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Kivonat

A taldlméany pentoxifillin alkalmazésdra vonatkozik -
adott esetben tovébbi, terdpids hatdanvagokkal kombindcid-
ban - granuldmids és fibrézisos tudémegbetegedések kezelésére

alkalmas gydgyszerkészitmények elddllitéasdra.
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A taldlmény tdrgya pentoxifillin alkalmazdsa granuldmés
és fibrdzisos tudSmegbetegedések kezelésére.

A tlidSgranuldma egy beteges szdvetszaporulat a tudd véa-
zdban, amit kUlénbdzd noxdknak a tuddére vald hatédsa okoz.
Granuldméds tuddmegbetegedések kivdltdsdhoz noxaként ismere-
tesek a Mykobaktériumok, immunkomplexek, autoantitestek,
valamint egy sor tovadbbi anvag. Ezzel szemben a szarkoiddzis
esetében a kivéltédst serkentd ok ismeretlen. A szarkoiddzis
egy tisztézatlan etiolégiéjﬁ szisztémds granuldémés megbete-
gedés, ami elkerlilhetetlenil granuldmdas, intersticidlis el-
védltozadsokhoz vezet a tuddben és a hilaris nyirokcsomdkban.
A szisztémés betegségi folyamat érintheti valamennyi szer-
vet, elsésorban a koézponti idegrendszert, méjat, szivet,
szemet, bSrt és a csontokat is. A pulmondlis elvaltozésok
krénikus betegséglefolyéds esetén visszafordithatatlan tudsd-
fibrézisba mehetnek &t, maradandd szervi kdarokkal.

A fentemlitett tudémegbetegedések gydgyitdsdra a tech-
nika &llédsa szerint egy szimptdmds, szisztémds kortikoszte-
roidterdpia valaszthatd. Mivel ekkor egy hosszitavu kortiko-
szteroidterdpidrdl van szdé a Cushing-duzzanat f6lo6tti doézi-
sokkal, felléphetnek a kortikoszterocidok &ltal kivaltott
szokdsos mellékhatésok. A technika &llésa szerint a fibrdézi-
sos tuddmegbetegedések esetében hasonldképpen kortikoszte-
roidterdpidt ajédnlanak vagy egymagdban, vagy az etiocldégiatdl
figgben tovadbbi immunszuppresszénsokkal és citosztatikumok-
kal kombindlva. Mindent egybevetve azonban hozzd kell tenni,
hogy a tud8fibrézisok nagy szézaléka a megnevezett terdpids

formdk egyikére sem reagdl, vagy hosszutdvi terdpiat igényel



-e

az emlitett anyagokkal, és az ezeknek megfeleld sulyosbodd
mellékhatdsok fellépésével. A szisztéméds szklerodermia kere-
tében fellépd tudd8fibrdézis rendszerint nem reagdl az eddigi
terdpidk egyikére sem, uUgvhogy a szklerodermidndal a tudd
progrediens fibrézisodédsa halalt okoz.

Felismertik, hogy a pentoxifillin alkalmas a fenti meg-
betegedések kezelésére, anélkll, hogy ekdzben az eddig szo-
kdsos terdpidkhoz kapcsolddd mellékhatdsok fellépnének.

A pentoxifillin vazodilatdtorként ismeretes. Az ittt
felsorolt betegségek kezelésére vald alkalmazdsa eziddig nem
volt ismeretes.

Nyilt terdpids vizsgdlat keretében azt taldltuk, hogy
bronchoszkdépidsan bizonyitott intratorakdlis szarkoiddzisban
szenvedd betegek 80 %-a reagdl egy megfeleld pentoxifillin-
kezelésre, 4-5-sz0r 400 mg/nap orélis beaddssal 3-6 hdnapig.
A tUd8 és a hilaris nyirokcsomdk terlletén a radioldgids el-
vdltozdsok visszafejldédtek, vagy a tuddfunkcidé paraméterei-
nek javulédsa illetve normalizé&ldédésa volt tapasztalhatd. Az
esetek koérlUlbelul 30 %-4ban a pentoxifillinterdpia befejezé-
se utdn 6 hénappal ismét aktivizalddott a betegség, ami a
pentoxifillinterdpia Gjrakezdésénél ismét visszaszorult. Az
eseteknek csupédn 16 %-dban &llapitottuk meg, hogy pentoxi-
fillinre nem reagdlnak, és csak egy pentoxifillinbdl és kor-
tikoszteroidokbdl &lldé kombinadcids terédpidval lehetett ra-
dioldgids és tudB8funkcids javuldst elérni tartds remisszid-
val.

A pentoxifillin alkalmazott ddézisa természetesen flgg a

megbetegedés sulyossdgdtdl, a kezelendd beteg &llapotdtdl és



testtdmegét8l. Altaldban azonban 1,00-3,00 g/nap és eldnyd-
sen 1,20-2,50 g/nap.

Amint mar emlitettlk, a pentoxifillin kortikoszteroi-
dokkal kombindcidban is alkalmazhatd. Elénydsen hasznélhatd
kortikosztercidok a prednizon, prednizolon, prednizolon-21-
-acetédt, prednilidén és metil-prednizon. A beadott kortiko-
szteroid koncentrdcidéja a kezdeti fazisban (kérllbelll 2
hét) 0,3-1,2 mg, eldényodsen 0,5-1,0 mg/testtdmegkilogramm. A
kezdeti fézis utdn lassu déziscsdkkentés kdvetkezik a 2,5-
-7,5 mg/nap, elé8nydsen 10-20 mg/nap fenntartd ddzisra.

