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A rosszindulatt daganatok kezelésének leggyakoribb szdjiiregi komplikicidja a mucositis. Az oralis mucositis gyer-
mekkorban sokkal gyakoribb és stlyosabb, mint feln6ttek esetében, s kiilondsen igaz ez a leukaemids gyermekekre.
A kemoterapids szerek a gyorsan osztodé nyalkahartyasejteket is kdrositjak, igy jonnek létre a szdjliregi laesiok. A faj-
dalmas nyalkahdrtyafekélyek miatt a beteg szdmdra nehezitett az evés, az ivas, a nyelés és gyakran a beszéd is. Az
oralis mucositis direkt hatdssal van az életmindségre, és befolydsolhatja a talélést. A szdjnydlkahdrtya rendszeres vizs-
gilata elengedhetetlen a kezelés alatt, hogy a mucositis megelGzésének és kezelésének hatékonysagat értékelni lehes-
sen. Szdmtalan, feln6ttek szdmara kifejlesztett osztilyozasi rendszer 1étezik az oralis mucositis tiineteinek észlelésére
és mérésére, de gyermekek szamara kifejlesztett, dltalinosan elfogadott médszer nincs. A daganatterdpia hatdsara
1étrejové mucositis megel6zése és kezelése nem egyszer(, annak ellenére, hogy mér szimos médszert és farmakolo-
giai dgenst kipréobaltak. Osszefoglalénkban ismertetjiik a kemoterdpia sorin kialakulé oralis mucositis 1étrejottének
lehetséges mechanizmusait, a tiinetek értékelésére alkalmas modszereket és azok hasznalhatésagat gyermekek eseté-
ben, valamint az oralis mucositis megel§zésének és kezelésének lehetéségeit.
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Oral mucositis as the most common complication of childhood cancer therapy

Review of the literature

Mucositis is the most common oral complication of cancer therapy. Oral mucositis in childhood is more frequent and
severe compared to adults, especially in children with leukemia. Lesions develop as the chemotherapeutic agents at-
tack the rapidly dividing cells of the oral mucous membrane. Patients may experience trouble in eating, drinking,
swallowing or even speaking due to the significant pain caused by the ulceration of the oral mucosa. Oral mucositis
has a direct impact on the quality of life and may affect survival. The regular assessment of the oral mucosa is crucial
during chemotherapy to evaluate the effectiveness of the oral mucositis prevention and treatment. Several oral mu-
cositis scoring tools have been developed for adults to qualify the symptoms, but there is no universally accepted
assessment scale for children. The prevention and treatment of therapy-related mucositis is difficult, though several
methods and pharmacologic agents have been tested. Here we discuss the pathogenesis of chemotherapy-induced
oral mucositis, the available assessment tools and their applicability to pediatric patients and the available therapeutic
and preventive strategies.
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Roviditések

5-FU = 5-fluorouracil; ChIMES = (Children’s International
Mucositis Evaluation Scale) gyermekek nemzetkozi mucositis-
értékeld skaldja; CHX = klorhexiding COX2 = ciklooxigenaz-2;
DNS = dezoxiribonukleinsav; 1L6/1f = interleukin-6,/18;
KGF = (keratinocyte growth factor) keratinocytyanovekedési
faktor; LLLT = (low-level light therapy) alacsony intenzitdst
fényterdapia; NCI = (National Cancer Institute) Orszigos Rik-
kutatdsi Intézet, Amerikai Egyesiilt Allamok; NF«B = nukledris
faktor-kappa B; OAG = (Oral Assessment Guide) oralis értéke-
1ési atmutatd; OM = oralis mucositis; OMAS = (Oral Mucositis
Assessment Scale) az oralis mucositis értékelési skdldja; OMDQ
= (Oral Mucositis Daily Questionnaire) az oralis mucositis napi
kérd6ive; PROMS = (Patient-Reported Oral Mucositis Symp-
tom) az oralis mucositis beteg dltal észlelt tiinetei; ROS = reak-
tiv oxigénspecies; TNFa = tumornekroézistaktor-a; WHO =
(Word Health Organization) Egészségiigyi Vildgszervezet

