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Elektrokemoterapia: a jelen
lehetbségel, a jovo fejlesztési iranyai
Pontszerz6, referald kézlemeny, tesztkerdesekkel

ToTH-MOLNAR EDIT DR., VASS ATTILA DR., SANDOR SziLvia DR., PoLcArR NORA DR.

Szegedi Tudomanyegyetem, Szemeszeti Klinika, Szeged
(lgazgato: Dn Toth-Molnar Edit egyetemi docens)

Az onkoterapias lehetéségek folyamatos és ugrasszer( bévilése szamos daganattipus esetében teszi
hatékonyabba a lokalis tumorkontrollt, és gyakran alapvet&en véaltoztatja meg a beteg életkilatasait. Az (j
innovativ technologiak koézott élenjaré elektrokemoterapia soran alkalmazott révid idejl elektromos impul-
zusok tranziensen és reverzibilisen permeabilizaljgk a sejtmembrant. Az eljaras ezaltal lehetéve teszi az
intersticialisan magas koncentracioban jelen levé kemoterapeutikumnak kézvetlendl a tumorsejtbe vald
bejutasat, és igy a sejtdlé hatas tumorra tdrténd lokalizaldsat és maximalizalasat. Az eredetileg felszini
elvaltozasok kezelésére alkalmazott eljaras fejlesztése ma mar lehetéve teszi a technologia alkalmazasat
mélyebben elhelyezkedd és nagyobb szévettdmeggel fedett daganatok esetében is. Kisérleti szinten pedig
megkezd&dott a modszer intraokularis tumorok kezelésére optimalizalt valtozatanak vizsgalata. Jelen dsz-
szefoglalé kézlemény részben sajat, részben pedig irodalmi adatok alapjan attekinti a klinikai gyakorlatban
rendelkezésre allé elektrokemoterapias lehetdségeket és ismerteti a bevezetésre vara Uj, igéretes fejlesz-
teseket.

Electrochemotherapy: present opportunities and future perspectives

Continuous and dynamic expansion of oncotherapeutic options has resulted in a more efficacious local
tumor control and improved patient’s life expectancies in many cases. Short term electric impulses app-
lied during electrochemotherapy increase the permeability of cell membrane in a transient and reversible
manner. The method therefore facilitates the entry of chemotherapeutic agents from the interstitium to
the tumor cell in a high concentration resulting in a localized and maximized cell killer effect in the tumor
tissue. The technology was developed originally for the treatment of superficial tumors, but it was applied
recently for deep seated neoplasms. Optimalization of the method was also started for the treatment of
intraocular tumors on an experimental level. Based on own results and outcomes of the literature authors
review new therapeutic methods whether recently introduced in clinical practice or waiting for utilization
based on their promising preclinical features.

KuLcsszava elektrokemoterapia, elektroporacio, bleomycin, bazocellularis karcinéma, szemhgj

KevywoRrDs electrochemotherapy, electroporation, bleomycin, basocellular carcinoma, eyelid

Kézirat beérkezése: 2022. O2. 28. Kozlésre elfogadva: 2022. O3. O8.



Electrochemotherapy: present opportunities and future perspectives

Bevezetés

Az emberi test napfény-expozici-
6nak leginkdbb kitett bdrtertilete
a fej-nyak régié, emiatt az ultrai-
bolya fény altal indukalt malignus
bérelvaltozasok, elsGsorban a bazo-
cellularis karcinémdk (basocellular
carcinoma: BCC) az utébbi 2-3 év-
tizedben exponencidlisan novekvs
gyakorisaggal alakulnak ki ebben
a lokaliz4ciéban (11, 37). A BCC-k
mellett a laphdmrak és a melanoma
malignum incidencidjdnak noéve-
kedése is megfigyelhets, amely fo-
lyamatok egyre stlyosabb egészség-
tgyi kihivést jelentenek. A BCC-k
75%-a a fej-nyak régiéban alakul
ki, kb. 20%-uk a periokuldris tert-
letet involvalja (31, 39). Ez utdbbi
tertilet a tumor recidiva szempont-
jabol magas kockédzatd lokalizécié.
A fej-nyak régié6 malignus dagana-
tainak kozel kétharmada mar loké-
lisan elérehaladott allapotban kertil
diagnosztizélasra, igy az agressziv,
sokszor multimodalis kezelési pro-
tokollok ellenére a lokalis kidjulas
— laphdmrakok és melanomak ese-
tén a tavoli disszemindcié — magas
kockézataval is szdmolni kell (23,
38). A periokuléris bérterileten ki-
alakulé malignomdk relativ inci-
dencidjat alapvetSen meghatdrozza
a populaci6 foldrajzi elhelyezkedé-
se, valamint a beteg rasszbeli ho-
vatartozasa. A kezelés sikerességét
és toleralhatésdgat szamos faktor
determindlhatja. A tumor mérete,
lokalizacibja és hisztoldgiai tipu-
sa mellett fontos tényez& a beteg
kora, tarsbetegségei és az altalanos
allapota is (21, 35). A kiterjedt vagy
recidivalé periokuldris BCC-k meg-
felel6 kezelése bonyolult feladat,
mivel nemcsak onkolégiai, de funk-
ciondlis és kozmetikai szemponto-
kat is figyelembe kell venni a tera-
pia tervezése sordn. A periokuldris
bértertilet és a szemhéj kiemelkedd
fontossdggal bir a szemfelszin vé-
delmében és igy hozzdjarul a szem
funkciéjanak megérzéséhez. A nem
megfelelen tervezett, kivitelezett
terdpia a latds elvesztését eredmé-
nyezheti, a kezelés kovetkeztében
kialakul6 torzité hegek pedig jelen-
t6s mértékben ronthatjdk a beteg

