beteg életkora, anamnesztikus adatok,
a klinikai kép sajatossagai, a tiinetek lefolyasanak jelle-
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ge (akut vagy kronikus megjelenés), a szovettani vizsgalat
eredményei, valamint a lehetséges kivaltd tényezok.

Erythrodermak csoportositasa

Iddbeni lefolyas szerint

Akutan jelentkezdé erythrodermara jellemz6 a hir-
telen kezdet, kifejezett borpir és hamlas, amely néhany
nap vagy hét alatt fejlodik ki. Leggyakoribb kivalto okai
a gyogyszerreakciok, beleértve a klasszikus gyogyszer al-
tal kivaltott erythrodermat, valamint a DRESS-szindromat.
Az akut forma tiinetei koz¢ tartozik a gyors progresszio,
intenziv viszketés, 1laz, valamint gyakran szisztémas érin-
tettség, példaul nyirokcsomo-megnagyobbodas vagy szer-
vi miikddészavar (4-6).

A kronikus erythroderma hoénapokig vagy hosszabb
ideig fennalld, tartdsan vagy visszatérden jelentkez6 allapot.

Hatterében leggyakrabban kronikus borbetegségek
— pikkelysomor (P), atopids dermatitis (AD) vagy CTCL —
allnak, ritkabban hosszan tartd gydgyszeres expozicio.

Vezetd klinikai jellemz6i tartosan fennalld erythema,
hamlas és lichenifikacio, gyakran tarsuld korom- és hajel-
valtozasok. Szisztémas tiinetek e betegségformaban ritkab-
ban jelentkeznek, és az akut szisztémas szovodmények vagy
szervi diszfunkciok el6fordulasa is joval kisebb aranyu (2, 7).

Megjegyzendd, hogy a DRESS-szindréma — noha le-
folyasa elhuzodo is lehet, és relapsusok is kisérhetik,
valamint tartos szervi/autoimmun szovédmények is el6-
fordulhatnak, definicié szerint akut korkép, igy kronikus
erythroderma kialakulasahoz nem vezet (5).

Eletkor szerinti felosztas

Az ujsziilottkori erythroderma leggyakoribb okai
a velesziiletett genodermatosisok, elsésorban az ichth-
yosisok, mint a nonbullézus congenitalis ichthyosiform
erythroderma és a lamellaris ichthyosis. Jelentds etiologiai
csoportot képeznek a primer immunhianyos allapotok, kii-
16ndsen az Omenn-szindroma és a stlyos kombinalt im-
mundeficiencia (SCID). Ritkabban eléfordulé okok a
Netherton-szindroma ¢és egyes anyageserebetegségek. Bar
infekciok és sulyos psoriasis is eldfordulhatnak ebben a
korcsoportban, ezek sokkal ritkabbak. Klinikai adatok sze-
rint a velesziiletett ichthyosisok az jsziiléttkori erythro-
dermas esetek koriilbeliil 40%-aért, mig az immunhianyos
allapotok 35%-aért felelosek, és ezek gyakran stlyos, ma-
gas morbiditast és mortalitasu korképek (8—10).

Gyermekkorban az erythroderma leggyakoribb okai
az ichthyosisok (31,5%), a seborrhoeas dermatitis (21,4%)
és az AD (14,3%). Tovabbi lehetséges okok a P, Nether-
ton-szindroma, primer immunhianyos betegségek, vala-
mint bizonyos infekciok, példaul a Staphylococcus okozta
leforrazott bér szindroma (SSSS). Ezzel szemben gyogy-
szerreakcidok és CTCL nagyon ritkak (9).

A felnéttkori erythroderma leggyakoribb okai a kro-
nikus, relapszusokra hajlamos borbetegségek, nagy beteg-
szamu kohorszvizsgalatok alapjan ekcéma (20,7-24,0%),
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P, (16,8-24,0%) és AD (8,7-13,2%). Jelentds aranyban
fordul el6 CTCL, ideértve a Sézary-szindromat (12,3%)
¢és a mycosis fungoidest (egyes kohorszok szerint 5,5%);
a CTCL egyiittes eléfordulasa eléri a 13,2%-ot. Gyogy-
szerreakciok az esetek 10,7-12,3%-aért feleldsek. Ritkabb
okok kozé tartozik a pemphigus foliaceus, a paraneo-
plasztikus erythroderma, a pityriasis rubra pilaris, a lichen
planus, a bullézus pemphigoid valamint kotdszdveti be-
tegségek koziil cutan lupus erythematosus vagy derma-
tomyositis (2, 11, 12). Infekcios eredet (pl. staphylococcus
scalded skin syndrome, toxikus shock szindroma, sca-
bies, szekunder szifilisz, sulyos viralis exanthema) ritka,
a nagyobb kohorszokban <2-3%-ot tesz ki (2, 3, 12). Az
esetek 14,2-19,1%-ban az erythroderma hatterében nem
sikeriil kivalto okot azonositani, ezeket idiopatias erythro-
dermak ko6z¢ soroljuk (2,12).

