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A szerzők egy 59 éves férfi esetét mutatják be, akinél először 1983-ban, majd 2000-ben végeztek vesetranszplantáci-
ót. Az első veseátültetést követően két évvel jelent meg az első laphámsejtes carcinoma a bőrön, majd 2003-tól 
évente legalább kettő praecancerosus laesio vagy nonmelanoma bőrdaganat sebészeti eltávolítása történt. Ezek a tu-
morok elsősorban a napfénynek kitett bőrterületeken jelentek meg, multiplexen. Tekintettel arra, hogy agresszív vi-
selkedésűek lehetnek és recidívára hajlamosak, komplex kezelést alkalmaztak a betegnél, amely magába foglalta az 
immunszuppresszió során alkalmazott gyógyszerek megváltoztatását, illetve mezőterápiák alkalmazását. Az eset be-
mutatása kapcsán a szerzők áttekintik ezeket a kezelési lehetőségeket, hangsúlyozva, hogy nemcsak a bőrdaganatok 
minél korábbi felismerése és aktív kezelése szükséges, hanem a betegek megfelelő fényvédelemre való oktatása és 
bőrgyógyászati gondozása is a bőrtumorok kialakulásának megelőzése érdekében. Orv. Hetil., 2016, 157(24), 971–
976.
 
Kulcsszavak: veseátültetés, nonmelanoma bőrdaganat, immunszuppresszív terápia, mezőkarcinogenezis, mezőterá-
pia, fotodinámiás terápia

Treatment options of non-melanoma skin tumors in organ transplant recipients 
in relation to a case report
The authors present the case of a 59-year-old male patient, whose first kidney transplantation was in 1983 and the 
second in 2000. The first squamous cell carcinoma appeared on the skin 2 years after the first transplantation. Since 
2003, at least two precancerous lesions or non-melanoma skin tumors have been removed surgically yearly. These 
cancers appeared predominantly on the sun-exposed skin, and were multiple. As these tumors could behave aggres-
sively and prone to recurrence, complex treatment was applied, which included a switch in immunosuppressive drugs 
and the application of field therapies. The authors give an overview of these treatment options in relation to the case 
presentation, emphasizing that not only early detection and active treatment of the precancerous lesions and skin 
cancers are essential, but education of proper sun-protection methods and dermatology care are also important in 
order to avoid the development of these tumors.
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Rövidítések
BCC = bazálsejtes carcinoma; HPV = humán papillomavírus; 
NMSC = nonmelanoma bőrdaganat; PDT = fotodinámiás terá-
pia; SCC = laphámsejtes carcinoma

