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A psoriasishoz tarsul6é koromtiinetek jelentosége

The clinical significance of nail psoriasis
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OSSZEFOGLALAS

A szerzok osszefoglaljak a psoriasishoz tarsulo koromtii-
netek klinikai jelentéségét, arthritis psoriaticaval valo szo-
és kezelesi lehetoségeit. Emellett a psoriasishoz tarsulo
kéromagyi és kérom matrix tiinetek patogenezisérdl adnak
részletes leirast. Az altalanos diagnosztikai elvek és keze-
lési eljarasok mellett bemutatjak a legujabb iranyelveken
alapulo terapias algoritmusokat cutan és/vagy iziileti pso-
riasis tarsuldsa esetén.

Kulcsszavak:
korom psoriasis — koromagy psoriasis —
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SUMMARY

The authors provide an overview of the clinical signifi-
cance of nail psoriasis, the microanatomical correlation
of psoriatic arthritis and nail matrix involvement and the
most frequently used diagnostic and therapeutic methods
in clinical practice. The pathogenesis of psoriatic nail
symptoms, including nail bed and nail matrix involve-
ment, is also discussed. Besides the general principles
of diagnostic and therapeutic interventions, the most up-
to-date therapeutic algorithm both in case of concomi-
tant cutaneous and/or joint symptoms, is also presented.
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A korom, mint az epidermisz specidlis fiiggeléke,
gyakran érintett psoriasisban. A psoriasishoz tarsuld ko-
romtiinetek prevalencidja 50 % koriili, azonban psori-
asishoz tarsulo iziileti érintettség esetén elérheti akar a
70-80%-ot is (1). A psoriasishoz tarsuld korom érintettség
¢élettartam incidencidja 80-90% koz¢é tehetd (2). A korom-
tiinetek dontden a cutan psoriasisos 1éziok utan alakulnak
ki, (3) azonban a betegek 5-10%-nal a koromtiinetek onal-
l6an, bortiinetek nélkiil is el6fordulhatnak. Egy 2010-ben
folytatott, 3531 psoriasisos beteg bevonasaval elvégzett
német vizsgalat igazolta, hogy a psoriasishoz tarsuld ko-
rom érintettség sokkal gyakoribb a férfiak korében (4).

Patogenezis

A pikkelysomords koromtiinetek a korom matix és/
vagy a kordmagy psoriasisos gyulladdsdnak kdvetkezté-
ben alakulnak ki. A proximalis koromredd alatt elhelyez-
kedd matrix felelds a koromlemez kialakitasaért. A matrix
proximalis része termeli a kdromlemez szuperficialis ré-
szét, mig a disztalis rész (melynek tavolabbi harmada a
lunula) alakitja ki a kdromlemez alsé felét. A koromagy
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kozvetleniil a koromlemez alatt fekszik, epithel sejtjei a
kordmlemez als6 sejtsoraként biztositjak a kdromlemez ta-
padasat a koromagyhoz. A korom matrix elvaltozasai kozé
sorolhat6 a pontozottsag (pitting), a leukonychia, a lunula
vords foltja és a kdromlemez hulldmossaga (crumbling),
mig a koromagy rendellenességei kozé tartozik az olajfolt
tiinet, az onycholysis, a hyperkeratosis és a hajszalér vérzés
(splinter hemorrhagia) (5,6) (1. dbra). Az egyik leggyako-
ribb kdrom matrix elvaltozas a pontozottsag (pitting), ki-
alakulasanak hatterében proximalis matrix keratinizacios
zavara all, parakeratotikus sejteket eredményezve a dor-
salis kordmlemezen. Hulldmozottsdg (crumbling) eseté-
ben a kérdmlemez harant irdnyu, tobbszords egymassal
parhuzamos bemélyedései lathatoak, mely a koromlemez
szerkezeti deformitasdban nyilvanul meg. Ezt a tiinetet a
cuticulat és/vagy a kdromtermeld sejteket ért periodikus
keratinizacios zavar valthatja ki. A bemélyedés mélysége
a korém matrix érintettség stilyossagaval, mig a szélessé-
ge az expozicid iddtartamaval korrelal (5). Leukonychia a
kordmlemez fehér elszinezddésére utal, melynek két alap-
vetd formaja létezik; ,,valodi leukonychia” és ,,latszélagos
leukonychia”. Psoriasishoz tarsulé kdromtiinetek esetén
valddi leukonychiardl beszéliink, kialakulasa a kéromter-
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1. abra
A psoriasishoz tarsul6 leggyakoribb kdromeltérések klinikai képe.
Koromagy elvaltozasai: (a) onycholysis, (b) olajfolt, (c) hajszalka vérzés, (d) hyperkeratosis;
Korom matrix elvaltozasai: (e) voros folt a lunulan, (f) crumbling, (g) pontozottsag, (h) leukonychia