életmindségét (30, 36). A kezelés
,gold standardja” a megfelel6 mé-
don — amennyiben lehetéség van
rd, a kimetszés hatdrainak intra-
operativ hisztolégiai kontrolljaval
(Mohs sebészet) — kivitelezett se-
bészi eltavolitds (28). A periokuldris
régiéban a nagy kiterjedésti daga-
natok sebészi eltdvolitasa és a szo-
vethidny pétlasa gyakran jelent8s
matéti tehertétellel jar, emellett az
onkolégiai-kozmetikai  eredmény
is kérdéses lehet ezekben az ese-
tekben. Inoperabilis daganatok (pl.
csontérintettség) elsédleges keze-
léseként, inkompletten eltavolitott
malignomak adjuvans terdpidjaként
vagy perineurdlis invdziét muta-
t6 tumorokndl a megfelel6 médon
tervezett sugdrterdpia igen j6 hatds-
fokkal alkalmazhaté. A lokélisan
elérehaladott és/vagy inoperdbilis
vagy sebészi eltavolitds/irradidcié
utan recidivalé BCC-k esetében az
ultraibolya sugdrzés hatdsara reak-
tivalédé, és a daganat kialakuldsa-
ban szerepet jatszé ,hedgehog” re-
akciéutat gatlé per os vismodegib
kezelés indithaté el. A fenti terpids
lehet&ségek ellenére a nagy kiterje-
dést és/vagy recidivalé periokuld-
ris bér malignomék kezelése nagy
kihivast jelent, igy kiemelt jelentd-
séggel birhat Gjabb terdpids modali-
tasok megjelenése és a klinikai gya-
korlatba torténd bevezetése.

Az elektrokemoterdpia (ECT) az
utébbi idében vélt a klinikai gya-
korlatban rendelkezésre 4ll6 onko-
terdpids eszkoztar részévé (4, 16, 24,
25,26). Kezdetben elsGsorban a szu-
perficialis bér és 1agyszdvet-metasz-
tazisok, valamint nem reszekdlhat6
elsédleges bértumorok kezelésével
dokumentaltak kivalé eredménye-
ket, de a folyamatos fejlesztésnek
koszonheten a kezelheté tumorok
kore exponencidlisan szélesedik (pl.
meélyen 1l visceralis tumorok) (5).
Bar a fej-nyak régiéban alkalmazott
ECT hatékonysagat egyre tobb ta-
nulmény igazolja, szemhéj lokaliz4-
ciéji BCC kezelésével kapcsolatban
minddssze néhdny publikécié lelhe-
t6 fel. Az eljarast munkacsoportunk
a vilagon elséként kezdte el rutin-
szerfien alkalmazni a periokuldris

régiéban diagnosztizalt nagy ki-
terjedésd és/vagy recidivalé BCC-k
esetében, az eddigi legnagyobb eset-
szamu vizsgalat eredményét 2019-
ben publikaltuk (14).
Kozleménytinkben az ECT elméleti
alapjait, onkoldgiai-szemészeti in-
dikaciéju alkalmazasénak jelenlegi
lehet6ségeit és a jovébeni fejlesztési
irdnyokat foglaljuk ©ssze a hozza-
férhets irodalmi adatok és sajat ta-
pasztalataink alapjan.

Az ECT alapjai:
elektroporacio és
kemoterapia

Az ECT biofizikai alapjainak meg-
értéséhez elengedhetetlen ismerni
a sejtmembran szerkezetét és alap-
vetd mikodését (1). A sejtmembran
mind6ssze 5 nm vastagsag, folya-
matosan valtozo, transzportfolya-
matok sokasigit bonyolité struk-
tdra. Felel6s a sejt integritdsdnak
megbrzéséért, a dinamikus intracel-
lularis homeosztdzis fenntartdsa-
ért, biztositva ezzel a sejt tulélését.
A sejtmembran alapja a folyékony
kett&s lipidréteg, amelyhez részben
olyan fehérje komponensek kapcso-
lédnak, amelyek a kettds réteg alap-
strukttrdjanak megbontdsa nélkiil
nem vonhaté ki (integrdns memb-
rénfehérjék), valamint olyanok,
amelyeknek levalasztdsa az alap-
struktrdt megérzé kiméletesebb
modszerekkel is lehetséges (perifé-
rids membranfehérjék). A folyékony
lipid kettés réteg a foszfolipidek
kett&s tulajdonsdga miatt jShet lét-
re: ezek egyik vége hidrofil, a mésik
vége hidroféb jellegli. Ebbél kévetke-
zik, hogy a foszfolipidek hidrofil ré-
szei a membran két oldalan taldlhaté
vizes fazisokhoz, mig a hidroféb ré-
szek (zsirsavldncok) hidroféb-hidro-
féb kolcsénhatéssal a membran bel-
sejében egymads felé orientalédnak.