A szervtranszplantációt követően kialakuló különböző 
daganatok incidenciája fokozatosan emelkedik a króni-
kus immunszuppresszió és az egyre idősebb életkor kö-
vetkezményeként [1, 2]. Egy magyarországi szerv-
transzplantált populációban történt felmérés alapján a 
leggyakoribb tumorok körükben a bőrtumorok, amelye-
ket a vesesejtes carcinoma, lymphoma, tüdődaganat, co-
lorectalis daganatok, emlőcarcinoma, Kaposi-szarkóma 
és hepatocellularis carcinoma, malignus melanoma, vala-
mint a pajzsmirigy-carcinoma követ [2, 3]. A poszt-
transzplantációs lymphomák rizikója 20–120-szoros az 
immunkompetens populációhoz képest [4]. A bőrtumo-
rok kialakulásának esélye is, ahogy az előzőekben már 
említésre került, a szervtranszplantált betegekben az 
azonos korú átlagpopulációnál tapasztaltnak a többszö-
röse [5–7]. Leginkább a nonmelanoma bőrdaganatok 
(NMSC) közé tartozó laphámsejtes carcinoma (SCC) és 
bazálsejtes carcinoma (BCC) megjelenésének rizikója fo-
kozódik, az előbbi vonatkozásában legalább 65-ször, az 
utóbbit tekintve 10-szer nagyobb az esély a kialakulásra 
az átlaghoz képest [7]. Emellett a malignus melanoma 
(3–4-szer), a Merkel-sejtes carcinoma (5–10-szer) és a 
Kaposi-szarkóma (84-szer) is nagyobb eséllyel jelenik 
meg [5]. Malignus melanoma nemcsak a bőrön, hanem 
a vesében is kialakulhat de novo, amelyet egy magyaror-
szági esetismertetés kapcsán közöltek [8]. Megemelke-
dett az úgynevezett basosquamocellularis carcinomák 
előfordulása is a szervtranszplantált populációban [9]. 
A praecancerosus laesiók közé tartozó aktinikus keratosi-
sok és cornu cutaneum mellett a keratoacanthomák szá-
mának növekedésére is számíthatunk [10]. Ezek a bőr-
daganatok elsősorban a napfénynek kitett bőrterületeken, 
leggyakrabban a fej-nyaki régióban, kézhátakon, alkarok 
feszítőfelszínén, a mellkasi „V-kivágásban” jelennek 
meg, gyakran multiplex előfordulásúak, a field karcino-
genezis részjelenségeként [11, 12]. Kialakulásuk hátteré-
ben összetett, a fotokarcinogenezisben szerepet játszó 
mechanizmusok állnak. A szervtranszplantáció során és 
az azt követően alkalmazott immunszuppresszív szerek, 
leginkább az azathioprin, cyclosporin A és a tacrolimus, 
valószínűleg direkt módon is részt vesznek a karcinoge-
nezis folyamatában [5, 6, 12–15]. Továbbá, a humán 
papillomavírus (HPV) -5, -8, -9, -15 típusok E6/7 on-
koproteinjeit mutatták ki aktinikus keratosisban, illetve 
laphámsejtes carcinomában, ami alapján feltételezik, 
hogy a HPV-vírusoknak is szerepük lehet a laesiók kiala-
kulásában [10, 16]. A napfény-expozíció mértékének, a 
világos bőrtípusnak, a p53-génmutációk jelenlétének, a 
transzplantáció típusának és az azóta eltelt időnek, az 
immunszuppresszió típusának és az alacsony CD4-sejt-
számnak egyaránt jelentősége van abban, hogy mikor és 

milyen valószínűséggel várható bőrdaganat megjelenése 
egy szervtranszplantált betegnél [5, 6, 9, 12]. 

A bőrtumorok az átlaghoz képest agresszívebben is 
viselkedhetnek ezeknél a betegeknél, magasabb a lokális 
recidívák aránya, nagyobb számban jelenik meg áttét, így 
a mortalitás is magasabb [10]. 

A bőrdaganatok kialakulásának megelőzése érdekében 
nagyon fontos a primer prevenció, ennek keretén belül 
már a transzplantáció előtt a rizikótényezők felmérése, a 
betegoktatás, amelynek magában kell foglalnia a megfe-
lelő fényvédelemre való edukációt és az önvizsgálat meg-
tanítását is [17–21]. 

A praecancerosisok és nonmelanoma bőrdaganatok 
gyakran multiplex előfordulásúak e betegekben, ezért a 
komplex ellátás a már kialakult tumorok sebészi ellátása 
mellett úgynevezett mezőterápiákat is magában foglal 
[21–25]. Idetartoznak a fotodinámiás terápia (PDT), a 
lokális 5-fluorouracil-, imiquimod-, 3%-os diclophenac- 
és ingenolmebutat-kezelések [7]. Amennyiben évente 
több alkalommal is szükség van a nonmelanoma bőrda-
ganat sebészi excisiójára és mezőterápiára, javasolt szisz-
témás retinoid beállítása vagy az immunszuppresszió tí-
pusának váltása, például a calcineurininhibitor átállítása 
mTOR-gátlóra [6, 7, 16, 25]. 