meld sejtek abnormalis keratinizacidjaval magyarazhatd,
keratohyalin szemcsék felszaporodéaséaval. A lunula voros
foltja esetén erythemds macula jelenik meg a matrix kiilsé
harmadaban. Patogenezise a mai napig ismeretlen, kiala-
kulasaban valdsziniileg a szuperficialis papillaris dermisz-
ben megtalalhato dilatalt kapillarisok jatszanak szerepet
™).

A koromagy elvaltozasai kozé tartozo hyperkeratosis
hatterében keratinocyta talprodukcié figyelheté meg a ko-
romagyban és/ vagy a hyponychiumban. Az olajfolt jelen-
ség a koromagy gyulladasara utal, klinikailag a koromle-
mez alatti sargas-barnas macula formajaban jelenik meg,
a kiterjedés mértéke korrelal a gyulladas sulyossagaval. A
jelenség hatterében glikoprotein depozicidt azonositottak.
Hajszalér vérzés (splinter hemorrhagia) kialakulasanal a
koromagyban talalhatoé hajszalerek tagulata, vérzése ész-
lelhet6. A hajszalér fragilitas predisponald tényezéként
szerepel. Gyakori jelenség dermatdzisokban, kotdszoveti
illetve infektiv eredetii betegségekben is. Onycholysis hat-
terében a koromlemez kdromagytol valo elvalasa figyelhe-
t6 meg, mely az esetek dontd tobbségében a koromlemez
disztalis részén kezd6do, proximalis iranyba progrediald
elvaltozasrol van szo.