A gyermekkori daganatok kemoterdpidjanak korai, illetve
késSi mellékhatasai koziil szamos érintheti a szdjiireg kii-
16nbo6z6 struktardit. Az oralis mucositis (OM) az egyik
leggyakoribb és az életmindséget leginkabb ront6 kovet-
kezmény. A mucositis gyermek betegekben gyakoribb és
stlyosabb, mint felnéttekben, s kiilonosen jellemz6 leu-
kaemids gyermekek esetében [1-3]. Az OM a szdjiiregi
nydlkahartya fijdalmas gyulladdsival, erythemdjival és
ulceratidjaval jarhat (1. dbra), de mucositis jelentkezhet
a tipcsatorna teljes hosszaban [4]. A mucositis incidenci-
dja és lefolydsa fiigg a daganat helyétdl, tipusitél és az
alkalmazott terapiatdl. Az egyes kemoterapias szerek
nydlkahartya-karosité hatdsa eltér6. Az antimetabolitok
(Ggymint 5-fluorouracil [5-FU], metotrexit), az alkila-
l6szerek (ciklofoszfamid, ciszplatin), az antraciklinek és a
taxanok egyértelmien toxikusabbak, mint a bleomicin, a
hidroxiurea vagy az etopozid [5]. A bolusban adott sze-
rek toxicitasa fokozottabb. A szajnydlkahartya sejtjeiben
a daganatterapias szerek felgyorsitjak a természetes sejt-
halalt (apoptézist), a tobbrétegii laphim elvékonyodik,
gyulladas, ulceratio jon létre. A fijdalom mértéke alta-
liban egyenesen arinyos a szovetkdrosodds mértékével.
Az els6 tiinetek tobbnyire par nappal a kezelést kovetSen
jelentkeznek, legsalyosabbak 7—14 nappal a kemoterapi-
s szer beadasit kovetSen, majd spontin gyogyulas var-
hat6 a kovetkezd hét folyaman [6, 7]. A szijireg legin-
kibb érintett teriiletei a buccalis és labialis mucosa, a
szdjfenék, a nyelv ventralis felszine és a lagy szdjpad el
nem szarusodé laphdmmal fedett felszinei [8]. A muco-
sitises betegek szamdra problémait jelenthet az evés-ivis,
a nyelés vagy akdr a beszéd. A mucositis nem csupan kel-
lemetlen dtmeneti dllapot, de limitdlhatja a beteg tlirGké-
pességét, és megroviditheti vagy lehetetlenné teheti az
eredetileg tervezett antineoplasztikus terdpia véghezvite-
1ét is. Emellett masodlagos, helyi vagy szisztémas ferts-
zéseknek nyithat kaput, melyek szintén rontjik a beteg
esélyét a gydgyuldsra, illetve meghosszabbithatjik a kor-
hazi kezelést [1]. Miiller és munkatirsainak adatai sze-
rint példaul a gyermekkori akut lymphoblastos leukae-
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1. ibra Oralis mucositis a nyelv ventralis felszinén, illetve a buccalis mu-

cosa hdtsé harmaddban

mia kemoteripidjanak indukcids fazisiban Magyarorsza-
gon a haldlozds ardnya 5,4%, amiért nagyrészt nosocomi-
alis fertGzések tehetSk felelGssé [9].

Mindezek fényében kiemelten fontos az OM-mel Osz-
szefliggl tineteket részletesen és alaposan értékelni,
annak érdekében, hogy a kellemetlen mellékhatidsok
megelézhet6k ¢és megfeleléen  kezelheték legyenek.
Napjainkban szdmos, klinikusok altal hasznilatos oszti-
lyozasi rendszer létezik az OM-tiinetek észlelésére és
mérésére, de nincs olyan altalanosan elfogadott rendszer,
melyet az érintettek szubjektiv panaszaik alapjan maguk
is haszndlni tudndnak. Kiilonosen igaz ez gyermekkora
betegekre, hiszen direkt gyermekek szamara kifejlesztett
modszer alig van, és azok haszndlhatdsiga is kérdéseket
vet fel.

Irodalmi 6sszefoglalonkban célul tiiztiik ki, hogy dtte-
kintsiik a gyermekkori malignus korképek kemoterapidja
soran kialakulé oralis mucositis 1étrejottének lehetséges
mechanizmusait, a tlinetek értékelésére alkalmas mod-
szereket és az OM megel6zési és kezelési lehetGségeit.