Esetismertetés

A szerzők egy 59 éves férfi esetét ismertetik, akinél az 
első cadavervese-allotranszplantáció 1983. decemberben 
történt Szegeden, krónikus pyelonephritis következté-
ben kialakult krónikus veseelégtelenség miatt. Az alkal-
mazott immunszuppresszív szerekről pontos információ 
nem állt rendelkezésre, azonban 1985-ben már eltávolí-
tottak laphámsejtes carcinomát a bőrről. 1998-ban kró-
nikus rejectio miatt graftectomiát végeztek, majd 2000. 
decemberben sor került a második cadavervese-allo-
transzplantációra a debreceni Sebészeti Klinikán. Im-
munszuppresszióként cyclosporin A, prednisolon és my-
cophenolat mofetil került beállításra. A kezelés során 
2009. februárban a cyclosporin A-t tacrolimusra váltot-
ták, 2011. februárban pedig a prednisolont felfüggesz-
tették. 

A beteg foglalkozását tekintve a mezőgazdaságban 
dolgozott, 2009-ig sem fizikai (kalap, árnyékban tartóz-
kodás, napszemüveg, hosszú ujjú ruházat), sem kémiai 
fényvédelmet (fényvédő krémek) nem alkalmazott. 
2003. januártól kezdve évente legalább kettő praecance-
rosus laesio, illetve nonmelanoma bőrtumor eltávolításá-
ra volt szükség. 2015. júliusig összesen három aktinikus 
keratosis, egy cornu cutaneum, négy keratoacanthoma, 
hat laphámsejtes carcinoma, huszonegy bazálsejtes carci-
noma és nyolc basosquamocellularis carcinoma sebészi 
excisiója történt meg. Ezek a tumorok leggyakrabban a 
fej-nyaki régióban, az alkarok feszítőfelszínén, kézháta-
kon, a mellkason és a háton fordultak elő. A nagyszámú 
bőrdaganat eltávolítása ellenére a fenti lokalizációkban 
számos, döntően aktinikus keratosis és nonmelanoma 
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bőrdaganat volt még jelen, amikor a debreceni Bőrgyó-
gyászati Klinikán jelentkezett (1. és 2. ábra).

2013. februárban kezdődött meg az úgynevezett field 
karcinogenezisnek megfelelően a mezőterápiák kombi-
nálása, valamint 2013. márciusban az immunszuppresz-
szió tekintetében calcineurininhibitorról (tacrolimus) a 
malignus daganatok kialakulása esetén szokásos mTOR-
inhibitorra (everolimus) való átállítás. A mezőterápia ré-
szeként három alkalommal végeztünk fotodinámiás ke-
zelést 20%-os 5-aminolevulinsavval a bal alkaron, egy 
alkalommal történt a jobb alkaron 5-fluorouracil che-
mowrap, a mellkason és a háton izoláltan jelen lévő akti-
nikus keratosisokat cryotherapiával kezeltük, emellett a 
nonmelanoma bőrdaganatok eltávolítása sebészi excisió-
val történt. Az mTOR-inhibitorra történt átállítás és az 
előzőekben részletezett aktív kezelések eredményeként 
az újonnan megjelenő aktinikus keratosisok és nonmela-
noma bőrdaganatok száma jelentősen csökkent, sőt a 
meglévő bőrdaganatok visszafejlődését tapasztaltuk (3–
5. ábra). Az mTOR-inhibitor mellékhatásaként kezdet-
ben a szájnyálkahártyán fájdalmas aphthosus fekélyek 
alakultak ki, amelyek lokális konzervatív terápia mellett 
gyógyultak. A későbbiekben a sebgyógyulás elhúzódá-
sát, a nonmelanoma bőrdaganatok műtéti helyeinél a 
félvastag bőrgraftok elhalását tapasztaltuk. 

A beteg végül 2015. októberben, bal oldali csípőpro-
tézis-műtétet követően kialakuló nem gyógyuló műtéti 
terület, majd szepszis következtében létrejött többszervi 
elégtelenség miatt elhunyt.

Megbeszélés

A szervtranszplantált populációban a különböző de novo 
daganatok incidenciája emelkedő tendenciát mutat [1, 
26]. Ez második helyen áll a cardiovascularis események 
miatt létrejött elhalálozást követően [1, 8]. Kialakulásuk 
hátterében nagyrészt a krónikus immunszuppresszió fel-
tételezhető, ezért elsősorban azoknak a daganatoknak a 
kialakulási esélye emelkedett, amelyeknek patogenezi-
sében onkogén vírusokat feltételeznek [2, 27]. Egy ma-
gyarországi szervátültetett populációban, 40 éves vi-
szonylatban, felmérték a poszttranszplantációs daganatok 
arányát, amelyek közül a leggyakoribbak a bőrdagana-
tok, a vesesejtes carcinoma és a tüdődaganat voltak. 
A vizsgált 40 évben a betegek átlagéletkora 35,7 évről 
56,5 évre emelkedett, valamint az 50 és 60 év felett 
transzplantált betegek aránya is jelentősen nőtt [1]. 

