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Immunfluoreszcens vizsgalatok
hegesedd kotéhartya-gyulladasokban

Baxkos Noemi VI. EVES ORVOSTANHALLGATO, Fobor EszTER DR.

Semmelweis Egyetem, Szemeészeti Klinika, Budapest
(lgazgatd: Profl Nagy Zoltan Zsolt, egyetemi tanar)

Ceélkitlizés: Kranikus, hegesedd kétéhartya-gyulladas miatt gondozott betegcsoportban elvégzett im-
munfluoreszcens vizsgalatok eredményének felmérése.

Betegek és madszerek: 23 krénikus, hegesed6 kotéhartya-gyulladassal jelentkezé beteg immunfluoresz-
cens vizsgalatanak eredménye kerult attekintésre retrospektiv madon. A betegeknél minden esetben di-
rekt immunfluoreszcens vizsgalat (DIF) tortént kétéhartyamintabol. 11 esetben indirekt immunfluoresz-
cens vizsgalat, egy esetben pedig salt-split-skin vizsgalat is tortént.

Eredmények: A 23 betegen 30 alkalommal elvégzett DIF-tesztbél 16 volt pozitiv (53,3%). Ebbdl 13 esetben
nyalkahartya pemphigoid (OcMMP) igazolédott, 4 esetben egyéb oculodermalis kérkép (pemphigus vulgaris,
paraneoplasias-pemphigoid, bullosus pemphigoid és lineéaris IgA-betegség). 14 esetben a mintaban kérjelzé
eltérés nem igazolodott. Az OcMMP-s betegek DIF-vizsgalata soran linearis IgG-lerakodas fordult el6 a leg-
gyakrabban (100%). Az lIF-teszt 11 esetben kerdlt elvegzésre és 4 esetben lett pozitiv (36,4%).
Megbeszélés: A DIF alacsony szenzitivitasa és specificitasa nem teszi lehetévé, hogy csupan DIF-teszt
alapjan megallapitsuk vagy kizarjuk az OcMMP-t, ugyanakkor kdzelebb visz a diagnézishoz és a megfelelé
terapia kivalasztasahoz, ezért kronikus, hegesedéssel jaro kotéhartya-gyulladasban mindenképp ajanlott a
DIF elvégzése a terapia beallitasa elétt. Kiegészité diagnosztikus vizsgalatként az lIF-vizsgalatot is érdemes
elvégezni.

Immunofluorescence testing in cicatrizing conjunctivitis

Objectives: The aim of the research is to assess the results of immunofluorescence tests carried out in
the group of patients with cicatrizing conjunctivitis.

Materials and methods: Immunofluorescence test results of 23 patients with cicatrizing conjunctivitis
were reviewed retrospectively. In all cases, patients underwent direct immunofluorescence testing from
a conjunctival sample. Indirect immunofluorescence tests were performed in 11 cases, and salt-split-skin
test was done in one case.

Results: The DIF test was performed 30 times in 23 patients and tested positive 16 times (53.3%)). In 13
cases, mucous membrane pemphigoid was confirmed (OcMMP). In 4 cases, another oculodermal disease
was diagnosed (pemphigus vulgaris, paraneoplastic pemphigoid, bullous pemphigoid, linear IgA disease). In
14 cases, no pathological difference was confirmed in the sample. In OcMMP patients, linear IgG deposition
occurred most frequently (100%) in DIF tests. The IIF test was carried out in 11 cases and tested positive
in 4 cases (36.4%).

Conclusion: However, the low sensitivity and specificity of DIF does not enable us either the diagnosis or
the exclusion of OcMMP based on a sole DIF test, but it brings the diagnosis and the right therapy up. Ther-
efare, it is highly recommended to perform DIF in chronic conjunctivitis prior a commencing therapy. As an
additional diagnostic test, the lIF test should also be performed.
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Immunofluorescence testing in cicatrizing conjunctivitis