A psoriasisos koromtiinetek klinikuma

A psoriasishoz tarsulo koromelvaltozasok kiilonb6zo
sulyossaggal manifesztalodnak (enyhe — mérsékelt — sulyos).
Korom psoriasishoz altalaban stlyosabb bértiinetek tar-
sulnak, a bérfelszin nagyobb fokban érintett, a betegség
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lefolyasa hosszabb — azonban a kordmtiinetek sulyossa-
ga nem mindig korrelal a bortiinetek intenzitasaval (8). A
kordom elvaltozasok a lokalis patologiai folyamat jellegét,
lokalizaciojat és a kialakulas idejét tikkrozik. Differencial
diagnosztikai problémat vethet fel a deformalt psoriasisos
kormon kialakulo gombas fert6zés, mely KOH vizsga-
lattal és tenyésztéssel mutathat6/zarhat6 ki (9). Faria ja-
vaslata szerint, a korOm psoriasis diagnozis megerdsitése
céljabol dermatoszkop is alkalmazhaté (10). Diagnosz-
tikus jelnek tekintendd az onycholysis koriili erythemas
hatar, ami akar szabad szemmel is jol 1athato. Ugyancsak
diagnosztikai jelként szolgalhat a pontozottsag karakte-
risztikdja. Korom psoriasis esetén a pontozottsag mély,
jol kortlirt elvaltozas, mely egy vagy akar tobb mélyebb
bemélyedés formajaban jelenik meg. Alopecia areata ese-
tén ugyanakkor a pontok altalaban aprobbak, sekélyebbek.
A korom psoriasisban megjelend leukonychia esetén a
koromlemezre nyomast gyakorolva a fehér szin nem ti-
nik el, mely szintén diagnosztikai jel lehet. A legtobbszor
el6forduld elvaltozas az 1-2 mm nagysaga fehér macula
képében megjelend leukonychia punctata. Statisztikak
szerint a leggyakoribb koromagy tiinet psoriasisban a sar-
gas-barna olajfolt, amely azonban gyakori jelenség gyul-
ladasos borbetegségekhez (lichen ruber planus, pityriasis
rubra pilaris) tarsul6 koromtiinetek esetén is. Psoriasisban
sokszor a kdrom koriili borteriilet gyulladasa (paronychia)
is megfigyelhetd, a cuticula hidnyaval erythema és oede-
ma tarsulasaval. Differencial diagnosztikai problémat vet-
het fel bakterialis fert6zést6l vagy herpes infekciotol vald
elkiilonitése.
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A psoriasisos koromtiinetek sulyossaganak megha-
tarozasara kiilonb6z6 pontrendszereket fejlesztettek ki,
azonban a tiinetek objektiv értékelése a mai napig kihivast
jelent. A szamos értékelési rendszer {NAil Psoriasis Seve-
rity Index (NAPSI), (11) modified NAil Psoriasis Severity
Index (mNAPSI), (12) Cannavo pontozasi rendszer, korom
psoriasis €életmindségre vonatkoztatott index (NPQ10),
Psoriasis Nail Severity Score (PNSS)} koziil a leggyak-
rabban alkalmazott szamszerti, validalt, objektiv pontrend-
szer a NAPSI. Segitségével 8, kordm psoriasisra jellemzd
tiinet identifikalhato: a kdrmot 4 egyenld kvadransra oszt-
va, kvadransonként 1-1 pont adhaté a korom matrix és a
koromagyi tiinet jelenléte esetén. Egy kdromre maximum
8 pont adhato, ami 6sszesen kézujjak esetén maximum 80,
kéz és labujjak esetén 160 pontot eredményez. Ahogy a
legtobb pontozasi rendszernek, a NAPSI-nak is vannak
érzékenységbeli korlatjai (13), és bar a NAPSI-t elésze-
retettel alkalmazzak randomizalt kontroll vizsgalatokban,
a klinikai gyakorlatban kevésbé terjedt el. Tapasztalatok
szerint a NAPSI nem feltétleniil tiikrozi a koromelvaltozas
valddi stulyossagat, ugyanis szamos szempontot nem vesz
figyelembe, mint példaul a korom-érintettség teriiletének
nagysagat, az 1 kvadranson beliil a tiinetek kiterjedését,
a periungualis borteriilet gyulladasat, valamint a betegek
szubjektiv véleményét és a tlinetek életmindségre gyako-
rolt hatasat. Legfrissebb ajanlasok szerint sziikség lenne
egy olyan 1j indexre, mely egyszeriien alkalmazhat6, még-
is hasznos informacidt ad a koéromtiinetek sulyossagarol.
(14).

A Kkorom psoriasis jelentosége

Felmérések szerint a psoriasishoz tarsuld koromtiine-
tek jelenléte a betegek ¢letmindségét kedvezotleniil befo-
lyasolja. Nemcsak kozmetikai rendellenességként jelenik
meg, neheziti a haztartasi munkak elvégzését, hanem hat-
raltatja a napi rutint és a szocialis kapcsolatok kialakitasat
is (4,15,16). A kéz- és labkorom tiinetek fajdalmat okoz-
hatnak a betegek szamara, gatolhatjak a kézfunkcio hasz-
nalatat. Esetenként rossz kozérzet, depresszio és szuicid
gondolatok is tarsulhatnak a betegséghez (17). Sok esetben
a koromtiinetekkel egyiitt é16 betegek a tarsadalom perifé-
rigjara szorulnak, a kiilvilag megitélése szerint a bor felszi-
nén és a kormon lathato psoriasisos elvaltozasok a stigma-
tizacio alapjat jelentik. Vizsgalatok szerint az egészségre
vonatkoztatott életmindség szignifikinsan alacsonyabb a
psoriasisos koromtiinettel rendelkez6 betegek korében (8).
Felmérések szerint kétszer annyi betegszabadsagot vesz-
nek ki azon psoriasisos betegek, akik valamilyen kdrom-
tiinettel élnek egyiitt, mint az a psoriasisos betegcsoport,
akiknél nincs koromelvaltozas. Tobb neves szerzé a pso-
riasishoz tarsuld koromelvaltozasokat sulyosabb betegség
indikatoraként tartja szamon (18).