A szervtranszplantált betegeknél a bőrdaganatok kö-
zül elsősorban a nonmelanoma bőrdaganatok kialakulá-
sának esélye emelkedett több mint tízszeresre az immun-
kompetens populációhoz viszonyítva [10–12]. A férfi 
nem, az idősebb életkor, a világos bőrtípus, a transzplan-
táció óta eltelt hosszabb idő, a rendszeres napfény-expo-
zíció, azathioprin, cyclosporin A vagy tacrolimus im-
munszuppresszív kezelés mind prediszponáló tényezők 
az NMSC-k kialakulása szempontjából [16, 17, 19, 20, 
24]. Ráadásul a bőrdaganattal diagnosztizált szerv-

transzplantált betegek 25%-ánál 13 hónapon belül egy 
újabb bőrdaganat megjelenése várható, továbbá a lap-
hámsejtes carcinomából kiinduló áttétek incidenciája 
ezeknél a betegeknél 5–7%-ra tehető [21]. Mindez alátá-
masztja a bőrgyógyászati onkológiai gondozás jelentősé-
gét, valamint a nonmelanoma bőrtumorokra vonatkozó 
primer, szekunder és tercier prevenció javításának szük-
ségességét a szervtranszplantáltaknál [15].

A primer prevenció részeként fontos lenne már a 
transzplantáció előtt a betegek egyéni rizikófaktorainak 
felmérése, bőrük vizsgálata, figyelmük felhívása és okta-
tásuk a megfelelő fényvédelmi módszerek alkalmazására 
és a havonkénti rendszeres önvizsgálatra [17, 22, 28, 
29]. Az egyéni rizikófaktoroktól függően a transzplan-
tált betegek 3, 6, 12 havonkénti bőrgyógyászati vizsgála-
ta lenne indokolt [25, 29]. 

A nonmelanoma bőrdaganatok elsősorban a napfény-
nek kitett bőrterületeken, a hajjal nem fedett fejbőrön, 
az arcon, fülön, a mellkas V-jében a ruhakivágásnak 
megfelelően, a háton, kézhátakon, alkarok feszítőfelszí-
nén jelennek meg, sokszor multiplex előfordulásúak a 
field karcinogenezis következményeként [16, 17]. Esze-
rint egy régióban gyakran több praecancerosis észlelhe-
tő, például aktinikus keratosis, a már definitív laphámsej-
tes carcinoma mellett, de ezek is csak mintegy a jéghegy 
csúcsaiként, ugyanis a látható laesiók körül a még épnek 
tűnő környező bőr keratinocytái már nagy valószínűség-
gel szintén tartalmaznak bizonyos fokú DNS-károso-
dást, aminek talaján előbb vagy utóbb malignus folyamat 
fog elindulni. Ez a field karcinogenezis lényege, ami mi-
att nem elég csak a már kialakult bőrdaganat eltávolítása, 
hanem az egész napfénykárosodott bőrterületet komple-
xen szükséges kezelni [30, 31]. 

Erre alkalmasak a mezőterápiák, a fotodinámiás terá-
pia, a lokális 5-fluorouracil, imiquimod, 3%-os diclophe-
nac, ingenol mebutat [7, 21–23, 25], amelyekkel egy 
adott régióban a praecancerosus keratinocytakárosodá-
sok és laesiók, illetve felszínes incipiens nonmelanoma 
bőrtumorok egyszerre kezelhetők. Alkalmazásuk során 
mellékhatásként az adott bőrterületen hyperaemia, égő 
érzés, majd eróziók kialakulása várható, amelyek rövid 
időn belül, általában heg nélkül gyógyulnak, bár hipo-, 
hiperpigmentáció visszamaradhat. Magyarországon je-
lenleg a fotodinámiás terápia elérhető, illetve az 5%-os 
imiquimod és az 5-fluorouracil lokális készítmények kap-
hatók kereskedelmi forgalomban. 