A mucositis patogenezise

A mucositis kialakuldsa bonyolult, tobblépcsds folyamat
kovetkezménye, mely nem csupin a him fels§ rétegét
érinti, de a submucosa sejtjeit és szoveteit is. Fuggetleniil
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a karosit6 hatastdl (tehiat hogy kemo- vagy sugirterapia-e
a kivéltd ok) és a kdrosodott tertilet helyétdl (a daganat
tipusatdl), a korfolyamat mindig ugyantgy megy végbe
[10]. A mucositis kezdeti stddiumaban a basalis sejtré-
teg, a submucosa ¢és az endothel sejtjeinek kirosodisa
soran jellegzetes molekuldk szabadulnak fel, melyek ha-
tasdra reaktiv oxigénspeciesck (ROS) keletkeznek, direkt
¢és indirekt DNS-kirosodis jon létre, és aktivalédik az
immunrendszer. A stimuldl6 inzultust kévetSen ez a bi-
ologiai kaszkad néhiany masodpercen beliil beindul. Az
iniciacids fazist kovetéen a ROS és a velesziiletett im-
munvalasz tovabb karositja a sejtmembrant, stimuldlja a
makrofagokat és szamtalan transzkripcids faktort aktival,
amelyek koziil a nukledris faktor-kappa B (NF«xB) ki-
emelkedS szerepet tolt be. Amennyiben ez utébbi
transzkripcids faktor aktivilédott, az NFxB medidlta
génexpresszié tobb proinflammatorikus citokin (TNFa,
IL6, IL1P, COX2) felszabadulasit okozza. Mis gének
aktivaléddsa adhéziés molekuldk felszabaduldsat és az
angiogenezis beindulasat idézi el [11, 12]. Az eddig
lezajlott események gyorsan az epithelialis &ssejtek apop-
tézisahoz vezetnek. A tobbrétegii laphamban a megtju-
16képesség elvesztése atrophidt, majd fekélyképzSdést
okoz. Klinikailag a behatast kovetSen kezdetben a nyal-
kahartya épnek tiinik, hiszen az események a felszin alatt
zajlanak. Bolusban adott kemoterapids szerek esetén a
basalis sejtek sériilése és a mucosan észlelhetd elviltoza-
sok (erythema, atrophia) megjelenése kozott kortilbeliil
4 nap telik el, amit hamarosan kovet a fekélyképzEdés.
A szijiiregi fekélyképzSdést enyhe késéssel koveti a bak-
teridlis kolonizaci6é. A kemoterapia hatasara a szaj mik-
roflordjiban valtozas kovetkezik be. A legfontosabbak a
mucositis, illetve a kovetkezményes szisztémas fert6zé-
sek kialakuldsa szempontjabol az «a-hemolizalé Strepto-
coccusok, illetve egyes Candida-speciesek. Kemoterapia-
ban részesiil6 betegeknél a kolonizicié éppen akkor
torténik, amikor a beteg a legkevésbé ellenall6 a potenci-
alis fert6zésekkel szemben a kialakult neutropenia miatt
[13]. A fekélyben kolonizil6dé baktériumok tovabbi ci-
tokinek, illetve sejtfalproduktumok felszabaduldsahoz
vezetnek [14]. A gydgyulas altaldban spontin torténik,
melynek fizisai a hdmproliferacié, -migracié és -differen-
cidcio; ezeket az extracellularis métrix stimuldlja.

Az oralis mucositis értékelése gyermek
betegekben

A szdjiireg rendszeres vizsgalata elengedhetetlen része a
kemoterapia dpolasi protokolljanak. Mivel a tiinetek a
kemoteripids szerek beaddsit kovetéen 3—4 napon beliil
megjelennek, és a fekélyek egy hét alatt meg is gydgyul-
hatnak, fontos lenne a heti kétszer torténd alapos szij-
vizsgilat. Gyermekeknél a szdjireg alapos vizsgilata
gyakorta nehézségekbe titkozik [15]. Els6sorban kis-
gyermekeknél a fijdalmas nyalkahdrtya-laesiok csokken-
tik az egytittmiikodési hajlandésagot, igy a sikerhez tobb
id6, eréteszités és raibeszélGképesség sziikséges. Emellett

az értékelési médnak gyorsnak és egyszertinek kell len-
nie. Tehat az idealis mérémodszernek a kovetkezé tulaj-
donsagokkal kell rendelkeznie: legyen megbizhato, va-
lid, érzékeny és egyszertien hasznilhaté.