Bevezetés

Az ocularis mucosus membrin
pemphigoid (OcMMP) autoimmun
betegség, amely a hegesedéssel jar6
kotshartya-gyulladdsok kozé tarto-
zik. Az OcMMP a mucosus memb-
rdn pemphigoid (MMP) csoport
tagja. Az MMP-n beltl kiilonbézé
altipusokat kilonitiink el a nyéalka-
hértya-érintettség alapjan. Erint-
heti az ordlis mucosdt, az ocularis
mucosat, a laryngealis mucosat, az
oesophagealis mucosat, a trachealis
mucosat, illetve a genitélis és uro-
genitalis mucosat. El6fordulhat mo-
nosite (egy tertlet), illetve multisite
(tobb tertlet) érintettség is (16).
Az OcMMP incidencidja kortilbelil
0,7-0,8/milli6 lakos/év (16). Az atlag-
életkor a diagndzisakor 60,4-68,2
év. Az étlagos id6 az els6 tiinetektd
a diagnézis megsziiletéséig 225 nap
és 6,4 év kozott valtozik (16).
A f6 antigének, amelyek kivaltjdk az
immunvalaszt a bazalis membran
zéndban taldlhatéak: a6-integrin,
B4-integrin, laminin 332, VII-es kol-
lagén, BP180, BP230 (16). Az OcM-
MP immunpatolégiai elérehaladasa
hérom elktlonithetd fazisbdl ll:

* a sériilés fazisa,

¢ az akut gyulladas és

* sejtosztédas fazisa, illetve a fib-

rézis fazisa (10).

Klinikailag gyakran nem specifikus

krénikus  kétShartya-gyulladassal
kezd&dik. Elérehaladott stadium-

ban mdr nem a gyulladasos tinetek
domindlnak, hanem a kotShartya
hegesedése és ennek a kovetkezmé-
nyei: entrépium, canthus elsimula-
sa, fornixrovidiilés, symblepharon,
ankyloblepharon, trichiasis, kévet-
kezményes latasromldssal és akér
vaksaggal (16).

A diagnosztika a mai napig nem
kénny feladat. Klinikailag sok ha-
sonldé oculodermalis kérkép létezik
(linedris IgA-szindréma, pemphigus
vulgaris, paraneoplasids pemphi-
goid stb.) (1. dbra), és a mindennapi
gyakorlatban elérhetd diagnosztikai
vizsgalatok szenzitivitdsa nem elég
magas. A diagnosztikus késedelem
miatt késve kapjdk meg a betegek a
megfelelS terdpiat, emiatt stlyosabb
stddiumban kertilhetnek el6szori el-

latasra (7). A pontosabb és gyorsabb
diagnézisalkotdshoz hozzajarul az
alapos anamnézisfelvétel, klinikai
vizsgalat, szerolégia, immunfluo-
reszcens vizsgélatok elvégzése, eset-
leg ABC immunhisztokémiai anali-
zis és autoantitest-detektélés (17, 1).
A direkt immunfluoreszcencia-vizs-
galat (DIF) napjainkban az els6ként
ajanlott kiegészité diagnosztikai
teszt (17). Ugyanakkor alacsony
specificitdsa és szenzitivitdsa nem
teszi lehetévé, hogy csupan DIF-
teszt alapjan megallapitsuk vagy
kizarjuk az OcMMP-t (12). Az in-
direkt immunfluoreszcens vizsgalat
ritkdbban pozitiv, mint a DIF-vizs-
galat, ugyanakkor pozitivitds ese-
tén felallithaté a diagnozis, ezért
kiegészit vizsgalatként érdemes el-
végezni (5, 17).

Célkitiazés

Jelen kutatds célja az intézettinkben
hegesedd kotshartya-gyulladds mi-
att gondozott betegcsoportokban
elvégzett immunfluoreszcens diag-
nosztikai vizsgélatok eredményei-
nek felmérése.

Anyagok és
madszerek

A Semmelweis Egyetem Szemésze-
ti Klinikdjanak beteganyagabdl 23
beteg adatait vizsgaltuk 2008 mar-
ciusatél napjainkig retrospektiv
médon, azonos feltételek szerint,
akik diagnosztikus célbdl nyalka-
hértya-biopszidn (kétShartya alsd
athajlas, szdjnyalkahdrtya) estek &t
hegesedd kotshartya-gyulladds mi-
att.

Rogzitettiik a nemek és az életkor
megoszlasat a biopszia idejében,
valamint a betegség altal érintett
extraocularis nyélkahartya és bér
érintettségét. Osszegydijtottik a
direkt immunfluoreszcens vizsgala-
tok, az indirekt immunfluoreszcens
vizsgalatok és amennyiben SSST
is készult, annak eredményeit. Az
adatok gyjtésére az e-MedSolution
rendszert hasznéltuk. A résldmpas
képeket a Szemészeti Klinika készi-
tette és szolgaltatta. A DIF-tesztek
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a B6r-, Nemikértani és Béronkols-
giai Klinika Immunfluoreszcencia
laboratériuméban  kertltek kiérté-
kelésre. Az indirekt immunfluo-
reszcens vizsgalatok majomnyels-
csG-szoveten késziiltek és szintén
Bér-, Nemikortani és Béronkolégiai
Klinika Immunfluoreszcencia labo-
ratériuma értékelte ki Sket.