Idéskorban az etiologiai spektrum eltolodik: tovabb-
ra is vezetd ok a meglévd borbetegség (ekcéma, P), de a
CTCL, és a gyogyszerreakciok aranya jelentésen né. Ma-
lignitashoz tarsulo erythroderma idésebbekben 1ényegesen
gyakoribb, ezért minden idds beteg esetén kiemelten fontos
hematologiai vagy onkoldgiai korkép kizarasa (2, 3, 12).

Az életkori kiilonbségek tehat abban mutatkoznak
meg, hogy fiatalabb felnétteknél az AD és gydgyszerreak-
cidk aranya magasabb, mig idésebbeknél a CTCL és a ma-
lignitas-eredetli erythroderma eléfordulasa nd, és az idio-
patias esetek aranya is jelentés marad (2, 3, 12).

Pathomechanizmus szerinti csoportositas

Gyulladasos dermatdézisokhoz tarsulo
erythroderma

Psoriasis (P)

A kronikus P a felndttkori erythroderma leggyakoribb
oka, az esetek 23%-aban all a hattérben (13).

Az erythrodermas P (EP) gyakran hirtelen alakul ki korab-
ban stabil plakkos formabol. Tobb tényezd is provokalhatja,
beleértve a kezeletlen vagy elérehaladott P-t, kortikoszte-
roidok hirtelen megvonasat, valamint egyes gyogyszerek
(litium, antimalarias szerek, bizonyos béta-blokkolok) al-
kalmazasat. Infekciok és sulyos stresszhelyzetek szintén
hozzajarulhatnak az allapot progressziojahoz (14).

1. dbra
Psoriasis erythroderma kéz- és kdromtiinetei: kormokon pitting, onycholysis, olajfolt tiinet, splinter haemorrhagia.
A Semmelweis Egyetem Bér-, Nemikortani és Béronkologiai Klinika képanyagabdl



2025.101.5. 239-249.

Klinikailag diffaz erythema, stilyos hamlas, ¢g6 érzés,
pruritus, hidegrazas, 1az és szisztémas tiinetek tarsulhat-
nak, el6fordul tachycardia, valamint az elektrolit-egyen-
suly zavara és kiszaradas. Sulyos esetekben diffiz alope-
cia és onycholysis is kialakulhat

A korémelvaltozasok (pitting, onycholysis) jelenléte
hasznos tampontot nytjthat az erythroderma egyéb okai-
tol elkiilonitésben (1. dbra). Sulyos esetekben als6 végtagi
oedema és arthralgia is tarsulhat (15).

A szakmai konszenzus alapjan akut esetek kezelésében
a ciklosporin (CsA) és az infliximab elséként javasoltak,
mivel ezek gyorsan csokkentik a stlyos erythrodermas tii-
neteket. Alternativ kezdeti lehetdségként metotrexat, acit-
retin megfontolandd, kiilondsen stabilabb, kevésbé sulyos
formakban (16). A kozelmultban a bioldgiai terapiak, kii-
16ndsen az anti-TNF-a (példaul infliximab, adalimumab),
anti-IL-12/23 (ustekinumab, guselkumab) és anti-IL-17
(ixekizumab, secukinumab, risankizumab) szerek, jelentds
eredményeket mutattak EP-ben (17). A tamogato kezelés,
megfeleld folyadék- és elektrolitpétlas, taplaltsagi statusz
figyelése, helyi hidratalas, minden esetben nélkiilozhetet-
len, valamint a lehetséges kivaltd tényezok (gyogyszerek,
fert6zések) kizarasa.

Atopias dermatitis (AD)

Retrospektiv vizsgalatok szerint az erythroderma okai
kozott AD mintegy 10—13 %-ban jelenik meg. Egy 212
feln6tt beteget vizsgald tanulmanyban az erythrodermias
esetek 13,2 %-aért volt felelés AD (12). Az AD erythro-
dermas formaja kiterjedt erythemaval, intenziv pruritussal,
szisztémas gyulladassal és fokozott fertdzésveszéllyel jar.
Az AD erythrodermas formajanak kialakulasahoz szamos
belsé és kiilsé provokald tényezé jarulhat hozza. A bor
fokozott Staphylococcus aureus kolonizacidja és ennek
szuperinfekcidja jol ismert exacerbald faktor, mely toxin-
termelés révén fokozza a Th2-medialt gyulladasos valaszt,
ezaltal akar sulyos erythrodermahoz vezethet (18). Hason-
16an jelentds szerepe lehet a helyi kortikoszteroidok hirte-
len elhagyésanak, mely ,,rebound” mechanizmussal valthat
ki kiterjedt erythemat és pruritust. Szisztémas infekciok,
kiilondsen bakterialis eredetiiek, szintén hozzajarulhatnak
a gyulladas generalizalodasahoz. Emellett stlyos stressz-
hatasok, valamint egyéb atopias komorbiditasok (pl. asth-
ma bronchiale, allergias rhinitis) jelenléte destabilizalhatja
a cutan immunvalaszt, elésegitve a kiterjedt bortiinetek ki-
alakulasat (19).