Az OM tiineteit két médszerrel osztilyozhatjuk: egy-
feldl a fogorvosi vizsgalat soran objektiven mérhetd tii-
netek alapjan, masrészt a betegek szubjektiv tiinetei, az
altaluk kitoltott kérdbiv alapjan. Az elsé objektivebben,
kevesebb hibdval irja le a tiineteket, mig a masodik job-
ban jelzi az életmindségben kialakult véltozasokat.
Szamtalan OM-értékelési mddszer 1étezik, melyeket fel-
nétteknek fejlesztettek ki, de ezek tobbsége bonyolult,
¢és nem alkalmas a napi rutin szdmdra, csupdn tudoma-
nyos vizsgalatok sordn haszndlatosak. A fej-nyak t4ji da-
ganat miatt sugarterapidban részesiilt felnétt betegek
korében Etiz és misai vizsgaltak és validaltak 5 kilonbo-
26 OM-osztilyozisi rendszert. Ugy taldlték, hogy az
OM fokinak objektiv mérési értékei szoros korreldciot
mutatnak a betegek altal jelentett tiinetekkel [16]. An-
nak ellenére, hogy a gyermekkori daganatterdpidnak igen
gyakori szovédménye az OM, ezt a mellékhatist nem
sokan tették alapos vizsgalat targyava. Mind a mai napig
nem létezik egységes és nemzetkozileg elfogadott érté-
kelési rendszer a gyermekek részére, igy a megel6zés és a
kezelés sem alapulhat adltalinosan elfogadott iranyelve-
ken.

A mucositis objektiv tineteit és/vagy az okozott
problémadkat értékeli a WHO és a National Cancer In-
stitute (NCI) egyszert skalaja. A WHO OM-osztilyoza-
si rendszere figyelembe veszi a nyalkahartya allapotit és a
taplaldsi korlatozottsagot, ennek alapjan 6t kategoria 1é-
tezik: 0 — tiinetmentes, 1 — erythema, érzékenység, 2 —
erythema és/vagy ulceratio, a beteg képes szilard étel
fogyasztasara, 3 — erythema, ulceratio, a beteg nem ké-
pes szilard, csak folyékony étel fogyasztasira, 4 — salyos
ulceratio, per os tiplilds nem lehetséges [17].

Az NCI-nek a mellékhatisok jelentésére szolgald
funkcionalis /tiineti skaldja szintén Ot kategdridt ismer:
1 — tiinetmentes vagy enyhe, beavatkozdst nem igényld
tiinetek, 2 — mérsékelt fijdalom, szdjon dt lehetséges tap-
lalas, moédositott diéta javasolt, 3 — komoly fijdalom, a
szdjon at taplalas akadilyozott, 4 — életet veszélyeztetd
allapot, siirgds beavatkozas sziikséges, 5 — halal [18].

Ennek a két osztilyozasi rendszernek a validalasa, bar
évtizedek 6ta haszndlatosak, ez ideig nem tortént meg
gyermekpopuliciéban. A WHO-osztilyozas hatranyi-
nak tekinthet§, hogy alapos szdjvizsgilatot igényel,
melynek feltételei a j6 megvilagitas, a tiikkor és a szakértd
szem, nem is beszélve az egyuttmikods gyermekrdl,
mely feltételek nem minden esetben adottak.

Objektiv és funkcionalis tényezbket egytittesen vizsga-
16 médszer az Oral Mucositis Assessment Scale (OMAS)
és az Oral Assessment Guide (OAG). Mindkét értékels-
modszert eredetileg felnSttek korében végzett klinikai
vizsgilatok szdmdra fejlesztették ki, de haszndlhaték
gyermekek esetében is [19, 20].
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Az OMAS a szdjiireg kilenc régidjiban méri az ulcera-
tio/pszeudomembran képz&dés fokat és az erythemat.
Suny és msai validaltak az eljarast 6 év feletti, kemotera-
pidban részesil gyermekek korében. Az OMAS egyik
fontos hatuliitGje a moddszer kivitelezésének hosszadal-
massiga, hiszen a 18 tétel felmérése tobb mint 5 percet
igényel, és ez kisgyermekek esetében meghaladhatja az
egyéni tlir6képességet [21].

Az OAG gyermekek szdmdra adaptalt verzidja a szdj-
ireg hat régiojat vizsgilja (ajkak, bucca, nyelv, szdjtenék,
lagy szajpad és kemény szijpad), emellett értékeli a nyal
milyenségét, a nyelést és a beszédet 1-t6l 3-ig [22]. A
modszer nagyon részletes és alapos, de tobb problémat is
felvet. A nyal mennyiségi valtozasa nem vizsgalhat6 ob-
jektiven kisgyermek esetében, hiszen a fijdalmas nyelés
miatt nagyon gyakori a nyélfolyas, ami téves kovetkezte-
tések levonasaval jarhat. Emellett a szdjiiregi vizsgalat és
az értékelés el6képzettséget igényel. Sem az OMAS, sem
az OAG nem foglalkozik kiilon a gyermekeket leginkibb
korlatozd tiinettel, a fijdalommal.