Biopsziafeldolgozas
és analizis

Direkt immunfluoreszcens
vizsgalat

A mintavételt a betegek el6zetes
tdjékoztatdsa utdn, a beleegyezd
nyilatkozat aldirdsat kovetSen vé-
geztiik, a Helsinki Deklaraciénak
megfelelen. Felszini érzésteleni-
tés (Novesine 0,4%-o0s szemcsepp,
Oxibuprocain, Novartis) és sub-
conjunctivalis lidocain (20 mg/ml,
EGIS) injekci6 utan minden esetben
az alsé athajlds hegmentes részébdl
tortént a kotShartya-mintavétel.

A mintat a feldolgozasig PBS
(pH=7,4)  transzportfolyadékban
taroltuk 4 °C-on, maximum 24-48
éraig. Az immunolégiai laboratéri-
umban a mintdkat —20 °C-on krio-
gélbe (crymatrix) dgyaztuk. Feldol-
gozaskor az el6készitett mintat 3
oldalrél korbevagtdk és levélasz-
tottdk a targylemezrdl, alumini-
umlapra ragasztotték, rogzitették a
crytome-ban, majd 8 db, 2-10 mik-
rométer vastag szeletet vagtak
20 °C-on. Két-két metszet kertilt
egy targylemezre. Sz4ritas és jelolés
utan FITC-vel konjugalt, nytlban
termelt human IgA, IgG, IgM, C3
(kotéhartyaminta esetén IgG4 is)
ellenes antitestekkel inkubéltdk 30
percig, sététben, szobahémérsékle-
ten. PBS-es mosas utdn 1:1 ardnyd
glicerines PBS-t cseppentettek a
metszetre, majd rdhelyezték a fe-
délemezt. Ezutdn mikroszkop alatt
kiértékelték a mintakat.

Indirekt immunfluoreszcens
vizsgalat
A betegt6l vett 2-5 ml teljes vér-

minta centrifugdldsa utdn a savét
hasznaltak fel a vizsgalathoz, hogy



Immunfluoreszcens vizsgalatok hegesedd kotdhartya-gyulladasokban

1. &bra: Réslampas képek. A: OcMMP-s beteg, B: OcMMP; C: Pemphigus vulganris;
D: Linearis IgA-dermatosis. A réeslampas kepeken megfigyelhetd a kulonbdzd oculoder-
malis korképek nagymeéertékd hasonldosaga, ezért is fontosak a kiegeszitd vizsgalatok
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Immunofluorescence testing in cicatrizing conjungtivitis

azonositsdk a keringé antitesteket.
Antigén-szubsztratnak —majomoe-
sophagust hasznéltak. Els6 lépés-
ben a szubsztrdtokat eldrasztottdk
30 mikroliter 0,1-es és 0,01-o0s higi-
tast savéval, majd 30 percig inku-
béltdk parakamraban szobahémér-
sékleten, majd kétszer 10 percig
lecblitették PBS-sel (TWEEN20).
Ezt kovetben a mintét 30 percig,
sotétben, szobahémérsékleten in-
kubéltdk 30 mikroliter FITC-hez
kotott masodlagos antitesttel (IgG).
Ezutdn a szoveteket még kétszer

lemostak 10 percig PBS-sel (TWE-
EN20), végtl glicerines feddréteg
és fed6lemez kertilt a mintdkra, és
mikroszkép alatt kiértékelésre ke-
rultek.

Salt-split skin technika

A vizsgélathoz majombdér-mintat
hasznaltunk, egy éjszakdra 1M
NaCl-oldatba &ztattuk. A direkt
immunfluoreszcens vizsgalat so-
ran a mintdkat human IgA-, IgG-,
IgM-immunglobulin és C3-komp-

lement elleni savéval reagéltattuk,
amely antitestek FITC-hez voltak
konjugélva.

A minta negatfv amennyiben nem
latunk festédést egyetlen anti-
szérum esetén sem, pozitiv, ameny-
nyiben festédést latunk barmelyik
antiszérum hozzaadasa utan. El6-
fordulhat linedris fest6dés a BMZ-
ben, intercelluldris fest6dés, ,shaggy”
fest6dés, szemcsés festédés, vasz-
kuldris fest6dés és egyéb. A fests-
désmintazat és a -lerakédas segit a
diagnozis felallitasaban.