Az Amerikai Borgyogyaszati Akadémia (AAD) els6-
ként a dupilumab (IL-4Ra-antagonista) alkalmazasat java-
solja, amely FDA-engedéllyel rendelkezik, hosszu tavon
is biztonsagos ¢és hatékony, jelentdsen javitja a bortiinete-
ket, a pruritust és az életmindséget (20, 21).

A JAK-inhibitorok (pl. baricitinib, upadacitinib, abroci-
tinib) gyors klinikai valaszt adhatnak (pl. EASI-pontszam
Javulas, pruritus csékkenés), ugyanakkor stlyos mellékha-
tasok — koztiik fertdzések, trombozis és metabolikus eltéré-
sek — kockazata miatt csak masodvonalban javasoltak, és
alkalmazasuk szoros monitorozast igényel (20,22).
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A klasszikus immunszuppressziv szerek (CsA, metotre-
xat, azatioprin) tobbnyire off-label indikacioban keriilnek
alkalmazasra, ¢s mellékhatasaik, valamint a relapszus koc-
kazata miatt csak akkor javasoltak, ha mas terapias lehe-
tdségek nem elérheték vagy kontraindikaltak (20, 21, 23).
Szisztémas kortikoszteroidok kizarolag rovid ideig, atme-
neti megoldasként alkalmazhatok (20).

Helyi kezelések erythrodermas esetekben rendszerint
kiegészitd szerepet toltenek be, mivel a teljes testfeliilet
kezelése nehezen kivitelezhetd, és fokozott a szisztémas
felszivodas veszélye (21, 23).

A fototerdpia (NB-UVB, UVA1) hatékonysaga korla-
tozott, és a kivitelezés, valamint a biztonsagossag szem-
pontjabol fennall6 nehézségek miatt ritkan alkalmazhato
els6 vonalbeli kezelésként (24).

Pityriasis rubra pilaris (PRP)

Az erythrodermas PRP klinikai képe jellegzetes: kez-
detben follicularis, hyperkeratotikus papulak jelennek
meg, melyek késdbb narancsvords, hamlo plakkokka ol-
vadnak 0ssze, majd generalizalt erythrodermava progredi-
alhatnak. Jellemzoek a ,,szigetszerlien megkimélt” teriile-
tek (islands of sparing), valamint a tenyéri-talpi viaszszeri
keratoderma. Stlyos esetekben koromérintettség, hajhul-
las, ritkan ectropium is el6fordulhat. A diagnozis hiszto-
logiai meger6sitést igényel, ahol a valtakozd orto- és pa-
rakeratosis jellemz6 (25). A korkép gyakran idiopatias, de
léteznek masodlagos formak is. A HIV asszocialt (ritka)
tipus jar leggyakrabban erythrodermaval.

Kezelésében elsé vonalban szisztémas retinoidok (acit-
retin vagy izotretinoin) javasoltak, melyek a legszélesebb
korben alkalmazott és leghatékonyabb szerek. Masodik
vonalban metotrexat monoterapiaban, illetve kombinacio-
ban retinoiddal is alkalmazhatd. Sulyos, refrakter esetek-
ben CsA, azatioprin, vagy biologiai terapidk (pl. usteki-
numab, secukinumab, ixekizumab, TNF-gatlok) is szoba
jOhetnek, kiilondsen, ha a hagyomanyos szerek hatastala-
nok. Tamogaté kezelésként emolliensek, lokalis kortiko-
szteroidok, sziikség esetén fototerapia alkalmazhatd. Az
akut fellangolasban rovid ideig szisztémas szteroid adha-
to, de tartos alkalmazasa keriilendd a relapszus veszélye
miatt (29-31).