Elektroporacio

Az ECT sordn alkalmazott un.
elektroporaci6é reverzibilis médon
noveli a sejtmembrdn permeabili-
tasat. Ez a hatds rovid id6tartamd,
nagy intenzitdsd elektromos im-
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pulzusokkal érhet§ el (26, 27). Az
elektromos impulzus hatdsara a
foszfolipid kettés réteg tranziens
atrendezédése kovetkezik be: pé-
rusok képzédnek, amelyekben a
hidrofil komponensek befelé fordul-
nak, széles, vizmolekuldkkal telit6-
dé transzmembrédn csatornét hozva
létre. Ezeken a pérusokon dtmene-
tileg drasztikusan megemelkedik a
nagy molekulatémegd, poldros mo-
lekulédk transzmembrén transzport-
ja, lehetévé vélik egyebek mellett a
nagyméretd hidrofil molekuldk te-
rapids célt bejuttatésa a citoszolba.
A reverzibilis elektroporacié el6fel-
tétele, hogy megfelels er6sségl és
frekvencidji impulzusok kertlje-
nek leaddsra ahhoz, hogy atmene-
ti membranpermeabilizacié j6jjon
létre, lehetévé téve a sejtkozotti
térbe juttatott kemoterdpids szer
sejtmembranon torténd Atjutdsat
és citoszolban torténd felddsulasat.
Ezen hatés elérése céljabdl altaldban
5000 Hz-es frekvencidja és 100-
1000V  amplitidéjt elektromos
impulzusok kertilnek leadasra 100
mikroszekundum alatt, fliggéen az
elektrédak kozotti tavolsagtol és az
elektrédaelrendezés geometridjatol.
Az impulzusok leaddsa elektromos
impulzusgenerdtor  hasznélataval
torténik, ami a kezelés kozben le-
hetévé teszi az dramer8sség és a
fesziiltség monitorozaséat, az dram
amplitddéjanak és frekvencidjanak
beallitasat, valamint lehet8séget ad
az adatok kés6bbi visszanyerésére
és analizdldsdra. A standard ECT
sordn fix geometridjd, kiilonbozé ti-
pust elektrédak csatlakoztathatéak
a késziilékhez.

Kemoterapias
szerek

Szdmos szer esetében vizsgaltak
az elektroporacié citotoxicitast no-
vel6 hatésat. Altaldnossigban el-
mondhaté, hogy elsGsorban a nagy
molekulatdmegt, poldros kemote-
rapeutikumok citoszolba torténd
bejutdsat, és — az elektromos im-
pulzus megsz{inése utdn — a memb-
rénstrukttra helyredlldsdval a ci-
toszolban torténd ,csapdazédasat”

teszi lehet6vé az elektroporaci6. A
preklinikai vizsgalatok elsésorban
a bleomycin és a cisplatin esetében
igazoltak az eljards sordn észlelhe-
t6 hatdsnovekedést, ezért ma elss-
sorban ezek a szerek hasznalatosak
az ECT kezeléshez. A bleomycin
citotoxicitdsa tobb szdzszorosara,
a cisplatiné ugyan kisebb mérték-
ben, de szignifikdnsan névekszik az
elektromos impulzusoknak Kkitett
sejtekben (26, 27) A kezelés sordn
olyan kis gyégyszeradagokkal si-
kertil a tumorok regressziéjat elér-
ni, amelyek 6nmagukban legfeljebb
csak minimalis antitumoralis hatas-
sal birnak, ezért jelentés mellékha-
tasok nem kisérik a beavatkozdst. A
bleomycin tumorsejt-616 hatdsanak
formajat a citoszolba jutott moleku-
lamennyiség befolyasolja. Kevesebb
kemoterapeutikum  koncentrécié
esetén lassabb, Gn. mitotikus sejt-
pusztulds, nagyobb koncentraciénal
pszeudoapoptézis j6n létre a kett8s
szald DNS torésén keresztiil. Ma-
gas bleomycin koncentracié esetén a
sejtbe jutott kemoterapeutikum mo-
lekulak hasitjak a DNS-t, a kijavitat-
lan térések pedig megolik a sejtet. A
citotoxikus hatds tehét abban rejlik,
hogy a fragmentélt kromoszémak
miatt nem tud osztédni a karoso-
dott sejt, ezért a mitotikusan aktiv
tumorsejtek szelektiven elpusztul-
nak, mig a tumorsejtek kortil 1éve,
nem osztédd sejtek életben marad-
nak. Az elektrokemoterdpia e sejt-
szintl szelektivitds miatt szovet-
kiméls, ezért alkalmas szerv-, és
funkciémegtartasra.

Hatasmechanizmus

Az ECT tumordlé hatdsdnak alap-
vetéen két, biolégiailag fontos me-
chanizmus az alapja: a citotoxikus
hatds és a vaszkuldris reakcié (19,
33). A fentebb részletezett citotoxi-
kus hatds az elektroporacié révén
megndvekedett intracelluldris  ke-
moterapeutikum  koncentraciénak
koszonhetd, hiszen az elektroper-
meabiliz4cié ideje alatt a sejtmemb-
rdn széles pérusain szinte szabad
diffazié dtjan tudnak bejutni a
bleomycin molekuldk a citoszolba.