1. téblazat: A kutatas eredmeényei tablazatban dsszefoglalva. DIF- és

lIF-vizsgalatoknal () jel a negativitast jelenti. SzemmuJteéet és glaukdma ese-

tén (+) jel a betegseg fennallasat jelenti

Sor-

szam
1.
2.
3.
4.
5.
6.
7.
OcMMP 2
9.
10.
1.
2.
13.
Pemphigus 14.
vulgaris
Paraneoplasias
or 15.
Egyéb pemphigoid
diagndzis  Byllosus
S 16.
pemphigoid
Linearis IgA-
i 17.
dermatosis
18.
19.
Nincs diagnoézis —
21.
22.
23.

Nem Kor DIF IIF
F 49 C3, IgG
N 80 IgG, IgA -
F 73 C3, IgA, IgG
N 59 C3, IgG -
F 66 C3, IgG
N 89 C3, IgG IgG
F 51 IgG
N 86 IgG
F 68 C3, IgA, IgG
N 65 IgG
F 79 C3, IgA, IgG -
N 84 C3, IgG, IgG4,

IgA
F 68 C3, IgG, IgG4,

IgA

Intercell. C3,
N 67 I9G IgG
N 72 - IgG
N 75 IgG IgG
F 73 IgA -
N 73 -
N 80 - -
N 66 -
N 78 -
N 77 -
N 64 -

Extraocularis Szem- Glau-
érintettség miitét kéma
sz§
szaj, gége, bél
szdgj, orr, bér
+
bér
+
szaj, garat, iny,
- +
bér
szg
orr
szgj, iny, garat
orr, szdj, bér +
s78j
szaj, bor, garat,
here
+
+ +
+
+ +
+



Immunfluoreszcens vizsgalatok hegesedd kotdhartya-gyulladasokban

Eredmeények

Kutatasi populacio

A 23 f6s csoportbél 15 né volt
(65,2%) és 8 férfi (34,8%). Az OcM-
MP-csoportban 6 né volt (46,2%) és
7 férfi (53,8%). Azok kozott, akik
esetében mds diagnoézis dertlt ki, 3
né és 1 férfi volt. Az egyelére diag-
noézis nélkili csoport tagjai (6 eset)
mind nék.

A medidn életkor a mintavétel ide-
jében 70 év volt (min. 45, max.
85), Az OcMMP-sek korében 61 év
(min. 45, max. 85), az egyéb diag-
noézisu betegek kozott 71,5 év (min.
60, max. 74) és a nem diagnosztizal-
tak esetében 73,5 év (min. 64, max.
77). 13 paciens DIF-pozitivitdssal
igazolt OcMMP-s (56,5%), 1 paci-
ens pemphigus vulgarisos (4,3%),
1 péciens paranaoplasias pemphi-
goidos (4,3%), 1 paciens linedris
IgA-dermatosisos (4,3%), 6 beteg
tovédbbra is diagnézisra var (26,1%).
Az ocularis  MMP-populéciébdl
5 betegnek volt szdjnyalkahdr-
tya-érintettsége (38,5%), 2-nek orr-
nyéalkahartya-érintettsége (15,4%),
1-1-1-1 betegnek, garat-, iny-, bél-,
gége érintettsége (7,7-7,7-7,7-7,7%)
és 3-nak bér érintettsége (23,1%). A
nem OcMMP diagnézistak koziil
4-nek volt szdjnyéalkahértya-érin-
tettsége, 1-1-1-nek orrnyalkahar-
tya-, iny- és hereérintettsége és 2-2-
nek garat- és bérérintettsége.

Akik esetében még nem sziiletett
diagnézis semmilyen extraocula-
ris érintettséggel nem rendelkez-

nek (1. tdblazat és 2. tablazat). 22
betegnek volt kétoldali szemérin-
tettsége (95,7%) és egynek féloldali
(4,3%).

Direkt immunfluoreszcencia-
eredmenyek

Minden betegnél késziilt direkt
immunfluoreszcens vizsgélat, de 4
esetben ismételt vizsgalatra is sziik-
ség volt, 2 esetben koétShartyabdl,
1 esetben szdjnyalkahdartyabdl, 1
esetben borbdl tortént az ismételt
mintavétel. A DIF-teszt Osszesen
30-szor kertilt elvégzésre és 16-szor
lett pozitiv (63,3%). Ezek sordn a
C3, IgG, IgA és IgM jelenlétét vizs-
galtak, egyes mintdk esetében az
IgG4-et is.