Infekcios eredetii erythroderma

A fertézeses eredetii erythroderma altalaban akut vagy
szubakut formaban jelentkezik. A klinikai képet gyakran
kiséri laz, rossz kozérzet, valamint sulyosabb esetekben
hypotensio vagy szervi diszfunkcio. Bar fert6zés eredetii
erythroderma ritkan fordul eld, klinikai jelentsége ki-
emelkedd, mivel a bér >90%-at érinté gyulladas kovet-
keztében stlyos szisztémas szovédmények 1éphetnek fel.
Egyes esetismertetésekben magas aranyban mutattak ki
Staphylococcus aureus okozta bakteriémiat, ami a bérbar-
rier sériilésébol fakado fert6zéshajlamot jelzi (32, 33). Egy
retrospektiv kohorszvizsgélat szerint az erythrodermas
esetek 7,8%-aban alakult ki véraramfert6zés, leggyakrab-
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ban AD-hez (7,1%), pikkelysomorhoz (2%) és gydgyszer-
reakcidhoz (17%) tarsultan (34). Emellett életveszélyes
allapotok, toxikus shock szindroma is kialakulhatnak
toxintermeld baktériumok kovetkeztében (35). Emiatt a
fert6zés gyors felismerése, mikrobiologiai mintavétel, va-
lamint széles spektrumu antibiotikum terapia elinditasa
1étfontossagu. Az egyes infekcios eredetli korképek eltéro,
diagnosztikailag hasznos jellemzdékkel birnak. A Staphy-
lococcusos leforrazott bor szindroma (SSSS) elsésorban
gyermekkorban fordul eld, és fajdalmas erythemaval, felii-
letes holyag képzddéssel, valamint pozitiv Nikolsky-jellel
jar. A toxikus sokk szindromat (TSS) magas laz, genera-
lizalt borpir, hypotensio és multiszervi érintettség jellem-
zi. A virusos exantémak, példaul a kanyaro, morbilliform
kititésekkel, 1azzal és szisztémas tiinetekkel jelentkeznek.
Ritka esetekben a masodlagos szifilisz is okozhat eritro-
dermat, melyhez nyalkahartya-1ézidk és lymphadenopat-
hia is tarsulhatnak (11). Bizonyos virus infekciok, kiilono-
sen a HIV, erythrodermas fellangolasokat provokalhatnak
P-ban és seborrheds dermatitisben. A sulyos immunhiany
elésegiti a parazitas fertézések, példaul a scabies generali-
zalt formajanak kialakulasat, amely szintén erythroderma-
hoz vezethet (2).

A fert6z6 eredetii eritroderma kezelése etioldgia spe-
cifikus. A SSSS és TSS azonnali intravénas antistaphylo-
coccus antibiotikum kezelést igényel, melyet folyadék- és
elektrolitpotlas, valamint sebellatas egészit ki. A scabies
norvegica kezelése szajon at adott ivermektin, valamint
helyileg alkalmazott permethrin kombinacidjabol all.
A virusos exantémak esetén tiineti kezelés elegend6. Min-
den fert6z6 eredetii erythrodermas allapot esetében elen-
gedhetetlen a szoros klinikai megfigyelés, mivel gyako-
riak a masodlagos fertézések, kifejezett folyadékvesztés,
valamint a thermoregulacié zavarabol ad6dé komplika-
ciok (11).

Autoimmun eredetii erythroderma

Az erythroderma hatterében ritkan autoimmun bullo-
zisok is allhatnak, mint pemphigus foliaceus (PF), pemp-
higus vulgaris (PV) és bullozus pemphigoid (BP) (2, 11).
A cutan lupus erythematosus (CLE) ritkan erythrodermas
manifesztaciot is mutathat, elsésorban szisztémas lupus
erythematosus (SLE) részeként (11).

A klinikai jellemzéik a diffuz erythema és hamlas,
gyakran pruritus, 6déma, laz, lymphadenopathia, kdrom-
¢s hajeltérések. PF-ben és BP-ben a holyagképzodés gyak-
ran hianyzik, helyette exfoliativ erythroderma dominal,
markans pruritussal. Dermatomyositisben az erythroder-
ma elfedheti a korképre jellegzetes bortiineteket (heliotrop
rash, Gottron-papulak), izomgyengeséggel ¢és szisztémas
tiinetekkel tarsulnak (3).

Az autoimmun eredeti erythrodermak kezelése tobb
ponton eltérhet a nem-erythrodermas formak terapiajatol,
mivel a kiterjedt bortiinetek €s a szisztémas érintettség fo-
kozott immunszuppressziot, intenzivebb monitorozast és
tamogato kezelést igényelnek. Erythrodermas PF esetén
a hagyomanyos terapia — szisztémas kortikoszteroidok és
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adjuvans immunszuppresszansok (azatioprin, mycopheno-
lat-mofetil) — gyakran nem elegendd. Stlyosabb, refrakter
esetekben intravénas immunglobulin (IVIG) és rituximab
alkalmazasa valhat sziikségessé (36).