Az ECT lokalis tumorellenes haté-
sa a bleomycin provokalta sejtha-
ldlon alapszik, ugyanakkor a szer
tumorellenes immunvalaszt is ki-
vélt, ami mér testszerte szelektiven
olheti a daganatos sejteket. Az Un.
abszkopélis hatdst okozé immun-
valaszt a roncsolt sejtekbdl torténd
antigén-kidramlasnak  tulajdonit-
jak, ami aktivalhatja a T-sejteket.
Ezen feltételezések szerint az ECT
a kezelt tumort ,in situ” vakcina-
va alakitja at (34). A tumor komp-
lett eradikéci6jdhoz elengedhetetlen
a szervezet immunkompetencidja,
ezért immundeficiencia esetén ke-
vésbé hatasos az ECT. Az ECT so-
ran kialakul6 vaszkularis reakcié to-
vabb noveli a médszer tumorellenes
hatasdt. Az elektromos impulzu-
soknak kitett szovetekben azonnali
vazokonstrikcié, Ggynevezett dtme-
neti vaszkuldris zar jon létre, ezért
a kemoterépids szer az elektroporalt
tertileten reked (33). A vérdramlas
ilyen valtozasa el6ny6s a tumorel-
lenes készitmény helyben tartaséra.
Tekintettel arra, hogy a tumor vérel-
latasat biztositd erek endothelsejtjei
is mitotikusan aktivak, ezek pusz-
tuldsaval is szdmolni lehet. Ez az
antiangiogén hatas els6sorban a ka-
pillarisok esetében figyelheté meg.
A tumor vaszkulatardjdnak roncso-
lédasa részben a tumordlé hatést
noveli, részben a recidiva esélyét is
cskkenti. Mindezeken tul azonnali
és tartés vérzéscsillapitdst eredmé-
nyez, ami vérz$ tumorok esetében
kilénosen elényds.

Standard elektrokemoterapia
kivitelezese

A Standard Operating Procedure
(SOP) kidolgozéasa mérfsldks volt az
ECT torténetében, klinikai alkalma-
zasénak széles kord elterjedésében.
A 2006-ban megjelent ESOPE tanul-
manyban bizonyitottdk az eljaras
biztonsdgossagit és hatdsossagat,
valamint kidolgoztdk az eljards
pontos lépéseit (22). A kozelmult-
ban aktualizaldsra kertlt SOP az
eddig 6sszegylt nagy mennyiség
tapasztalatra alapozva ajanldsokat
tartalmaz a betegszelekciéval, az



anesztéziaval, a kemoterdpids szer
beaddsaval, az elektréda kivélasz-
tasaval, a pre- és posztoperativ el-
latassal kapcsolatban (13). A kemo-
terdpids szer beaddsi modijat és az
anesztéziat figyelembe véve tobbfé-
leképpen végezheté a beavatkozas.
Az ECT leggyakrabban bleomycin
alkalmazdsaval, altatdsban torté-
nik. A bleomycin 1500 IU/m? dé-
zist intravénds bolusban kertil be-
addsra. A szer az injekciét kovetSen
8 perccel éri el a kezeléshez sziiksé-
ges intersticidlis koncentrédciot. Ek-
kor lehet megkezdeni az elektromos
impulzusok tumorszovetre torténd
leadasat. A farmakokinetikai vizs-
galatok szerint az optimalis széveti
koncentracié 40 percig tart, ezért a
legtijabb SOP szerint a beadast ko-
vetéen a 48. percig lehet kezelni,
ami a kiterjedt daganatok ECT-jét
is lehet&vé teszi. Kevés és/vagy kis
méret tumor esetén a kemoterapi-
s szer intratumordlisan is adhaté.
Az intratumordlis alkalmazas sordn
az ajanlott bleomycin-koncentraci6
1000 IU/ml. Cisplatin beadasa csak
intratumordlisan torténik (koncent-
racié: 2 mg/m?).

A kezelés sziikség esetén ismétel-
het6, jelenleg azonban nem rendel-
keziink kell§ informdéciéval arrdl,
hogy mennyi az optimélis kezelési
szam és mennyi az optimalis id6in-
tervallum két ECT-kezelés kozott.
Nem ritka ugyanis, hogy egy be-
teg helyileg el6rehaladott, nagyobb
kiterjedésti 1ézidk esetén akar 6-7
ECT kezelésen is atesik. A kezelési
stratégia feldllitdsa minden beteg
esetében személyre szabott, egyedi,
amelyet szdmos faktor, elsésorban
az elsé kezelésre adott tumorvélasz,
a beteg preferencidja és az egyéb te-
rapidkkal torténd optimaélis kombi-
néacié hatdroz meg. Mivel a kezelt
tumorok regresszidja viszonylag
lasst (tumormérettdl és szdvettani
tipustél fliggden egy-két hoénap),
legalabb 4 hét intervallum javasolt
két ECT-kezelés kozott.

ECT az onkologiai gyakorlatban

Napjainkban a felszini tumorok
(BCC-k, laphdmrakok, kutdn me-

lanoma-metasztazisok) adott pro-
tokollok szerinti ECT kezelése el-
terjedt terdpids lehet&ség (13). Az
indik4cids kor folyamatosan bévil,
eltéré hisztopatoldgidju felszini tu-
morok kezelése is j6 eredménnyel
kivitelezhet8. Tobbek kozott paro-
tis, pajzsmirigytumorok bdrre ter-
jed6é malignus folyamatai, sztémék
koruli bért eléré daganatok, primer,
bért érinté T- vagy B-sejtes lym-
phomaék, vulvakarcinéma, benignus
folyamatok koziil példaul keloidok,
kapillaris malformécidk sikeres ke-
zelésével kapcsolatban 4ll rendelke-
zésre egyre tobb adat (3).