Az OcMMP-s betegek tesztjei koztl
a bazélis membran zénaban 13 eset-
ben volt lathaté linearis IgG-leraké-
das (100%), 9 esetben volt linedris
C3-komplement-lerakédés (69,2%),
6 esetben volt linedris IgA-leraké-
déas (46,2%) és 2 esetben volt linea-
ris [gG4-lerakédas (2. abra).

A 4 egyéb diagnozist kapott beteg
DIF-vizsgalata is mutatott eltérése-
ket. A pemphigus vulgarisos beteg
DIF-tesztjén tipikus intercellula-
ris IgG- és C3-lerakddas figyelhetd
meg. A paraneoplasids pemphigoi-
dos beteg tesztjén lineéris IgG-le-
rakédas volt észlelhet6 a bazélis
membrdn mentén (3. abra). A bul-
losus pemphigoidos beteg tesztjén
lineéris IgG-lerakédés volt a bazélis

2. tablazat: Nem, konr extraocularis érintettseg

és DIF-pozitivitds a vizsgalt csoportban

membran zéndban. Az IgA-derma-
tosissal rendelkez6 beteg tesztjén
pedig linedris IgA-lerakédas detek-
talhat6 szintén a bazélis membrén
mentén (4. abra, 1. tablazat, 3. tab-
lazat).

Indirekt immunfluoreszcencia-
eredmenyek

Az IIF-teszt 11 esetben kertlt el-
végzésre és 4 esetben lett pozitiv
(36,4%), 1 esetben OcMMP-s beteg-
nél, 3 esetben nem OcMMP-s be-
tegnél. A 11 teszt 10 beteghez tarto-
zik (1. tablazat és 3. tablazat).

Salt-split skin teszt eredménye

Salt-split skin tesztet 1 esetben vé-
geztiink, a paraneoplasids pemphi-
goidos beteg esetén. Linedris epider-
malis fest6dés figyelheté meg rajta
(5. abra).

Megbeszélés,
kovetkeztetéesek

Az OcMMP egy latast veszélyez-
tet§ autoimmun betegség, amely
hossza tavy szisztémds gyulladas-
csokkentd terdpidt igényel a prog-
resszi6 mérséklése céljabdl. A beteg-
ség altaldban progressziv hegesedd
kotéhartya-gyulladasként  jelent-
kezik, és a differencidldiagnézisa
kihivast jelent a szemészek szdma-
ra. Kétéhértya-biopszia sziikséges
(annak eredménytelensége esetén
szajnyéalkahartya-, esetleg bérmin-
tavétel) a diagnézis feldllitasdhoz,
tovdbbd a megfelel§ terdpia kiva-

Osszesen Ocularis ~ Egyéb diag- Nem diag- lasztdsdhoz. A szisztémds terdpia

(n=23) MMP nozis (n=4) nosztizalt ~ szdmos mellékhatdst okozhat, f6-

(n=13) (n=6) leg id6sebb korosztalyban, ezért is

Nem (nd) 15 (B65,2%) B (46,2%) 3 6 ideélis a biopszia altal bizonyitott

Kor median 70 61 215 735 diagndzis, amely megalapozottabb
[évék] ’ ’ kezelést tesz lehet&vé.

) A vizsgalati csoportunkban a férfi-

s Ii(:ar‘tomany S A8 eo 5277 ak gyakrabban érintettek az OcM-

(evek] ) i MP-ben (53,8%). Radford és munka-

— SOéUl,a”S 10435%)  6(46.2%) 4 o tdrsai kutatdsdban szintén férfi

ﬁ;gkeah:f‘ga t8bbség volt (58%) (14). Az autoim-

Extraocularis 5 (21,7%) 3 (23,1%) 2 0 oan lz.ete/gse,gekben viszont dltald-

arintettssn. bé oA o A ban néi tulsuly figyelheté meg (13).

rinkettseg. bor Ez a betegség tobbnyire az id6sebb

DIF + 16 (69,6%) 13 (100%) 3 0 korosztalyt érinti (14, 16), ebben
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A

2. dbra: OcMMP-s beteg kotdhartyamintajanak DIF eredmeényei. A: C3 jelo-
lés - pozitiv, B: IgA jelolés - pozitiv, C: IgG jeldlés - pozitiv, D: IgG4 jeldlés - po-
zitiv, E: IgMl jeldlées - negativ

a kutatdsban a medidn életkor az
OcMMP-diagnézis  feldllitasdnak
idején 61 év volt, az életkori meg-
oszlés pedig 45 és 85 év kozott val-
tozott.