A SLE erythrodermas formaja szintén fokozott terapias
kihivast jelent. Az elsé vonalbeli kezelést magas potenciaju
helyi kortikoszteroidok és szisztémas antimalarias szerek
(hydroxychloroquine) képezik, sulyosabb esetekben me-
totrexat, azatioprin vagy mycophenolat adasa sziikséges,
azonban az agresszivebb lefolyas miatt immunszuppressziv
kezelés korai bevezetése, rituximab vagy akar plazmafere-
zis mérlegelése is indokolt (37). Minden esetben sziikséges
a folyadék- és elektrolitpotlas, infekcidprevenciod, bérapo-
las (emolliensek), valamint a szo6védmények monitorozasa.

Gyodgyszerindukalt erythrodermak

Az erythrodermds esetek 17-21%-a gyodgyszermel-
Iékhatas kovetkezménye (1, 38). Leggyakoribb kivalto
gyogyszerek kozé tartoznak az antibiotikumok, antiepi-
leptikumok, nemszteroid gyulladascsokkent6k, allopuri-
nol. A patomechanizmus immunmedialt (t6bbnyire kés-
leltetett, IV-es tipusu tilérzékenységi reakcio), de nem
immunoldgiai mechanizmusok is szerepet jatszhatnak.
A klinikai kép tobbnyire hirtelen, illetve néhany nap, hét
alatt alakul ki, difftz, t6bb mint 80-90%-0s bérfelszint
érint6 erythema és hamlas, gyakran pruritus, laz, 6déma,
lymphadenopathia, ritkan bullak, pustulak, nyalkahartya-
érintettség, eosinophilia, maj- vagy vesefunkcios eltérések
is el6fordulhatnak. A gyogyszerindukalt forma altalaban
gyorsabb kezdet{i, mint az autoimmun vagy kronikus der-
matosisokboél kialakulo erythroderma, és a gyogyszer el-
hagyasa utan gyors javulas varhato (5).

Gyogyszerindukalt erythroderméak kezelése soran az
elsd, és legfontosabb 1épés, a kivaltd gyogyszer azonnali
elhagyasa, amelyet altalanos bérbarrier helyreallitas (hid-
ratalas, folyadék és elektrolit haztatas rendezése), tap-
lalasi és tamogato kezelések kovetnek. Stlyos, az életet
veszélyeztetd esetekben, (kiilondsen DRESS-szindroma
esetén) szisztémas kortikoszteroidok alkalmazasa java-
solt, gyakran IVIG-gel kombinalva, ami csokkentheti a
mortalitast (39).

A DRESS-szindroma (Drug Reaction with Eosino-
philia and Systemic Symptoms) az erythroderma egyik
ritka, de klinikailag jelentés oka. A korkép gyakran
lazzal kezddédik, rossz kozérzet, torokfajas, dysphagia,
pruritus. Jellemzden térzsrél és arcrél induld, majd ge-
neralizalodd, morbilliform vagy pleomorf (urticarias,
ekcémas, lichenoid, exfoliativ, erythrodermas, targeto-
id, purpuras, vezikulas, pustulas) borkiiités kovet. Arci
6déma, generalizalt lymphadenopathia, tartds borkiiités
(>2 hét), felszines hamlas, enyhe vagy sulyos mucosi-
tis, valamint szisztémas érintettség (hepatitis, akut vese-
elégtelenség, hematologiai eltérések, eosinophilia) jel-
lemzd. A betegség lefolyasa elhuzodo, relapszusokkal és
hosszu tava szovédményekkel jarhat. A DRESS leggya-
koribb kivalté gydgyszerei az allopurinol, vancomycin,
lamotrigin, carbamazepin €s trimethoprim—sulfametho-
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2. abra
CTCL erythroderma. Kifejezett infiltracio, fissurak
A Semmelweis Egyetem Bor-, Nemikortani ¢s Béronkoldgiai Klinika képanyagabol

xazol, de barmely antiepileptikum, antibiotikum, allopu-
rinol vagy nemszteroid gyulladascsékkentd is okozhatja.
Az aromas antikonvulziv szerek jelentik a legnagyobb
kockazatot, de az allopurinol és a szulfonamid antibioti-
kumok is gyakori okok (7). Az id6ében torténd felismerés
kiemelt jelentéségii, mivel a késlekedd diagnozis stulyos
kovetkezményekkel — fulminans lefolyassal, hemodi-
namikai instabilitassal és akar akut szervkarosodassal
— jarhat (5).

Dupilumab-indukalt CTCL erythroderma

A jelenlegi klinikai tapasztalatok és epidemiologiai
adatok alapjan a dupilumab-kezelés soran el6fordulhat
CTCL — leggyakrabban mycosis fungoides (MF) vagy Sé-
zary-szindroma (SS) — ijonnan valdé megjelenése, illetve
korabban fel nem ismert esetek manifesztalodasa (40,41).
Ez els6sorban olyan felnétt, AD miatt kezelt betegekben
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figyelhetd meg, akiknél a kezelés mellett erythroderma
vagy atipusos bértiinetek alakulnak ki (41-46).