Az Un. véltoztathaté geometridjd
elektrédak, illetve Gjabb pulzusge-
nerdtorok bevezetése lehetvé tette,
hogy mélyebben elhelyezkedd tu-
morokat, illetve kényes lokalizacié-
ju daganatokat érjenek el az elektro-
dakkal (25). A legtjabb elektrédék
nem csak egyszer(ien hosszabbak
lehetnek, igy elérve a nehezebben
megkozelithetd mélyebb szovete-
ket, de kifejlesztettek tobbek kozott
Ugynevezett ujjelektrodat, lapelekt-
rédakat, hajlithaté racselektréda-
kat, endoszképos elektrédéakat,
eserny6-elektrodakat stb., az ana-
témiailag behatarolt struktirak el-
érésének megkonnyitésére, a minél
pontosabb elektréda — daganatkon-
taktus, illetve a daganat teljes ter-
jedelmében egyenletesen kialakit-
hat6 elektroporaciés hatds elérése
céligbsl (3).

2011-ben Edhemovic és munkatdrsai
laparotomia sordn végeztek ECT-t
egy colorectalis karcinémdanak a
vena cava inferior és a vena hepatica
kozott elhelyezkedd majattétén (7).
Tarantino és munkatdrsai perihilaris
colangiocarcinoma ECT kezelését
végezték j6 eredménnyel (41). Az
ECT kezelés sikereket hozhat olyan
irreszekabilis méjdaganatok eseté-
ben, amelyek nagy erek kozelében
helyezkednek el, és ahol a termaélis
ablativ médszerek hatékonysaga le-
csokken az Ggynevezett héelnyelési
effektus miatt (40). Tgéretes eredmé-
nyeket irtak le csontmetasztazisok,
prosztata- és pancreascarcinoma,
illetve agydaganatok ECT kezelésé-
vel kapcsolatban (12, 15, 17).

Elect ochemotherapy: present opportunities and future perspectives

ECT a periokularis régioban

Az ECT kezelés széles korben alkal-
mazott eljaras a kiildnbozé bérteri-
leteken kialakult primer, illetve me-
tasztatikus malignomak esetében.
Ezzel szemben igen kevés adat &ll
rendelkezésre az eljdrasnak a perio-
kularis BCC-k kezelésében betoltott
szerepérl. Landstrom és munkatdrsai
két medialis szemzugi BCC sikeres
ECT kezelésérsl szamoltak be, mig
Salwa és kollégdi hdrom, primer peri-
okulédris BCC ECT eljardssal tortént
sikeres kezelését kozolték (16, 32). A
2016-ban publikélt ,European Re-
search on Electrochemotherapy in
the Head and Neck Cancer (EURE-
CA)” vizsgalatban 5 olyan ECT-vel
kezelt daganatos esetet kozoltek,
amelyek a szemhéj-orbita régiét
érintették, sajnos a lézidk részletes
lefrdsa nélkal (2). Ez utébbi kozle-
ményben mind a tumorok tipusat,
mind a feji és nyaki elhelyezkedési
eltérések kezelésre adott reakcidjat
Osszesitve kozolték, igy a perioku-
laris régi6 eltéréseinek kezelési ered-
ményeirél nem vonhaték le kovet-
keztetések.

Munkacsoportunk 2014-ben - a
vildgon az els6k kozott — kezdte el
alkalmazni az ECT-t a szemhéj-pe-
riokuléris BCC-k szelektalt, jelentds
terdpids kihivast jelentS eseteiben
(1-4. abrak). Az 6sszegydlt tapasz-
talatokrol, eredményekrl 2019-ben
publikaltuk az elsé kézleményiin-
ket (14). A bleomycint a betegek
25%-4n4l intratumorélisan, 75%-
uk esetében pedig intravéndsan al-
kalmaztuk. A bleomycin intratu-
moralis dézisa a daganat méretének
megfelel6en kertlt kiszdmitasra
(250-1000 IU/cm®), a szisztémés
dézis 15000 TU/m? volt. A daganat
koruli 4-5 mm-es biztonsagi zénat
minden esetben kezeltiik (5. abra).
A bleomycin intravénds alkalmaza-
sa abban az esetben volt indokolt,
ha multiplex tumorok voltak jelen
a periokuldris régién kivil is. A be-
avatkozasok eredményeként a ke-
zelt BCC-k komplett remisszi6jat si-
kertilt elérni lokalisan el6rehaladott
primer, valamint recidiv tumorok
esetében is. Egyik beteg esetében az
alkalmazott vismodegib kezelés el-
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1. &bra: Bal also szemheéjon kialakult, a szemheé] tobb mint kétharmadat in-
volvald bazocellularis karcindma a kezelés eldtt (a), valamint 3 honappal (b) és
3 évvel (c) egy ECT kezelés utan

2. dbra: A jobb alsd szemheéjon és orrszarnyon kialakult recidivald bazocellula-
ris karcindma a kezelés elétt (a) eés 12 honappal egy ECT kezelest kovetden (b)

|

3. abra: Jobb bels® szemzugban kialakult bazocellularis karcindma a kezelés
eldtt (a) és B honappal egy ECT kezelés utan (b)
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4. abra: Fels®d szemhejon kialakult, lokalisan elérehaladott bazocellularis karci-
noma klinikai kepe a kezelés eldtt (@), valamint egy ECT kezelés utan 5 hdonap-

pal (b)