Az elmult évek vizsgalatai alapjan a kdromtiinetek je-
lenléte az arthritis psoriatica (PsA) prediktiv markerének
tekinthetd (19). Ennek hatterében felteheten az all, hogy
a korém apparatus a vazizomzat- és csontrendszer funkci-
onalis részének tekinthetd. A kérom szoros mikroanatomi-
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ai kapcsolatban all az iziileti apparatussal, funkcionalisan
a disztalis phalanx-hoz és szamos interphalangealis iziileti
struktiurahoz kotédik, beleértve az extensor inrostokat és
a kollateralis szalagokat. Mcgonagle hipotézise szerint a
psoriasisos koromtiinetek egy részének hatterében enthesi-
tis azonosithatd (20). Tan és munkatarsai igazoltak, hogy
a DIP iziileti arthritis a koromagy egyidejii gyulladasaval
jarhat, az ujjak enthesitise pedig attevodhet a korom mat-
rix sejtjeire is — mindkét esetben koromtiinetek kialakula-
sat eldidézve (21). Psoriasisos koromtiinetek esetén tehat
mindig gondoljunk a hattérben meghuzodo PsA lehetdsé-
gére! Ennek felismeréséhez a klinikai gyakorlatban a PSA
diagnosztizalasaban hasznalt kérdéiveket {pl. Toronto PSA
Screen (ToPAS), Psoriasis Arthritis Screening and Evalua-
tion Questionnaire (PASE), Psoriasis Arthritis Screening
(PEST)} alkalmazhatjuk.

A korom psoriasis terapiaja

A korom psoriasis terapidja a mai napig kihivast jelent
mind a betegek mind az orvosok szamara (22). A pikkely-
sOmor bor- és iziileti tiineteinek kezelésére alkalmazott
terapiak tobbsége ugyanis nem vagy csak mérsékelten ha-
tékony a koromtiinetek kezelésére, a lokalisan alkalmaz-
hato készitmények altalaban rosszul penetralnak a kezelni
kivant teriiletekre, az elérhetd kezelési modok tobbsége
pedig nem evidencian alapul. A kérom psoriasis kezelését
alapvetéen meghatarozza, hogy dnalléan esetleg minima-
lis bor és/vagy iziileti tiinettel tarsulva jelentkezik, vagy
kozép-sulyos bortiinetekhez/arthritis psoriaticahoz tarsul
(2. abra). Kozép-sulyos bor és/vagy iziileti tlinetek ese-
tén altalaban szisztémas DMARD vagy biologiai terapia
jon szoba, mig enyhe bor/iziileti tiinetek mellett jelentkezd
koromeltérések esetén a terapia valasztasban elsédleges
szempont az érintett kormok szama és a koromtiinetek ti-
pusa. Egy nemrégiben megjelent, bérgyogyaszok és tarsz-
szakmak képviseldinek konszenzusan alapuld gyakorlati
ajanlas (14) szerint (1-3) érintett korom esetén, korom
matrix elvaltozasban elséként intralézionalis szteroid vagy
lokalis szteroid és lokalis D-vitamin analég kombinacidja
valasztando. Intralézionalis szteroid alkalmazasaval kiva-
16 eredmények érhetbek el, de a beavatkozas kissé fajdal-
mas és iddigényes, alkalmazasa mellékhatasokkal jarhat
(23). Koromagyi tiinetek fennallasakor els6 valasztasként
lokalis szteroid és lokalis D-vitamin hasznalando, alterna-
tiv lehetdségként lokalis retinoidok, lokalis keratolitikus
agens, 0.1% tacrolimus krém vagy intralézionalis szteroid
javasolt. Harom, vagy annal tobb érintett korom esetén
lokalis és/ vagy sziszémas terapia javasolt a klinikai meg-
jelenéstdl és a beteg életmindségétdl fiiggden. Valameny-
nyi kezelés esetén minimum 3, de gyakran akar 6 honapos
kezelés is sziikséges lehet a kivant terapias hatas eléréséig.
Szisztémas kezelésként methotrexat (MTX, 15-25 mg/hét)
acitretin (0.2-0.4 mg/kg/nap), cyclosporin (3-5mg/kg/nap)
alkalmazhat6 — a terapia kivalasztasa a tarsbetegségektol,
esetleges kontraindikacioktol, a koromtiinetek jellegétol
(matrix vs. koromagy) fiigg. A biologiai terapiak kozé
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2. dbra
Terapias ajanlas korom psoriasisban