Szamos esetismertetés és vizsgalat szamolt be arrol,
hogy részleges vagy paradox terapias valasz, a bortiinetek
romlasa, nyirokcsomé-megnagyobbodas vagy erythroder-
ma hatterében utélag MF vagy SS diagnozisa igazolddott.
A dupilumabhoz tarsulo6 CTCL tobbnyire a kezelés meg-
kezdését koveté 4-8 honapon beliil manifesztalodik (42,
44), ugyanakkor egy keresztmetszeti vizsgalatban a du-
pilumab inditasa és az MF megjelenése kozott atlagosan
13,5 hénap telt el (41).

A klinikai képben gyakran erythrodermas progresszio,
diffaz erythema, plakkok, lichenifikacio, ég6 érzés, pruri-
tus vagy az AD-t6l eltér6 bortiinetek dominalnak (2. abra)
(11, 42). Leirtak poikilodermat, nodulusokat, valamint
hajlati teriiletek megkiméltségét is. A diagnosztikus éber-
ség kiilonosen fontos felndttkori kezdet(, atopias anamné-
zis nélkiili AD esetén (40).
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A diagnozis gyakran késlekedik, mivel a CTCL és az
AD klinikai és szovettani képe sokszor hasonlatos. Ameny-
nyiben a bértiinetek nem javulnak vagy progredialnak, el-
engedhetetlen a borbiopszia, a T-sejt klonalitas, és az im-
munhisztokémiai vizsgalat elvégzése (42, 44). A kockazat
legmagasabb a 45 év feletti férfiaknal és a kezelés els6
évében, de minden felnbtt AD-beteg esetében emelkedett
(43, 45, 46).

A patomechanizmus pontosan nem ismert, de a leg-
ujabb adatok szerint az IL-4/IL-13 tvonal gatlasa megval-
toztathatja a b6r immunologiai milidjét, ami elésegitheti a
elméletek szerint az IL-4Ra-jelatvitel blokadja utan fel-
szabadulo6 IL-13 serkentheti a neoplasztikus T-sejtek akti-
vitasat, mig mas hipotézisek a Th1/Th2 egyensuly felboru-
lasat vagy a daganatellenes lymphocyta-aktivitas gatlasat
tartjak lehetséges oknak. Ugyanakkor nincs egyértelmi
bizonyiték arra, hogy a dupilumab kozvetlen tumorkeltd
hatassal birna (47, 48).

CTCL diagnozis esetén a dupilumab kezelést meg kell
szakitani, ¢és a beteg ellatasat CTCL-specialista iranyitasa-
val kell folytatni (42, 44).

Paraneoplasztikus erythroderma

A paraneoplasztikus erythroderma az exfoliativ eryth-
roderma ritka, de klinikailag jelentds formaja, mely rejtett
szolid vagy hematologiai malignitas cutan manifesztacioja
lehet. A Plachouri és Georgiou (2020) altal végzett sziszte-
matikus attekintés szerint a malignitassal 6sszefiiggd ese-
tek aranya 1-3,3% kozo6tt mozog, elsésorban idéskorban
fordulnak eld.

A leggyakrabban tiidérak, gastrointestinalis tumorok
¢és B-sejtes lymphomak allnak a hatterében. A bértiinetek
jellemzden nem specifikusak, a szdvettani lelet tobbnyire
diagnosztikai érték nélkiili. A diagndzis gyakran jelentds
késéssel sziiletik meg, a tiinetek és a tumor felfedezése ko-
z0tt atlagosan tobb mint egy év telik el. A parancoplasz-
tikus erythroderma felismerése kiemelten fontos, mivel
a nem megfeleld diagnozis — példaul immunmoduldld
szerek alkalmazasa ismeretlen eredetli erythroderma ese-
tén — ronthatja a beteg kilatasait. Ismeretlen eredetii, tartos
erythroderma esetén ezért feltétleniil indokolt a hattérben
allo malignitas iranyu kivizsgalas. A hattérben allo daganat
kezelése rendszerint a borjelenségek javulasat vagy teljes
remisszidjat eredményezi. Tobb esetben papuloerythro-
derma Ofuji tipusu megjelenés is leirasra keriilt, foként
idésebb azsiai betegeknél. Bar eredete vitatott (paranco-
plasztikus dermatosis vs. periférias T-sejtes lymphoma), a
korlefolyas gyakran malignitassal fiigg Gssze.

Idiopathias erythroderma

Az idiopatids erythroderma kezelése kihivast jelent,
mivel az allapot kronikus, ismeretlen eredetli, és gyakran
rezisztens a hagyoményos terapidkra. Uj biologiai sze-
rek, kiillondsen a Th2 citokineket (IL-4, 1L-13) gatlo du-
pilumab, kedvezd hatast mutattak, és hozzajarulhatnak a
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gyulladasos egyensuly helyreallitasahoz. Tovabbi igéretes
lehetdségek koz¢é tartoznak az IL-31-gatlok (pl. nemolizu-
mab) és JAK-inhibitorok, kiilonésen a stlyos pruritus eny-
hitésére (11, 49).