Harom csoportra osztottuk a 23
f6s betegpopulaciét a DIF-vizsga-
lat eredménye alapjan: OcMMP-s
betegek; nem OcMMP-s, egyéb
oculodermalis kérképben szenvedd
betegek; és a vizsgalat idejében defi-
nitfv diagndzissal nem rendelkezd
betegek. Ez utébbi csoportban to-
vabbra is toreksztink diagnézisalko-
tasra. A felosztasunk oka az, hogy
az OcMMP messze a leggyakoribb
szemészeti érintettséggel jard kor-

kép az 6sszes oculodermalis korkép
kozil és 6nmagaban is gyakoribb
az el6forduldsa a tobbi kérképhez
képest. Egy beteg mindaddig prog-
resszivnak tekintendd, amig az el-
lenkez6jét nem tudtuk igazolni.
DIF-negativitads esetén ismételjiik a
mintavételt kotShartyabdl. Tovabbi
negativitds esetén ismételjiik szaj-
nyéalkahartyabdl. Ha ez sem vezet
eredményre, elvégezziik az IIF- és
SSST-vizsgalatokat (17).

Ebbdl a betegcsoportbdl, 23 esetbdl
13 betegnél lett OcMMP a végsé
diagnézis (56,5%), tehat a hegesedd
kothartya-gyulladasért nagy szdza-
lékban az OcMMP tehet6 felelssé.
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A direkt immunfluoreszcencia-vizs-
galat napjainkban az els6ként ajan-
lott kiegészit6 diagnosztikai teszt
(17). Ennek megfelel6en a mi beteg-
populaciénkban is minden esetben
elvégeztiik. Osszesen 30 DIF-teszt
késziilt, amelybdl 16 lett pozitiv
(63,3%). A DIF alacsony szenziti-
vitdsa és specificitdsa (12) nem te-
szi lehetévé, hogy csupan DIF-teszt
alapjan megallapitsuk vagy kizar-
juk az OcMMP-t, ugyanakkor ko-
zelebb visz a diagnézishoz és a meg-
felel6 terdpia kivélasztasdhoz, ezért
krénikus kotShértya-gyulladdsban
mindenképp ajanlott a DIF elvégzé-
se a terdpia bedllitasa eldtt.
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3. 8bra: Paraneoplasias pemphigoid
DIF-tesztje, linearis immunfluoresz-
cens festddes a bazalis membran

menten (nyilak)

Ez a kutatds az OcMMP-s betegek
korében azt taldlta, hogy az IgG-le-
rakédas fordult eld leggyakrabban
(100%), majd kovetkezett a C3
(69,2%), végul pedig az IgA (46,2%).
C3 komplement- és IgA-antitest-le-
rakédas nem fordult el 6nmagé-
ban, csak IgG-antitesttel egyiitt,
vagy mindhdrom egyuttesen. IgG,
C3-komplementtel egyttt gyakrab-
ban volt jelen, mint IgG-, IgA-anti-
testtel.

Frith és munkatdrsai linearis IgG-,
IgA-, IgM- vagy C3-lerakédast az
esetek 46%-aban regisztraltak (9).
Bernauer és munkatdrsai linedris C3-
vagy immunoglobulin-lerakédast
az OcMMP-s betegek 50%-aban ta-
laltak. Tovabbé azt figyelték meg,
hogy IgA-lerakédas fordul el6 a leg-
gyakrabban (91%), majd a C3 (54%),
végiil az IgG (45%) (8). Chan és mun-
katdrsai szintén magasabb ardnyd
IgA-lerakédast figyeltek meg, és
kisebb ardnytd IgG-, C3-lerakédést
(6). Mehra és munkatdrsai az 1gG-le-
rakodast figyelték meg leggyakrab-
ban (47,1%), ezutan az IgA (25,5%),
majd a C3-lerakédast (14,7%) (12).
A mintavétel helye (lézionalis, nem
lézionalis) szintén befolydsolja a
DIF-teszt pozitivitdsat, Mehra és
munkatdrsai magasabb szenzitivita-
stnak és specificitdsinak taldltdk
azokat a mintdkat, amelyeket nem
lézionalis tertletrdl nyertek, és még
magasabb értékeket kaptak nem Ié-