A koribbi rendszerek hibait prébalja kikiiszobolni az
Oral Mucositis Daily Questionnaire (OMDQ), mely
modszer a szubjektiv tiinetekre (fajdalom) és a funkcio-
ndlis korlatozottsigra (a fijjdalom hatdsa az alvisra, nye-
lésre, ivasra, evésre és a beszédre) fokuszald kérdbives
rendszer [23]. Tomlinson és mtsai vizsgiltik az OMDQ
érthetGségét és elfogadottsagat gyermekek korében, és
kisebb valtoztatdsokat javasolva a kérd6ivet hasznilhaté-
nak itélték [24].

A tapasztalatokon felbuzdulva ugyanez a kanadai or-
voscsoport fejlesztette ki a Children’s International Mu-
cositis Evaluation Scale (ChIMES)-t, specidlisan kemo-
terapiat kapd gyermekek szamara [25]. Négy kérdés
emotikonok segitségével vizsgilja az aznapi szijiiregi
fajdalom szintjét, a nyelés, az evés és az ivas soran érzett
fajdalom mértékét hat fokozatban. Az 6todik és hatodik
kérdés rakérdez arra a koriilményre, hogy kapott-e
gybgyszert a szdjiiregi fijdalomra, illetve hogy észlelte-e
fekély (seb) jelenlétét a szajiregben (2. dbra). Jacobs és
munkacsoportja a ChIMES megbizhatésagat és validita-
sat vizsgalta, Osszehasonlitva a kapott adatokat két mésik,
szubjektiv tiineteken alapuld értékelési eszkozzel, az
OMDQ-val és a Mucositis Vizudlis Analog Skaldval, va-
lamint két professzionalis, klinikai tiineteken alapuld ér-
tékelési modszerrel, a WHO OM-osztilyozasi rendsze-
rével és az NCI funkcionilis/tiineti mucositist mérd
skalajaval. A szerz6k 87, haemopoeticus Gssejt-transz-
planticién dtesett vagy citosztatikus kezelésben részestilt
gyermek vizsgdlati eredményei alapjin javasoljak a
ChIMES-skala haszndlatat az OM megel&zését és keze-
1ését célzé klinikai vizsgalatok sordn 12 év feletti gyerme-
kek esetében ondlléan, mig 8-12 éves gyermekek eseté-
ben felnStt segitségével [26]. Tomlinson és misai
kifejlesztették a ChIMES elektronikus verzidjit is tib-
lagépekre, melyet a 8-18 éves korosztilyba tartozé bete-
gek hatdrozottan kedveltek, hasznalatit konnyen érthe-
tének és egyszerlinek tartottak. Véleménytiik szerint az
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clektronikus alkalmazdssal novelheté a gyermekek va-
laszadasi hajlandésiga [27].

A PROMS- (Patient-Reported Oral Mucositis Symp-
tom = az oralis mucositis beteg altal észlelt tiinetei) skd-
lit eredetileg myeloablativ. haemopocticus  Gssejt-
transzplanticién atess felnétteket vizsgilva fejlesztették
ki ugyancsak kanadai kutaték. Ugy taldltik, hogy a mod-
szer nagyon megbizhatd, jol diszkrimindl, és megfelel§
validitasti. A PROMS-értékek valtozasa szoros korrelaci-
ot mutatott az OM Kklinikai tiineteinek valtozasaval [28].
Gussgard egy tanulmanyaban tgy foglalt allast, hogy a
PROMS-értékek és a WHO OM-skalajanak értékei ko-
zOtt nonlinedris a kapcsolat, és a PROMS megbizhat6b-
ban jelzi a betegek OM kovetkeztében kialakul6 tiinete-
it, mint a klinikai vizsgalat [29].

A tiztételes PROMS-kérd6iv a kemoterapia dltal indu-
kalt OM legfontosabb mellékhatasaira (fijdalom, problé-
miék a kiilonbo6z6 allaga ételek fogyasztasa, ivas, nyelés és
beszéd soran, megvaltozott izérzés) kérdez ra. A paci-
ensnek az egyes panaszok sulyossigat egy 100 mm hosz-
sz vizudlis anal6g skalan kell jelolnie. Minél magasabbra
helyezi a skala értékét, annal salyosabbnak érzi az adott
problémit. Az egyes tételekre adott értékek dsszege jel-
lemzi a szajnydlkahartya allapotat (egészségét), az érté-
kek emelkedése pedig romlé életmindséget jelez. Azok-
ndl a betegeknél, akiknél a PROMS-skéla értéke legalibb
négy probléma esetében eléri a 25-6s értéket, az OM
stlyossiga figyelmet érdemel.

