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12> A dupilumab helyreallithatja
a bér idegrostsiiriiségét kozépsulyos és sulyos
atopias dermatitisben

A DIFFERENSTAD nyilt vizsgalat eredményei

krénikus viszketés (pruritus) azatdpias
dermatitisz (AD) meghatarozoé jellem-

z0je, jelentdsen hozzajarulva az életmind-
ség romldsahoz. Az atopids dermatitiszben
szenvedé betegeknél a viszketéssel 0sz-
szefligg6 kiterjedt neuroanatémiai és
neuroarchitektura-valtozdsokat mutattak
ki, ideértve az intraepidermalis idegrost-
sUrlség (IENFD) csokkenését és a neuralis
hiperszenzitivitast, de a viszketés idegrend-
szeri mechanizmusai még nem teljesen
ismertek. A bazélis membranon lathaté
modon athatolé intraepidermalis idegek
teljes szdma altaldban alacsonyabb az AD-s
betegek viszket6 elvaltozasaiban, feltehe-
téen az allando vakardzas kovetkeztében.
A dupilumab jelentésen enyhiti a visz-
ketést kodzepesen sulyos vagy sulyos
atépias dermatitiszben szenvedé felnét-
tek, serdlilék és 6 honaposnal idésebb
gyermekek esetében, tovabba enyhiti
a panaszokat sulyos atopias dermatitiszben
szenvedd 6-11 éves gyermekeknél. Klinikai
igény, hogy jobban megértsiik, milyen ha-
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Az atopias dermatitisz kezeléseként alkalmazott dupilumab nemcsak a lat-
hato bortiinetekre hat, csokkentve a viszketést és a vakarozasra késztetést,
de helyreallithatja a bor idegrostsiiriiségét is.

British Journal of Dermatology, 2026. jinius

tast gyakorol a dupilumabkezelés atopids
dermatitisz esetében a neurdlis halozatra
és a neuroinflammaciora.

A DIFFERENSTAD (NCT04823130) fazis
4., nyilt, egészséges kontrollcsoporttal ren-
delkezé, feltéré vizsgélatban a dupilumab
hatasat értékelték a kozepesen sulyos vagy
sulyos atépias dermatitiszben szenvedé
betegek tiinetes és tlinetmentes bérébdl
vett biopszidkban a neurdlis halézatra,
és az igy kapott eredményeket az egész-
séges donoroktél szarmazé bérbiopszia-
mintakbol szarmazé eredményekkel ha-
sonlitottak 6ssze.

A vizsgalatba azokat a 18 éves vagy
idésebb betegeket vontdk be, akiknél
legaldbb egy éve kdzepesen sulyos vagy
sulyos krénikus atépias dermatitiszt diag-
nosztizéltak, és akiknél a vizsgalat kezdete
el6tt tobb mint 6 héten keresztil tartos
viszketés allt fenn. A kontrollcsoport (szin-
tén 18 éves vagy id6sebb) résztvevait
atfogé klinikai vizsgalat alapjan egészsé-
gesnek minésitették. Az AD-ben szenvedd

betegek 16 héten at kéthetente 300 mg
dupilumabot kaptak.

Az elsédleges végpont az IENFD (az epi-
dermisz bazalis membranjat atlépé idegros-
tok milliméterenkénti szdma, F/mm) 16. hé-
ten mért, a kiindulasi értékhez viszonyitott
véltozésa volt.

A kezelés megkezdése elétt, a kiindula-
si dllapotban 4 mm atmérdjd biopszias min-
takat vettek a viszketd, tiinetes b&rbdl, a 16.
héten (a terapias idészak végén, EoT) pe-
dig nem viszket6, tiinetmentessé vélt vagy
gyogyuldban 1évé bérrél, a lokalizaciot a ki-
induldsi biopszidhoz igazitva. Ha lehetsé-
ges volt, a 3. héten és a kovetési idészak
végén is vettek biopsziat viszketésmentes,
tlnetmentessé valt vagy gyogyulé bdrbdl.
Kontrollként életkor, nem, faj és a biopszia
helye tekintetében illesztett egészséges
donoroktol egészséges bdrbiopszidkat
gyujtottek.