Az imiquimod (toll-like receptor 7/8 agonista) lokális 
immunmodulátorként fejti ki a hatását, a graft kilökődé-
sét nem segíti elő. Két különböző koncentrációban 
(3,75% és 5%) is létezik, Magyarországon az 5%-os kon-
centrációjú kapható. Az 5%-os formát aktinikus keratosi-
sok, field karcinogenezis esetén hetente kétszer–három-
szor, 16 héten át, superficialis BCC esetén hetente öt 
alkalommal, 6 héten keresztül javasolt alkalmazni éjsza-
kánként [21, 22, 25]. A hatékonyságát a laesiók kifeje-
zett gyulladása, pörkképződés kíséri.
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Az 5%-os 5-fluorouracil a timidilát-szintetázt gátolja, 
aktinikus keratosis esetén naponta kétszer, 2–4 héten át, 
superficialis BCC esetén naponta kétszer, 3–6 héten át 
szükséges felvinni a laesióra [21, 22]. Kötésben, che-
mowrap (egész mezőre egyenletesen felvitt, egy hétig 
kötésben tartva) formában nagyobb hatékonyságot tud 
kifejteni [32]. 

Fotodinámiás terápia során – amely hazánkban a biz-
tosító által nem támogatott – a fényérzékenyítő 5-ami-

nolevulinsav lokális alkalmazását követően, az inkubációs 
idő elteltével, döntően vörös fénnyel történik a kezelt 
bőrterület megvilágítása. A fényérzékenyítő anyagot a 
gyorsan osztódó sejtek, elsősorban a praemalignus és 
malignus sejtek akkumulálják, protoporfirin IX-é alakít-
ják át, aminek közvetítésével a megfelelő hullámhosszú-
ságú fénnyel történő megvilágítás alatt reaktív oxigén-
szabadgyökök képződnek, a tumorsejtek apoptózisát és 
necrosisát okozva. Egyes irodalmi adatok alapján a cikli-

1. ábra Számos aktinikus keratosis, NMSC és a korábbi műtétek hegei 3. ábra 6 hónappal az everolimusra való átállítást és cryotherapiákat 
 követően

4. és 5. ábra 6 hónappal az everolimusra való átállítást, a bal alkaron a három 
fotodinámiás terápiát, a jobb alkaron az 5-fluorouracil chemo-
wrapben való alkalmazását követően

2. ábra A napfénynek kitett és a fénytől védett bőrterületek közötti 
 különbség
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kusan alkalmazott fotodinámiás terápiával a laphámsejtes 
carcinoma incidenciája csökkenthető [31, 33, 34], illetve 
profilaktikusan alkalmazott PDT-vel az aktinikus kerato-
sisok kialakulása késleltethető [35]. 

Magyarországon még nem hozzáférhető a 3%-os dic-
lophenac és az ingenol mebutát.

A 3%-os diclophenacot naponta kétszer, 60–90 napon 
át javasolt alkalmazni. Szervtranszplantáltaknál az 5-flu-
orouracilhoz és az imiquimodhoz viszonyítva alacso-
nyabb a hatékonysága [21, 22].

Az ingenol mebutát szervtranszplantáltak esetén tör-
ténő alkalmazásával kapcsolatban randomizált, kontrol-
lált tanulmányok vannak folyamatban.

Különálló aktinikus keratosisok cryotherapiával, abla-
tív lézerrel, illetve elektrokoagulációval is kezelhetők 
[22, 23, 25], a kezelés mellékhatásaként kialakuló pig-
mentációs eltérés megmaradhat.

Magas rizikójú laphámsejtes és bazálsejtes carcinoma 
esetén elsőként választandó kezelési mód a sebészi ex-
cisio, lehetőség szerint Mohs-féle mikroszkopikusan 
kontrollált módszer szerint [23, 25]. Magas rizikójú 
SCC-nél a sentinelnyirokcsomó-biopsziát és adjuváns ra-
dioterápiát is fontolóra kell venni [23, 25]. 