Bar a PROMS-skilit eredetileg felnSttek szdmdra fej-
lesztettek ki, egyszertisége folytan jol kooperild gyerme-
kek esetében is alkalmazhat6, 6nalléan vagy kis segitség-
gel. Jemei és mtsai haszniltdk el8szor a szubjektiv
tiineteken alapul6 PROMS-skaldt daganatos gyermekek
esetében az OM kialakulasdnak, lefolyasanak és stilyossa-
ganak tanulmanyozasira. Eredményeik igazoljak, hogy a
PROMS jdl hasznalhatd 7 évesnél idGsebb gyermekek
esetében, és az oralis mucositis megfelel§ indikitora.
Er6s korreldciot tapasztaltak a PROMS-értékek és a
WHO OM-skalajanak egyes komponensei kozott [30].

Az oralis mucositis megel6zése és kezelése
gyermekkorban

Az alapvetd szajhigiéné kialakitdsa a kezelés megkezdése
elétt, és annak fenntartasa a kemoterapia soran, elenged-
hetetlen része az OM prevencidjanak. Emellett a szaj
szandldsa, a plakkretentiv, nydlkahartyat irritalé és gyulla-
dést fenntartdé képletek (szuvas fogak, radixok, fogkd
stb.) eliminalasa ugyancsak kiemelt fontossigt, mivel ez-
altal csokkenthetd a kemoterdpia alatt a szdjiiregi pato-
gén baktériumok szdma, a nyilkahdrtya sériilésének és
tert6zésének veszélye [31].

A kemoterapia alatt fontos figyelni a mucosa irriticié-
janak kivédésére, ezért évatos fogdpolis javasolt puha, kis
fejl fogketével, valamint puha, kevéssé savas és fliszeres
ételek fogyasztisa. A felnéttkori daganatterdpia soran he-
lyileg vagy szisztémasan alkalmazott szerekkel szamos jol
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1. Melyik arc mutatja meg legjobban, mennyire faj a szad és/vagy a torkod? Karikazz be egyet!
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5. Kaptal ma barmilyen fajdalomcsillapité gyégyszert?
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Ha igen, akkor azt a szadban/torkodban érzett fajdalom miatt kaptad?

[ Igen [] Nem

LATHATO ELVALTOZASOK (Fénykeépes segitség a tajékoztatd oldalont)

6. Kérj meg egy felnéttet, hogy nézzen be a szadba! Latott barmilyen sebet vagy fekélyt a szadban?
] Nem tudom megmondani

2. ibra

kontrollalt klinikai vizsgalat foglalkozik, azonban a gyer-
mekcsoporton végzett vizsgilatok szima meglehetGsen
limitalt, és ezek mindsége (esetszam, kontrollcsoport,
statisztikai modszer) is megkérddjelezhets.  Alakult
2014-ben egy nemzetkozi, interdiszcipliniris gyermek-
onkolégiai csoport, mely célul tizte ki, hogy attekintse
az oralis mucositis megelGzésével toglalkoz6 szakirodal-
mat, azt megfeleld statisztikai médszerekkel feldolgozza,
és kidolgozzon egy korszer( irinymutatast a gyermekko-

| Children’s International Mucositis Evaluation Scale (ChIMES), az oralis mucositis szubjektiv értékelésére alkalmas kérdSiv gyermekek szdmara

ri daganatterapia mellékhatdsaként kialakul6 OM meg-
elézésére. Suny és misai a rendelkezésre 4ll6 vizsgilatok
alapjain megiallapitottidk, hogy a gyermekkorban széba
jové prevencids eljirdsok ajanlhatésigi szintje gyenge,
csupan hirom médszer esetében talaltik az evidencia fo-
kat legalabb kozepesnek, igy csak ezeket javasoljak, bar
az ajanlas szintje ezek esetében is csak gyenge [32].
Krioterapia akkor ajanlhaté, ha rovid infaziéban
adott, rovid felezési idejii kemoterapids szert alkalmaz-
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tak, ilyen példaul az 5-FU. Maga a megel6z6 kezelés 6t
perccel az infzié beadasa el6tt torténik. Aproé jégkocka-
kat kell a szdjban forgatni 30 mdsodpercig, ezért csak
kissé nagyobb, jol egyiittm(ikodS gyermekek esetében
hasznalhaté. E médszerrel az OM kialakulasa 50%-kal
csokkenthetS. A hattérben 4ll6 biol6giai mechanizmus a
hideg altal kivaltott érsziikiilet, mely gatolja a citotoxikus
agens bejutasat a nydlkahartya sejtjeibe [33].