tartozo anti-TNFa gatlé (infliximab, etanercept, adalimu-
mab, golimumab), 1L-12/23 gatld (ustekinumab), 1L-23
gatld (guselkumab), IL-17 gatld (secukinumab, ixekizu-
mab), a kis molekuldju PDE4 gatlo (apremilast) és JAK
1/3 gatlo (tofacitinib) hatékonyan csdkkentik a psoriasisos
koromtiinetek stulyossagat (2. abra). Szamos randomizalt
kontrollalt vizsgalat (RCT) igazolta a biologiai terapiak
hatékonysagat a betegséghez tarsuld koromtiinetek esetén.
Network meta-analysis (NMA) vizsgalatunkba (Szebényi
és munkatarsai, JEADYV, review alatt) olyan RCT publika-
cidkat vontunk be, melyekben a psoriasisos kdromtiinetek
sulyossaganak valtozasat objektiv paraméterckkel (NAPSI
meghatarozassal) kovették. A bevalasztott terapias szerek
rovid tavua (10-16 hét) hatékonysagat analizaltuk a korom-
tiinetek NAPSI szazalé¢kos javulasa és a legalabb 50%-o0s
javulast (NAPSI 50) elérd betegek aranya alapjan. Vizsga-
latunk eredményei alapjan elmondhatd, hogy kézépstlyos
— sulyos plakk psoriasishoz tarsuld koromtiinetek rovidta-
vu kezelésében a biologiai terapiak kozil az IL-17 gatlo
ixekizumab a leghatékonyabb szer. Meglepé modon az
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IL-12/23 gatl6 ustekinumab ¢és az [L-23 gatld guselkumab,
bar a cutan tiinetek sulyossaganak csokkentésében kiva-
l6an teljesitenek, a koromtiinetek kezelésében rovidtavon
kevésbé hatékonyak. Mindezek alapjan kdzépsulyos-si-
lyos bortiinetekkel jard psoriasis esetén, amennyiben az
egyidejlileg fennalld koromtiinetek kezelése is hangsulyos
szempont, elsésorban IL-17 gatlok és TNF inhibitorok al-
kalmazasa javasolt. Mivel nem allt rendelkezésre megfe-
lelé mindségl adat, vizsgalatunk nem terjedt ki a pikkely-
somor kezelésében alkalmazott klasszikus antipsoriatikus
szerekre (MTX, acitretin, cyclosporin).

A koromtiinetek kezelésében régota kisérleteznek kii-
16nb6z6 energia alapt eljarasokkal, azonban eddig ezek
egyike sem hozott igazi attérést. A PUVA kezelés azonban
javitja a subungualis hyperkeratosist, az onycholysist és az
olajfolt tiinetet, de alkalmazasa nem terjedt el korom pso-
riasis esetén. A Neodymium-doped; Yttrium Aluminum
Garnet (Nd:YAG) 1ézer hasznalata igéretesebbnek tiinik,
mivel a hosszabb hullamhossz képes mélyen behatolni a
koromagy és a kordm matrix teriiletére, de a szerzok sajat
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tapasztalatai és az irodalmi eredmények is ellentmondaso-
sak (24). Laser assisted drug delivery (LADD) technikaval
igéretes eredményeket érnek el a psoriasisos koromtiine-
tek kezelésében.

Osszefoglalva, a korém psoriasis nemcsak esztétikai,
hanem funkcionalis szempontbol is jelentds terhet ro a
pikkelysomoros betegekre. Jelenléte arthritis psoriaticara
utalhat, amit a korom sajatos mikroanatomiai szerkezete
magyaraz. A kezelés meghatarozasakor figyelembe kell
venniink, hogy a kéromtiinetek 6nmagukban vagy szisz-
témas kezelést indokld bor- vagy iziileti tiinetekhez tarsul-
tan jelentkeznek-e, hany kdrmét érintenek, illetve, hogy
a matrix és/vagy a koromagy rendellenességei fedezhetd-
ek-e fel. Vizsgalataink alapjan a biologiai terapiak esetén
a pikkelysomor bortiineteinek kezelésében mutatott haté-
konysag nem biztosan korrelal a kdromtiinetekkel szem-
beni terapias hatékonysaggal.
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