A kozelmultban végzett vizsgalatok szerint az idio-
pathias erythroderma, kiilondsen az idGs férfiakat érintd
kronikus formaja (chronic idiopathic erythroderma, CIE),
immunolodgiailag elkiilonill az AD-t8l. Bar a Th2 tipusa
immunvalasz mindkét korképben jellemzo, a CIE eseté-
ben a TARC szint jelentésen magasabb, mig az IgE szint
alacsonyabb az AD-hez képest. A TARC/IgE arany diag-
nosztikai hasznossagunak bizonyult a két allapot elkiilo-
nitésére, ami arra utal, hogy a CIE kiilonallo entitas lehet,
nem pedig az AD id6skori formaja (11, 49).

A patomechanizmus részletei még nem teljesen tisz-
tazottak, de az eltér6 TARC/IGE profil mellett gyakori a
malignus hattér (pl. gastrointestinalis vagy urogenitalis
daganatok) jelenléte, ami felveti paraneoplasztikus jelleg
lehetéségét is. A kezelés soran kiemelt jelentdségli a ma-
lignitas kizarasa és a célzott immunmodulacid, a hagyo-
manyos immunszuppressziv szerekkel (pl. Cs, metotrexat)
vagy ujabb célzott kezelésekkel (11, 49).

Erythroderma diagnosztikus algoritmus

Az erythroderma differencialdiagnosztikaja kiilondsen
Osszetett, mivel szamos, egymast atfedo etioldgiai tényezo
hasonl6 klinikai képet eredményezhet.

+ Akivizsgalas alapja a részletes anamnézis felvétel, a fi-

zikalis vizsgalat és a rutin laboratoriumi tesztek (2, 11).
A diagndzis szempontjabol elengedhetetlen a bor-
biopszia elvégzése, amelyet sziikség esetén direkt
immunfluoreszcens vizsgalat egészithet ki autoim-
mun hoélyagos betegségek gyanuja esetén (2, 12, 42).
CTCL gyantjakor periférias vérvizsgalatok — flow
cytometria, Sézary-sejtszam ¢és T-sejt klonalitas
vizsgalatok — sziikségesek, mig lymphadenopathia
vagy szisztémas tiinetek fennallasakor nyirokcso-
mo-biopszia és képalkotd vizsgalatok is indokoltak
(11, 42, 50).
A gyogyszerreakciok az erythroderma gyakori okai,
ezért a gyanus készitmények azonnali leallitasa min-
den esetben elsédleges 1épés; epikutan tesztelés ké-
s6bb, az akut fazis lezajlasa utan johet szoba (1, 2, 11).
Ha a kezdeti vizsgalatok nem vezetnek egyértelmii
diagnézishoz, ismételt mintavétel és hosszabb tava
klinikai kdvetés sziikséges, mivel a hattérben alld
korkép sokszor csak a betegség elérehaladtaval valik
felismerhet6vé (2, 12, 42).

A strukturalt algoritmus alkalmazasa lehet6vé teszi a
gyakori és ritkabb etiologiai tényezok elkiilonitését, a cél-
zott és idében megkezdett terapia kivalasztasat, valamint a
szovédmények megeldzését. A korai felismerés és a rend-
szeres utankovetés alapvetd jelentOségli a betegség kime-
netelének javitasa szempontjabdl (1, 11, 50).