Az alacsony intenzitisn fényterdpin (low-level light
therapy, LLLT) az alacsony intenzitist (altalaban héli-
um-neon) lézerek fotobiomoduliciés hatisin alapul,
melyet nem kisér hétermel6dés. Az intraoralis fénytera-
pia gyulladdsgatl, fijdalomcsillapité és sebgyogyitéd ha-
tast, bar a pontos hatdsmechanizmus még nem ismere-
tes. Az eljaras egyforman hatékony minden életkorban és
minden terdpia esetén, tehit mellékes az a koriilmény,
hogy az OM kemo- vagy sugarterdpia hatasira, esetleg
haemopoeticus Gssejt-transzplantacié soran alakult ki
[34].

Rekombindns kevatinocytanivekedési faktor (KGF, pa-
lifermin) addsit haemopoeticus Gssejt-transzplantacids
kezelés esetében tekintik indokoltnak. A médszer stimu-
lilja a hamsejtek proliferdcidjat és differencidlédasat,
emellett antiapoptotikus, antioxiddns és antiproinflam-
matorikus hatassal is rendelkezik [35].

A fenti ajanlott eljardsok mellett torténtek még vizsga-
latok antioxidans (glutamin, E-vitamin), gyulladds- és
gyulladasosmedidtor-gitlé (benzidamin, szalicilatok) és
sejtvédd szerek (szukralfit) alkalmazdsdval is, de gyer-
mek paciensek esetében e probalkozasok nem bizonyul-
tak célravezetének, nem sikeriilt elégséges mintin, ran-
domizalt klinikai vizsgalatokban bizonyitani jétékony
hatdsukat [32].

Klinikai tapasztalataink alapjin jotékony hatastak a
napi rendszerességgel alkalmazott, alkoholmentes, klor-
hexidin (CHX)-tartalmu szdjoblit6k. A CHX hatékony-
sdga vitatott az oralis mucositis megelGzésében. Sung és
mtsai — egyébként igen korszerd és koherens — guideli-
ne-ukban, csupan egyetlen 1989-es kozleményre hivat-
kozva, a CHX-tartalmu sz4joblit6k haszndlatat hatasta-
lannak tartjak, és nem ajanljak [32]. Veliik ellentétben
Nashwan — attekintve az 1980 és 2010 kozott gyermek
onkolégiai betegeken végzett randomizalt klinikai vizs-
galatokat — ugy talalta, hogy a CHX-sz4joblit6k haszni-
lata, beillesztve a napi szajhigiénés protokollba, képes
megel6zni az OM kialakulasit, illetve csokkenteni a ki-
alakult tiinetek salyossagit [36]. Ugyanerre a kovetkez-
tetésre jutott Qurob és munkacsoportja, akik a CHX-ké-
szitményeket oOndllban ugyan nem, de szdjipolasi
protokollok részeként javasoljak [37]. Sajnos a kemote-
rapidban részesiil6 gyermekek korében végzett, nagy 1ét-
szamu, randomizalt eset-kontroll vizsgalatok szama el-
enyészG. FelnGttek esetében tobb a rendelkezésre alld
adat, vizsgilati eredmény, ezek alapjan Elad és Thierer a
CHX-tartalmt@t  sz4joblit6k haszndlatit hatarozottan
ajanljak a kemoterdpidt kapé hematoonkolédgiai betegek
szamara, mivel olyan koltséghatékony modszer, amellyel
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a kezelt betegek talélésében szignifikins novekedést le-
het elérni [38]. A CHX koriil kialakult vitik ellenére az
bizonyitott, hogy ez a helyileg alkalmazhaté antiszepti-
kum azonnali baktericid- és prolongalt bakteriosztatikus
hatdssal rendelkezik. Emellett antifungalis hatisa, a
Candida-speciescket mind planktonikus formaban,
mind a biofilmben gétolja. Széles spektrum biocidhatd-
sa révén képes gatolni a plakk novekedését, csokkenteni
az opportunista fert6zések rizik6jat. Mivel szisztémds
mellékhatdsa nem ismeretes, veszélytelen még kisgyer-
mekek esetében is [39].