5. abra: Paraneoplasias pemphigoid
SSST-je majombdron. Linearis fes-
tddes a bazalis membran menten az

epidermalis oldalon (nyilak)

zionélis bérmintdkra (12). Schmidt
¢és munkatdrsai azt javasoljdk, hogy
amennyiben lehetséges a biopszit
ne gyulladt kétShéartyabdl vegytik,
mivel ez csékkenti a szenzitivitdst
(17). Dart és munkatdrsai azt talaltak,
hogy a nem lézionalis bér hasonld
eredményekkel szolgdl, mint a nem
gyulladt kotéhartya, tovabba a buc-
cabdl nyert minta pozitiv lehet, ami-
kor a kétéhartyaminta negativ (7).
Sajat beteganyagunkban a 13 OcM-
MP-s betegbdl 11-nek elsére pozitiv
lett a DIF-tesztje, 1 betegnek ma-
sodjara lett pozitiv, 1 betegnek pe-
dig csak negyedik alkalommal. Tébb
egyidejl mintavétel, illetve a minta-
vétel ismétlése novelheti a diagndzis
felallitasdnak valészintségét (18).

Az 6sszes elkészitett DIF-teszt ko-
ztl, 6-ot nem lehetett megfelelGen
értékelni, mivel 3 esetben lizis volt
megfigyelhetd, 1 esetben nem tar-
talmazott hdmot a minta, 2 esetben
pedig tul kicsi volt a minta. Ebbdl
4 esetben rebiopszia tortént, 2 eset-
ben Gj mintavétel még nem tortént,
de a tovabbiakban tervezett.

Egyes centrumok kozott kiilonbsé-
gek figyelhetSek meg a DIF-teszt
diagnosztikus relevancidja kézott,
amely gyakran a mintavétel sebészi
technikdjanak és a minta kezelésé-
nek kilonbségére vezethetd vissza.
A kotShértya-epithelium egy na-
gyon finom szovet, kénnyen ron-
csolhaté és levalaszthaté az alatta
fekvs strémérdl, értékelhetetlenné

4. abra: DIF-teszt eredmenyek Venn-diagramon

abrazolva

Ocularis MIMP

n=13

lgG-1gA-C3-
=0

Nem OeMMP
n=4

IpG-lgA-C3-
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3. tablazat: A pozitiv DIF-teszteken az antitestek

megoszlasa es az lIF-tesztek eredmenyei

OcMMP (n=13)

Nem OcMMP (n=4)

DIF C3-lerakodas 9 (69,2%) 1
DIF; IgG-lerakodas 13 (100%) 2
DIF; IgA-lerakadas 6 (46,2%) 1
IIF; IgG-lerakadas 1 3

téve a mintdt (1). Emellett a be-
tegség természete szerint a bazélis
membran széttoredezés miatt eleve
hidnyozhat a mintdbdl (8). A min-
ta tdroldsa hdtében, 4 °C-on ma-
ximum 48 6réig lehetséges, mivel
hosszabb id6 alatt a sejtpusztulds
mértéke olyan nagy, hogy az anali-
zishez nem marad elegendd él6 sejt.
A minta analizise tébb okbdl lehet
sikertelen. Lehetséges okok a nem
megfelel6 méretd vagy minbségl
minta (elegendd epithelium és BMZ
kell, hogy jelen legyen), a minta el-
tér6 kezelése (gyorsfagyasztéds, Mi-
chel-transzport médium, sés géz-
lapokra helyezés, majd késleltetett
fagyasztas), tovdbbd nem megfelels
antitestek alkalmazésa. A technika
reprodukalhatésdga  elengedhetet-
len a megbizhaté diagnézisalko-
tashoz. A patoldgiai laboratérium
szintén kulcsszerepet jatszik a ko-
téhértya-biopszia feldolgozasaban.
A patolégusoknak jartasnak kell
lennitik ezeknek az apré és séri-
lékeny mintdknak a kezelésében,
hogy megérizzék az anatémiai in-
tegritast a megfelel$ elemzéshez (1).
Anesi és munkatdrsai javasoljdk az
avidin-biotin-komplex immunope-
roxiddz (ABC) immunhisztokémiai
analizis elvégzését, amely noveli a
szenzitivitast diagnézisalkotds so-
ran, amikor a DIF-biopszia negativ
vagy nem egyértelmd (1).