5. &bra: ECT kezelés a fels® szemheéjon (a, bl. A szemfelszin védelmeére ki-
emelt figyelmet kell forditani a beavatkozas soran

lenére a tumor folyamatosan prog-
redialt, valamint a beteg szdméra
tolerdlhatatlan mellékhatasok is
akadélyozték a szer hosszabb tavu
alkalmazasat. A vismodegib kezelés
felfiiggesztését kovetSen alkalma-
zott két ECT kezelés ennél a beteg-
nél is a tumor komplett remisszidjat
eredményezte. Az ECT kezeléseket
kovetSen néhdny beteg esetében
kilonb6z6 mértékd hegképzsdést
észleltink. Amennyiben az alsé
szemhéjon heges ektrépium alakult
ki, azt sebészi dton korrigdltuk. Az
eredmények alapjan az ECT-eljaras
j6 eredménnyel alkalmazhaté a pe-
riokuldris régiéban kialakulé BCC-k
kezelésére. A médszerrel kivald tu-
morkontroll volt elérheté megfelels
funkciondlis és kozmetikai ered-
ménnyel. A betegeknél szisztémads

mellékhatds nem lépett fel. Az el-
mult idészakban részben folyama-
tosan novekedett a munkacsopor-
tunk &ltal kezelt betegek szdma,
részben jelentSsen nétt a kovetési
id6. Kovetkeztetésként megéllapit-
haté, hogy kimagasléan j6 lokélis
tumorkontroll igazolhaté hosszabb
(5 éven tuli) utdnkovetési id6 esetén
is (eredmények kozlés alatt).

Fejlesztési iranyok
- kisérletes
eredmeények

Az ECT sikerét illetéen alapveten
fontos a megfelel$ indikécié, a mo-
dern és hatékony eszkézpark alkal-
mazaésa, az egyénre szabott kezelési
terv elkészitése, valamint sziikség
esetén az eljadrdsnak mdas daganatel-

lenes kezelésekkel valé kombinéla-
sa. Ezen elvdrdsok hatdrozzdk meg
az ECT-vel kapcsolatos kutatdsok
irdnyat és a kezelés optimalizaldsa-
hoz sztikséges tdjitasokat.

Az ECT szemészeti alkalmazaséval
kapcsolatban foly6 egyik legjelents-
sebb preklinikai kutatds az eljaras
szerepének vizsgdlata az okuldris
melanomak kezelésében. A kozel-
multban Fiorentzis és munkatdrsai 2D
és 3D conjunctivalis, illetve uvealis
melanoma  szOvettenyészeteken/
sejtkultira modelleken igazoltak az
ECT kezelés hatékonysagat (9, 10).
A Kkisérletekben a bleomycin bizo-
nyult a legoptimaélisabb melanoma-
sejt-6l6 kemoterapeutikumnak. Az
Uj és specidlis kezelési irdnyok folya-
matos fejlesztéseket igényelnek az
elektroporaciot kozvetits elektrédék
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tertiletén is. A daganatok pontos,
biztonsagos elérését a kulonbozE
elektréda konfigurdcidk kialakita-
san tul navigacids rendszerek, illetve
a robottechnika fejlesztése és alkal-
mazasa segitheti (6).

A kezelések sikere szempontjabol —
kilonoésen a véltoztathaté geomet-
ridja elektréddk alkalmazésa ese-
tén — kifejezetten fontos az egyénre
szabott, pontos tervezés a tumor
méretének, formdjanak, elhelyez-
kedésének, szoveti ellendllasdnak
megfelelSen (29). El kell érni, hogy
a céltertiletben az alkalmazott ke-
moterapids szer — 4ltalaban bleomy-
cin — egyenletesen és megfelel6 kon-
centraciéban legyen jelen, a leadott
fesziiltség altal generalt elektropo-
racié6 a tumorszovet teljes egészé-
ben kialakuljon és mindez az éppen
megfelel§ id6ablakban torténjen. A
feladat megoldasara alkalmas terve-
z6 és modellez6 szoftverek a Pulsar
Software és Visifield Software (20).
Kutatasok folynak az ECT- és maés
antitumor-kezelések kombinéciéban
val6 alkalmazésara a daganatellenes
kezelés sordn. Ilyen terdpids kom-
binaciok az ECT immunterdpidval
(elektroimmunoterdpia),  kalcium
elektroporaciéval,  sugdrterdpidval
valé egytittes alkalmazésa (8, 18).

IRODALOM

Kovetkeztetések

A modern onkoterdpids eszkoztar-
ban az ECT szerepe és jelentSsége
egyre pontosabban korvonalazé-
dik, a j6 eredménnyel kezelhetd
tumoros elvaltozdsok kére — a ra-
pid fejlesztéseknek koszénhetben —
exponencialisan novekszik. Egyéb
modszerekkel ©sszehasonlitva az
eljdrds hatékony és biztonsdgos,
kalon kiemelend§ elénye az ismé-
telhet&sége és az alacsony szisz-
témds terhelés mellett elért magas
intratumoralis kemoterapeutikum
koncentrdcié. Az ECT szerv-, és
szovetkiméls eljards, amely rela-
tive kis mdtéti tehertétellel, kura-
tiv intenciéval alkalmazhaté idés,
egyéb eljarasokkal akdr mar nem
kezelhet6 betegek esetében is. A
szemészet, mint indikdcids terl-
let, napjainkban kertilt a kuta-
tds és eszkozfejlesztés latokorébe.
Munkacsoportunk a vildgon az el-
s6k kozott kezdte el rutinszerien
alkalmazni az eljardst bizonyos,
jelent8s terapids kihivast jelentd
betegcsoportok esetében  (lokali-
san elérehaladott és/vagy recidiva-
[6 szemhéj — periokuldris BCC-k,
laphdmrékok). Kimagasléan nagy
aranyban elért komplett remisszié