A vizsgalatba 31 atopias beteget von-
tak be (akik kdziil 30-nak voltak kiindulasi
adatai, 27-nek pedig mind kiindulasi, mind
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avizsgalat végén mért adatai), valamint 10
egészséges dnkéntest a kontrollcsoport-
ba. A kiinduladsi demografiai adatok a két
csoportban hasonldak voltak. A vizsga-
lat kezdetén az atopids betegek IEFND-
értéke (7,7 F/mm) alacsonyabb volt, mint
az egészséges kontrolloké (12,4 F/mm,
atlagos kilénbség —4,7 F/mm — 95%-o0s
konfidenciaintervallum [Cl]: -10,1, 0,7, P =
0,0857). Az atopias betegek atlagos IENFD-
értéke szignifikdnsan emelkedett a kiin-
duldsi 7,7 F/mm-r6l 12,1 F/mm-re a kezelés
végére (EoT) (P =0,0017), ami -4,3 F/mm-es
atlagos javulast jelentett (95%-os Cl: -6,8,
-1,8), és az egészséges kontrollokhoz ha-
sonldé szintre emelkedett (P = 0,94; 4tlagos
kilonbség -0,28 F/mm, 95% Cl: -7,5, -6,9).

Az AD-ben szenved&knél a kiindula-
si allapot és a kezelés vége (EoT) kozott
megnétt a bazalis membranon 4thaladé
lathaté idegrostok szama, hasonlé érték-
re, mint amilyet az egészséges résztve-
véknél megfigyeltek, ami arra utal, hogy
a dupilumabbal kezelt AD-betegeknél nor-
malizalédott az neuroarchitektura.

A dupilumabkezelés a kiindulasi alla-
pothoz képest javuldst mutatott az ekcéma
terliletét és sulyossagat (kiindulasi érték:
22,5 [n = 26]; EoT: 5,1 [n = 20]) mérd érté-
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kelésben és a csucsviszketés numerikus
értékelési skaldjan (kiinduldsi érték: 8,5 [n
=19]; EoT: 3,1 [n = 20]).

Ez a feltard tanulmany elséként sza-
molt be az atépias dermatitiszben dupi-
lumabkezelés hatdsara bekdvetkezé ideg-
rost-regeneraciérél, amelynek eredménye-
ként az AD-s betegeknél az IENFD-értékek
az egészséges kontrollcsoportban meg-
figyelthez hasonlé szintre alltak vissza.

A tanulmany korlatait képezi a kis elem-
szam és a nyilt vizsgalati elrendezés.

Mig az atépias betegek neuroarchitek-
turdjaban bekovetkezd véltozas tovabbrais
aktiv kutatds targya, az eddigi eredmények
alatdmasztjak azt a hipotézist, hogy a visz-
ketés és a vakarozas a bazalis membrant
atlépd intraepidermadlis idegek szamanak
csokkenéséhez vezethet. Az eredmények
0sszhangban vannak az AD-ben megfigyelt
csokkent epidermalis innervacidra vonat-
kozo kordbbi megallapitasokkal, valamint
azokkal a jelentésekkel, amelyek szerint
a dupilumabkezelés segithet a neuronalis
szerkezet helyreallitasaban.

A dupilumab gatolja az IL-4 és az IL-13
kozos receptorat, amelyek a 2-es tipusu
gyulladds kulcsfontossagu és kdzponti
kivalté tényez6i szdmos betegségben,

beleértve az AD-t is. Az eredmények ala-
tdmasztjdk azt a feltevést, hogy a 2-es tipu-
su immunoldgiai komponensek szerepet
jatszanak az AD patoldgidjaban. Az ered-
ményekkel 6sszhangban korabban mar
beszdmoltak a tlinetmentessé valt bérben
a csokkent IENFD helyredllasarol prurigo
nodularis esetén.

A tanulmdny kimutatta, hogy a dupi-
lumabkezelés jelentésen ndvelte az IENFD-
értéket az atépids dermatitiszben szenvedé
betegek elvaltozasos borfeliletén, olyan
szintre, amely hasonlé az egészséges kont-
rollcsoportban medfigyelt értékhez.
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Forschungsgemeinschaft finanszirozta.