Az SSST szintén akkor hasznéla-
tos, ha bizonytalansag van, tovabb
noveli a diagnézishoz jutds esélyét.
SSST sordn ép emberi bért, vagy
majombért  hasznalunk, ellenben
az JIF-teszthez majomoesophagust

hasznalunk szubsztratként. Ez ma-
gyarazhatja a SSST szignifikdansan
magasabb pozitivitdsit OcMMP-s
pécienseknél, IIF-fel szemben (17).
Indirekt immunfluoreszcens vizsga-
lat 11 alkalommal késziilt és 4 eset-
ben lett pozitiv. Ebbél 1 alkalom-
mal OcMMP-s beteg szérumabdl, 3
alkalommal pedig més betegséggel
diagnosztizalt betegek széruma-
bl (pemphigus vulgaris, bullosus
pemphigoid, paraneoplasids pem-
phigoid). Arbache és munkatdrsai az
[TF-vizsgalat eredményeit kutattdk
és azt talaltdk, hogy fontos diag-
nosztikus eszkdéz az autoimmun
betegségek  diagnosztizélasdhoz.
Pemphigusos betegeknél nagyobb
aranyban mutat pozitivitst, mint
pemphigoidos betegeknél (2). Kie-
gészité diagnosztikus vizsgalatként
érdemes elvégezni.

Anem OcMMP-s betegcsoportban,
ardnyaiban gyakrabban fordult el§
bér- és egyéb nyélkahértya-érin-
tettség. Pemphigus vulgarisban a
bérérintettség hélyagokban vagy
erythemads tertiletekben nyilvanul
meg, kiilénosen a fejb&ron, arcon,
hénaljban, térzsén és az agyékon.
OcMMP-ben a bérlézidk ritkdk
és a nyalkahdrtya-manifesztaciék
utén jelennek meg, tovabba gyak-
rabban érintik a fejet, nyakat és
a felsétestet (15). A széjtireg, kii-
I6nésen a buccalis nyalkahdrtya,
lagyszéajpad és ajkak érintettek el-
séként a pemphigus vulgarisos be-
tegek 50-80%-aban, és az MMP-s
betegek 90%-dban (4). Abban a
csoportban, akiknél nem sziletett
diagnézis, egyaltaldn nem fordult

el6 extraocularis érintettség. Mo-
nosite OcMMP-ben (csak a szemet
érint6 MMP) a negativ DIF-ered-
mények régéta problémat jelente-
nek (7).

Figyelemre mélté, hogy az OcM-
MP-s paciensek 7,7%-anak anam-
nézisében szerepel szemészeti
mdtét, illetve 15,4%-ban szerepel
glaukéma. A betegcsoportunkban
az egyik beteg anamnézisében sze-
mészeti matét mellett marddédsos
sérulés (hipdés viz is froccsent a
szemébe) is szerepel. Ezek a beteg-
ség triggerelésében lehetnek fonto-
sak. Felmertl ugyanis egy olyan
mechanizmus, ahol a koétShértya
sériilése  kovetkeztében, bazalis
membranepitépok szabadulnak fel,
amelyek aztdn neoantigénekként
viselkednek, és autoimmun folya-
matot inditanak be, MMP-t ered-
ményezve (7). A szemmitétek
direkt traumaéval jarnak, a glau-
komas betegeknél a tartdsitoszert
tartalmazé készitmények &llandd
hasznélata szintén kérosithatja a
BMZ-t, illetve nehezitheti a diffe-
rencidldiagnézist (7). A kezelésben
hasznélatos lokélis és szisztémads
szteroid is mellékhatdsként sze-
kunder glaukémat okoz arra hajla-
mos betegekben (11).

Ennek a kutatdsnak a korlatai,
hogy retrospektiv és alacsony a
betegszam. Ennek ellenére, ha fi-
gyelembe vesszitk az OcMMP
alacsony incidenciajat, és Magyar-
orszag alacsony népesség szamat,
relative nem kevés betegrél van
sz0.

Nyilatkozat

A szerzdk kijelentik, hogy eredeti kozle-
ményiik megirdsdval kapcsolatban nem
all fenn veliik szemben pénziigyi vagy
egyél lényeges Osszeiitkozés, Osszefér-
hetetlenségi ok, amely befolydsolhatja
a kézleményben bemutatott eredménye-
ket, az abbél levont kovetkeztetéseket
vagy azok értelmezését.
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