mellett kiemelked6en jé hosszu
tavd tumormentes allapot, recidi-
vamentesség volt elérhet6 a kezelt
betegek esetében, bizonyitva az el-
jaras hatékonysagat. A periokuldris
régié elérehaladott BCC-i esetében
a funkci6 és ezzel Osszefliggésben a
kozmetikai szempontok is kiemelt
jelent&séggel birnak. Sajat tapasz-
talataink szerint az ECT ezen kité-
teleket figyelembe véve is jelent8s
szereppel bir a személyre szabott
kezelési tervben, hiszen az onko-
légiai eredményesség és hatdsossag
kimagasléan j6 funkciémegtartds
és kozmetikai eredmény mellett ér-
het6 el. A jelenleg folyé preklinikai
kutatadsokat tekintve redlisan var-
haté, hogy az eljaras a kozeljové-
ben az okuléris (conjunctiva, uvea)
melanomaék bizonyos eseteiben is a
terdpids eszkoztér részévé valhat.

Nyvilatkozat
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szeférhetetlenségi ok, amely befolyd-
solhatia a kézleményben bemutatott
eredményeket, az abbdl levont kdvetkez-
tetéseket vagy azok értelmezését.
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Akkreditalt tovabbkepz®d tanfolyam

Kedves Kollégak!

A lapunkban 2012-ben inditott tovabbképzd rovat nagy oromunkre kedvez@ fogadtatasra talalt. A
shasznalata” soran felmerdlt kérdések miatt ismeét 6sszefoglaljuk az aktiv részvetelikhdz fontos tud-
nivalokat. Lapunk minden szamaban megjelenik egy tovabbképzd cikk. Ezek a cikkek egy — az Oftex altal
akkreditalt, pontszerzd, tovabbképz6 — tavoktatasi program részei.
Minden tovabbképzé cikket kérdésekbdl alld teszt is kovet. Ha a cikket figyelmesen elolvassak, a kérdé-
seket biztosan meg fogjak tudni valaszolni.
Ez fontos is, mert a teszt kitoltésével és a Promenade Kiadé cimére (1300 Budapest, Pf. 1/6) valo el-
kuldéesevel igazolhatjak a tovabbkepzéesben valo aktiv részvételuket.
A kitoltott tesztek bekuldésére scannelt formaban is lehetdség van, ebben az esetben a tesztlapot kér-
juk a bakos.attila@promenade.hu e-mail cimre kildeni.
Kérjuk, ne felejtsék el, hogy a kitdltott teszten a neviknek és a pecsétszamuknak is szerepelnie kell.
A 2022. |féleves (2022/1-2. lapszam) tesztek bekuldési hatarideje 2022. julius 15.
A ,tesztvizsga” csak akkor sikeres, ha legalabb 70% a helyes valaszok aranya. A ,tanfolyamon” valo
reszvetel dijat a Magyar Szemorvostarsasag tagsagi dija tartalmazza. Ne felejtsék el az éves tagdijat
befizetni (OTP 11708001-20567259)!
Reméljuk, hogy tovabbra is sokan élnek majd ezzel a tavoktatasi lehetéséggel. J6 munkat, eredmeényes
tanulast, kényelmes pontszerzést kivanunk!

Kerényi Agnes

rovatvezetd
1. A szemhéj bazocellularis 2. A bazocellularis karcinomak 3. Az elektroporacio letrehoza-
karcinomak kezelésére hany szézaléka alakul ki a fef- sara alkalmas energiaforras:
alkalmas madszer; kivéeve: nyak régioban?
. A: Héenergia.
A: Elektrokemoterdpia. A: 75%. 5 .
B: Enukleacio. B: 50%. B: Ultrahang-energia.
C: Irradicio. C: 25%. C: Aramimpulzus.
A Szemészet akkreditalt tovabbképzé tanfolyam tesztkérdések valaszai
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Orvosi pecsétszam*: D D D D D
Orvosi pecsét helye:
*A PONTSZAMOK NYILVANTARTASA A WWW.OFTEX.HU INTERNETES PORTALON A PECSETSZAM ALAPJAN KERUL AZONGSITASRA.
EZERT ENNEK MEGADASA ELMARADHATATLAN FELTETEL A MEGSZERZETT PONTSZAMOK IGAZOLASAHOZ!




Akkreditalt tovabbkepz® tanfolyam

4. Az elektroporacio jelentése:

A: Tranziens pérusok kialakuldsa
a sejtmembranon.

B: A sejtmembran irreverzibilis
destrukcidja.

C: A sejt destrukcidja.

9. Az elektrokemoterapia
soran leggyakrabban hasznalt
kemoterapeutikum:

A: Bleomyrcin.
B: Dakarbazin.
C: Doxorubicin.

6. A szemhéj bazocellularis
karcinomak elektrokemotera-
pigja soran a kemoterapeuti-
kum alkalmazasanak madia,
kivéve:

A: Intravénas.
B: IntratumorAlis.

C: Intravitreélis.

7. A szemhéj bazocellularis
karcinémak elektrokemotera-
pigjanak anesztéziaja:

A: Altaldnos (altatés).

B: Retrobulbdris érzéstelenités.

C: Periokuléris érzéstelenités.

8. Az okularis melanomak
elektrokemoterapias kezelésé-
nek kutatasi fazisa:

A: Preklinikai.
B: 2. fazis.
C: 3. fazis.