Metasztatikus laphámsejtes carcinoma esetén capecita-
bin (5-fluorouracil prodrug) vagy EGFR-gátló cetuxi-
mabkezelés próbálható [22, 25]. Néhány közleményben 
a capecitabin laphámsejtes carcinoma incidenciáját csök-
kentő hatásáról is beszámoltak [22, 25]. 

Azoknál a betegeknél, akiknél évente legalább öt ma-
gas rizikójú laphámsejtes carcinoma eltávolítása szüksé-
ges, az immunszuppressziót a lehető legalacsonyabb 
szintre ajánlott csökkenteni, vagy stabil graftfunkció ese-
tén a calcineurininhibitor mTOR-gátlóra való átállítása, 
illetve szisztémás retinoid beállítása javasolt [6, 7, 16, 
24, 25, 36]. Három nagyobb tanulmányban is vizsgálták 
az mTOR-gátlók nonmelanoma bőrdaganat incidenciá-
ját csökkentő hatását, amelyből kettőben (Australian skin 
cancer trial, TUMORAPA) az SCC-k incidenciájának 
csökkenéséről számoltak be, a harmadikban (RESCUE) 
azonban csupán az SCC-k kialakulását késleltető hatását 
tapasztalták [37]. Mindhárom tanulmányban két év volt 
a megfigyelési periódus [37]. Emellett az mTOR-gátlóra 
való átállítás esetén számolni kell mellékhatásokkal: a 
sebgyógyulás lassulásával, a szájnyálkahártyán fájdalmas 
aphthák megjelenésével [38]. 

Szisztémás retinoidok beállítása esetén is az újonnan 
kialakuló laphámsejtes carcinomák számának csökkenése 
várható. A mellékhatások (szem-, száj-, bőrszárazság, 
hyperlipidaemia, májenzimek emelkedése) minimalizálá-
sa céljából kezdetben alacsony dózis javasolt, amelyet 
fokozatosan szükséges emelni a terápiás dózis eléréséig, 
elhagyása esetén pedig rebound effektus várható, ami 
nehezen kontrollálható [25, 39]. 

Terápiás lehetőségeink áttekintése kapcsán elmondha-
tó, hogy számos kezelési módszer áll rendelkezésre a 
 field karcinogenezis, praecancerosisok és nonmelanoma 
bőrtumorok megoldására, azonban a szervtranszplantál-

taknál megfigyelhető agresszívebb daganatviselkedés, a 
lokális recidívák magas aránya és a metasztázisképzésre 
való fokozott hajlam miatt mégis a bőrdaganatok kiala-
kulásának megelőzésére, a primer prevencióra kell na-
gyobb hangsúlyt fektetni, a betegek figyelmének felhívá-
sával a fokozott rizikóra és a megfelelő fényvédelmi 
módszerek oktatásával, bőrgyógyászati gondozással. 
A debreceni centrumban elindult a betegek fényvédelmi 
és napozási szokásainak felmérése és emellett figyelmük 
ismételt felhívása a fokozott rizikóra, illetve oktatásuk a 
megfelelő fényvédelemre. Ennek során Power Point pre-
zentációval, megfelelő napozási és fényvédelmi szokáso-
kat ábrázoló szóróanyaggal végezzük a betegoktatást, 
amelyben eddig 120 beteg vett részt.

Anyagi támogatás: A szerzők a közlemény megírása kap-
csán anyagi támogatásban nem részesültek. 

Szerzői munkamegosztás: G. E.: A beteg bőrgyógyászati 
gondozása, a kézirat megírása. P. Z.: A beteg bőrsebé-
szeti gondozása, a kézirat áttekintése, javítása. E. G., 
R. E.: A kézirat áttekintése, javítása. A. L.: A betegnél 
vesetranszplantáció elvégzése, majd sebészeti gondo-
zása, a kézirat áttekintése, javítása. A cikk végleges válto-
zatát a szerzők elolvasták és jóváhagyták.

Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
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