Kovetkeztetés

Bir az oralis mucositis a rosszindulattt daganatok kemo-
terdpidjinak nagyon gyakori komplikiciéja, mindmaig
nem léteznek 4ltalinosan elfogadott, a napi gyakorlatba
beépitett, egységes protokollok a megelGzését és kezelé-
sét illetGen. Ez azért is lenne fontos, mert a mucositis
gyakrabban jelentkezik gyermekekben, mint felnSttek-
nél. Gyermekek esetében az életminéség romldsa kifeje-
zettebb, a mucositis a kicsiket jobban megyviseli, megne-
heziti a taplalast és a folyadékbevitelt, hosszt tavon pedig
a kemoterapia megszakitisihoz vezethet.

ElsSdleges célnak kell tehdt tekinteniink a mucositis
kialakuldsinak megel6zését. A kemoteripia megkezdése
el6tt minden gyermek esetében elengedhetetlen a gyer-
mekfogaszati vizsgalat és sziikség esetén a szdj mint goc-
forras szandldsa, mely magaban foglalja a plakkretentiv
tényez8k megsziintetését, azaz a lepedék és a fogkd elti-
volitasat, a szuvas fogak tomését és a menthetetlenek
extracti6jat. Mivel a rossz szajhigiénéjt betegek esetében
nagyobb a mucositis kialakuldsdnak rizikéja, a legfonto-
sabb a megfeleld szdjipolasi szokasok kialakitasa, a haté-
kony fogmosisi és fogkoztisztitasi technika megtanitisa
a gyermek és a sziil6k szamara egyarant.

Annak ellenére, hogy szamtalan eljarist és anyagot
vizsgiltak mdr, gyermekek daganatterdpidja sordn csupan
a krioterdpia, az alacsony intenzitdst fényterdpia és a re-
kombindns human keratinocytanovekedési faktor eseté-
ben sikeriilt egyértelmiien igazolni a médszer hatékony-
sigit az OM megel6zésében, és ezeknek a kezelési
lehet&ségeknek is gyenge az ajanlasi szintjiik.

Nem lehetséges mindenki esetében megel6zni az OM
kialakuldsat. Ha mar létrejott, a terapianak a timogatasra
kell tokuszélnia, azaz a folyadék- és tipanyagbevitel biz-
tositdsara és a fijdalomesillapitisra. Nagyon fontos a lae-
siok bakteridlis felilfert6z&désének megel6zése, erre a
célra a rendszeres és alapos fogmosas mellett az alkohol-
mentes CHX-tartalmt készitmények a legalkalmasab-
bak. A 0,12%-os oldatok 6 éves kor felett szdjoblitésre
alkalmazhatok, mig 6 éves kor alatt a hdmfosztott teriile-
tek ecsetelése javasolt alapos fogmosiast kovetSen 0,12-
0,2%-0s CHX-oldattal reggel és lefekvés elStt, valamint
minden étkezést kovetGen. A CHX-tartalmt sz4joblité
oldatok haszndlata kifejezetten ajanlatos olyan esetek-
ben, amikor a mechanikus lepedékeltavolitas nem oldha-
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t6 meg a gyermek és/vagy a felnétt segitdk egytittmiko-
dés-képtelensége, motivalatlansiga miatt. A CHX segit
csokkenteni a plakk mennyiségét, hatékonyan hozzdjarul
az inygyulladas, valamint az oropharyngealis candidiasis
rizik6janak csokkentéséhez, igy indirekt Gton elSsegiti az
OM gyorsabb gyogyulasit.

Az OM stlyossaganak, illetve az alkalmazott kezelés
sikerességének megitéléséhez elengedhetetlen a laesiok
rendszeres vizsgalata és értékelése. Ez a kezelS orvos ré-
szérol torténhet a WHO osztalyozasi rendszerének hasz-
nélataval, mig a szubjektiv panaszok értékelhetSk a gyer-
mek altal is a ChIMES- vagy a PROMS-skila segitségével.
Egyszerlisége és gyermekbarat formatuma, illetve a
modszer bejaratottsiga miatt a ChIMES hasznilata ese-
tén magasabb valaszadasi rataval szamolhatunk.

Anyagi tamogatis: A kozlemény megirasa, illetve a kap-
csolédo kutatémunka az Orszagos Tudomanyos Kuta-
tasi Alapprogramok anyagi timogatasaval jott [étre (azo-
nosit6: OTKA-K105034).

Szerzdi munkamegosztis: A munka a szerz6k kozos érde-
me. A cikk végleges viltozatit valamennyi szerzd elolvas-
ta és jovahagyta.

Erdekeltségek: A szerz8knek nincsenek érdekeltségeik.
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