A korképekhez tarsuld klinikai jellemzOk és terapias
ajanlasok jobb attekinthet6ségét tablazatos Osszefoglalas
segiti (1. tablazat).
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5 A Provokalé 2q e e
Betegség Klinikum faktorok Terapia (szisztémas)
Elsé vonal:
Lemezes'h.amlas, o o . KS hirtelen CsA
arc centralisan megkimélt, koromeltérések, clhaovasa
arthritis o gyszer,ek Alternativak:
Erythroderma gyogyszere . (gyors hatas) infliximab
.. kontakt irritalo .
psoriaticum Kezdet: , o etanercept, adalimumab,
tényezok, .
akut/fokozatos . ustekinumab
fert6zés,
TR c e stressz , , o
Szisztémas tiinetek: tachycardia, 14z, 6déma (lassu hatas) acitretin,
metotrexat
. . . Gyors hatas:
]SSulle p;lsanrtlllsr’i glcstroplon, gyakori dupilumab, tralokinumab, oralis
yosp . JAK-gatlok,
KS megvonas,
Erythroderma P ., CsA,
Y ., Szisztémas tiinetek: irritansok, ,
atopids derma- . , metotrexat,
.. nyirokcsoméduzzanat stressz, . L ,
titishen . C, akut, sulyos exacerbacio esetén
infekcidk KS ,,bridge” terapia
Szuperinfekcio: »Oreg p
(. aureus, HSV gyakori) lokalis: barrier-helyreallitas
Elsé vonal: retinoidok
Pityriasis rubra Fz(i)llrlrlli)ulfarrllfal:sr i‘::;;i‘;‘j;;’fg’; e Idiopathids, Misodik vonal:
yriasis rubra | | paimop CARDI4 mutfcio, | metotrexit,
pilarishos tirsuld ogyszer, infekcio CsA
erythroderma Lefolyas: Eyogyszet, I ’
elhiz6do/ recidivals UV-expozicié
Harmadik vonal: biologiai
terapia (IL-17/23, IL-1 gatlok)
Pustulék gyakran
Virusos eredet: . OKi terapia:
laz, lymphadenopathia Virusok antiviralis
Infekciés - ymp P (HSV, EBV, HIV), S
7 - antibiotikum
eredetii , , , .. . | baktériumok
HIV-hez tarsulo: seborrhoeas dermatitis szer(i
erythroderma \ .. , , (S. aureus)
kép, psoriasis fellangolasa Gombik HIV:
HAART
Lefolyas:
heveny kezdet
Els6 vonal:
Bullosus betegségek: bullak hianyozhatnak Immunolégiai nagy dézisit KS, rituximab,
. dlszre.gu@'c 10, Maisodik vonal:
Autoimmun Lupus: genetikai és azatioprin
eredetii fotoszenzitiv lokalizacid kornyezeti faktorok, (dox E clin, dapsone )
erythroderma fertézések, stressz, yeyetm, dap

Dermatomyositis: heliotrop rash,

Gottron-papulak

UV-expozicio,
gyogyszerek

Refrakter esetek: IVIG és/vagy
rituximab
(dupilumab)

Erythrodermas korképek. Klinikai jellemzok, terapia

1. tablazat
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5 - Provokalé %-q PP
Betegség Klinikum faktorok Terapia (szisztémas)
Morbilliform vagy urticariform rash
DRESS: Kivalto szer elhagyasa, intenziv
arcduzzanat, szervérintettség (eosinophilia, szupportiv terapia
atipusos lymphocytak)
Gréovszer Allopurinol, Elsé6 vonal:
,y 8) ,z AGEP: szulfonamidok, szisztémas KS
indukalt , S
ervthroderma pustulak antiepileptikumok,
"V antibiotikumok Alternativak:
TEN/SJS: CsA,
mucositis, epidermolysis IVIG
Lefolyas:
heveny, gyors progresszio
40-60 év felett,
atopias anamnézis nélkiil, dupilumab kezelés
mellett
.Duptltfmab- Atipusos morfoléogia: .llchen01d/p01k1410derma, Duprllumab,. CTCL megerésitésekor:
indukdlt CTCL plakkok, palmoplantaris hyperkeratosis, korabban rejtett dupilumab tartés clhaevasa
erythroderma alopecia CTCL P 24
pruritus
Szisztémas tiinetek:
lymphadenopathia, hepatosplenomegalia
Onychodystrophia, alopecia, periorbitalis
oedema, palmoplantaris hyperkeratosis Lymphomak,
leukémiak,
Paraneoplasztikus Bor hls’?tologla}: . . . SZOhf,i tumorok Daganat azonositasa onkologiai
kevert” spongioticus—interface dermatitis (emlo-, ,
erythroderma . kezelés
prosztata-, tiid6-,
Szisztémas tiinetek: gastrointestinalis
Pruritus, 14z, lymphadenopathia, eosinophilia, | daganatok)
cachexia
Els6 vonal:
Egyéb lehetséges diagndzisok kizarasa immunszuppresszio (KS, CsA)
. iy . Masodik vonal: Fototerapia:
Idiopathidas Lefolyas:
erythroderma hullamz6 Ismeretlen (NB-UVB, PUVA)

Differencialdiagnosztika!

Refrakter esetekben:
biologikum
(dupilumab, IL-17-gatlo)

Szupportiv terdpia erythrodermaban:

A folyadék- és elektrolit-haztartas folyamatos ellendrzése, az eltérések azonnali korrekcidja. A héveszteség minimalizalasa: me-
leg, jol szell6z6 kornyezet, rendszeres testhdmérséklet-ellendrzes.
A bor allapotanak napi vizsgalata, masodlagos fert6zés esetén célzott antibiotikum-terapia. Intenziv bérapolas és a barrierfunkcio

tamogatasa.

A taplaltsagi allapot kovetése, fehérje- és kaloriadus étrend biztositasa.

1. tablazat
Erythrodermas korképek. Klinikai jellemzok, terapia
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