A készitmény beaddsédt eldnydsen ordlisan végezzUk, de

mas beaddsi formdk is lehetségesek.

Példék

1. példa: Egy férfi beteget (51 éves, 88 kg, W.L.), akinek 7
éve tudott progressziv szisztémds szklerodermidja volt
(Raynaud-szindréma a végtagokon a kéz- és labujjak elhalé-
sdval, nyelési zavarok o6zofdgusz fellépésével, tuddfibrdzis
nagyfokli parcidlis légzéselégtelenséggel), eredmény nélkul
kezeltek kUlénbdzd immunszuppresszids terdpids sémdk szerint
(kortikoszteroid nagy ddézisban ciklofoszfamiddal, plazmael-
valasztds ciklofoszfamid lékésterdpiaval, kortikoszterocidok
ciklosporin A-val). Pentoxifillin (5-szér 400 mg/nap ordali-
san) kortikoszteroidokkal wvalé Kkombindcidjat 3 hénapig
adagolva csékkend dézisokban egy 10 mg/napos ordlis metil-
prednizolon fenntartd terdpia eléréséig wvildagosan 1l&thatd

radiolégiai lelet Jjavulas lépett fel a fibrézisos tuds-



elvaltozasokat illetéen, a vérben levd gédzok nyugalomban
normalizéaldédtak, a nyelési zavarok eltintek és a végtagok
tertletén levd elhaldsok meggydgyultak. Ezideig a remisszid
tébb, mint 1 éve tart az emlitett kombindcids terdpia alkal-

mazdsa mellett.

2. példa: Egy férfi beteget (45 éves, 61 kg, R.S.), akinek
6 éve tudott progressziv szisztémds szklerodermidja volt
nyelési zavarock 6zofdgusz fellépésével, tudd8fibrdzis teljes
légzéselégtelenséggel /hosszUtdvi oxigénterdpia/), hasonldan
nem reagdlt a legklUlénbdzd8bb immunszuppressziv kombindcids
stratégidkra. Pentoxifillin (4-szer 400 mg/nap orélisan)
kortikoszteroidokkal valdé kombindcidjdt adagolva csdkkend
dézisokban egy 20 mg/napos ordlis metil-prednizolon fenntar-

td terédpia eléréséig 6 hdénap kezelés utdn a tudbfunkcids pa-

raméterek jelentds javuldsa lépett fel (részleges 1égzési
elégtelenség) .

3-7. példa: 5 betegnél (n6, 28 éves, C.W.; nd, 45 éves,
D.H.; férfi, 48 éves, K.K.; férfi 24 éves, G.H.; férfi 42
éves, J.S.) terdpids valasz mutatkozott, ami a tudd és a

hilaris nyirokcsomék terlletén levd radioldgiai elvdltozdsok
visszafejlédésén és/vagy a tudd8funkcids paraméterek javulé-
sdn illetve normalizd&lédédsédn dokumentdlhatdlhatdk. A betegek
csak pentoxifillint kaptak 4-szer 400 mg/nap ddézisban

ordlisan.

8. példa: Egy beteg (férfi, 31 éves, H.G.) a pentoxifillinre
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nem reagdlt a betegség intenzitdsénak csdkkenésével, Igy
ordlis kortikoszteroid teradpidra valtottunk &t. Amikor 6 hét
utdn ez sem mutatott eredményt, pentoxifillin és Kkortiko-
szteroidok kombindcidéjéval kezeltik (4-szer 400 mg/nap pent-
oxifillin ord&lisan és 60 mg/nap metil-prednizolon oré&lisan).
2 hét utédn radioldgidsan és a tuddéfunkcidn keresztil doku-
mentdlhatdé Jjavulds mutatkozott, Ggyhogy a kortikoszteroid
dézist 1lépésenként 10 mg/napos fenntartdé dézisra lehetett

csdkkenteni. A remisszid 9 hdénap elmiltdval még tart.

9. és 10. példa: 2 betegnél (nd, 28 éves, C.W.; nd, 45 éves,
D.H.) a pentoxifillinterdpia befejezése utédn 6 hdénap mulva
ismét aktivizalddott a betegség, amit a pentoxifillinterédpia
Ujrakezdésével 4-szer 400 mg/nap ddézissal ismét vissza lehe-
tett szoritani. Mindkét beteg ezen kivil 10 mg/nap predni-

zont is kapott, amit ordlisan adtunk be.



SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Pentoxifillin alkalmazdsa granuldmés és fibrdzisos
tudémegbetegedések kezelésére alkalmas gydgyszerkészitmények

elB4llitéséra.

2. Az 1. igénypont szerinti alkalmazés, azzal jellemez-
ve, hogy a hatdanvagot egy vagy tdbb tovabbi terdpids hatd-

anyaggal kombindcidban alkalmazzuk.

3. A 2. igénypont szerinti alkalmazds, azzal jellemez-
ve, hogy tovabbi terdpids hatdanyagként egy a nem fluoro-
zott glukokortikoidok csoportjdba tartozd Kkortikoszteroidot

alkalmazunk.

A meghatalmazott
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