9. Az elektrokemoterapias ke-
zeléshez hasznalt elektrodakra
jellemzad, kivéve:

A: Viltoztathaté geometriajd
elektréddk alkalmazhatéak a
kezelésekhez.

B: Elérhetéek dGgynevezett td-,
lap-, racs-, ujjelektrédék.

C: Még nem érhetéek el olyan
elektrédak, amelyek mélyen
ul6 tumorok kezelésére alkal-
masak.

10. Az elektrokemoterapiara
jellemzaé, kivéve:

A: Kordbban irradidlt bdrteriile-
ten is alkalmazhatd.

B: Jelentés  mellékhatésprofillal
rendelkezik.

C: Ismételhet§ eljaras.

Foszerkesztol tajékoztato

Orémmel értesitem a Szemészet Gjsdg olvaséit, hogy 2022 maérciusatdl az Gjsag open access (nyitott elérhetSség),

elektronikus formatumban is megjelenik, csak tudoményos kozleményeket tartalmaz. Az Open Access ingyene-

sen elérhetd, online, digitélis informacid. A dokumentumok letolthet8k, nyomtathaték az eredeti forras feltiinte-

tésével.

Mind a nyomtatott, mind az elektronikusan megjelend kézlemények DOI-azonositéval ellatottak. A DOI az an-

gol Digital Object Identifier kifejezés réviditése, aminek a magyar jelentése digitalis objektum azonosité (Forrés:

lexiq.hu). A DOI-t vildgszerte alkalmazzdk a tudoményos folydiratok az interneten kozzétett cikkek megjelslé-

sére.

A Szemészet elektronikus URL-je http://szemeszet.ophthalmol . hungarica.eu

Prof. Dr. Sziklai Pl
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Nyolc év az Eurdpal
Szemorvostarsasag vezetéségében

NEMETH JANOS DR.

Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest
(lgazgatd: Prof Dr Nagy Zoltan Zsolt egyetemi tanar)

A szerz@ az Eurdpai Szemorvostarsasag (SOE) vezetGsegében végzett nyolcéves munkajarol szamaol be.
Legfontosabb eredmeényei, a Magyar Szemorvostarsasag képviseleten tal, a SOE Pilot Committee for Public
Eye Health munkabizottsag megszervezése és mikadtetése, amely szamos terileten ért el attérest és
Uj eredmeényeket: Europai Regionalis WHO Munkaértekezlet megtartasa, europai adatgydjtések a vaksag-
megel6zés és latasrehabilitacio kapcsan végzett tevékenységekrél valamint a tlzijaték okozta szemseérdlé-
sekrdél, szimpoziumok és Ulések szervezése a szem-egészseg témakorében, valamint iranyelvek kidolgozasa
és publikalasa a vaksagmegel6zés és a myopia kezelése témakban.

Eight years in the Board of the European Society of Ophthalmology. Report

The author reports on his eight years of work in the Board of the European Ophthalmological Society. In
addition to representing the Hungarian Ophthalmological Society, his main achievements are the organiza-
tion and operation of the SOE Pilot Committee for Public Eye Health, which has achieved breakthroughs and
new results in a number of areas: the European Regional VWHO Workshop, European data collections on
blindness prevention, vision rehabilitation and firework eye injuries, organization of symposia and sessions
on eye health, and development and publication of guidelines on blindness prevention and management of

myopia.

KeywoRDS

KuLcsszava

Jelen irdsomban az Eurdpai Szemor-
vostarsasdg vezetGségében (SOE
Board) eltéltott nyolc év sordn vég-
zett tevékenységemrdl adok révid
6sszefoglalot. A tarsasdg hivatalos
neve: European Society of Opht-
halmology, de nevének elterjedten
hasznalt roviditése, SOE, az erede-
ti latin megnevezésre utal: Societas
Ophthalmologica Europaea. A tar-
sasag vezet&sége 44 eurdpai nemze-
ti Szemorvostarsasag képvisel6jébdl
all (1. abra). Ezen kivil munkéjéban,
szavazati jog nélkil, részt vesznek

még tarsult és tiszteletbeli tagok is.
A SOE f6 tevékenységei: a kétéven-
te megrendezett SOE Kongresszus,
a szemész szakemberképzés tdmo-
gatdsa (SOE Educational Grants),
szemészeti vezetSképzés (EuLDP:
European Leadership Development
Program), valamint a fiatal sze-
mészek munkéjdnak tdmogatésa a
SOE Young Ophthalmologists (SOE
YO) munkacsoport keretében. A
SOE rendszeresen megjelenik sajat
szekcidk tartdsaval nemzeti és regi-
ondlis kongresszusokon is (2. abra).

Kézirat beérkezése 2022.01.25. Kozlésre elfogadva: 2022. O2.23
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Eurépai Szemorvostarsasag, Magyar Szemorvostarsasag, vaksagmegeltzés,
|atasrehabilitacio, myopia, tizijatek-szemseérilések

European Saciety of Ophthalmology, Hungarian Ophthalmological Society,
blindness prevention, vision rehabilitation, myopia, firework eye injuries

A SOE munkéjardl és programjairdl
b&vebben a tarsasag honlapjan lehet
olvasni: https://soevision.org/

Kivételes alkalom és lehet6ség volt
szadmomra, hogy nyolc éven at kép-
viselhettem a Magyar Szemorvostar-
sasagot a SOE Board-ban. Ez a nyolc
év igazan érdekes és inspirdlé volt
Stefan Seregard, Jan Tjeerd de Faber és
Wagih Aclimandos elntksége alatt. Te-
vékenységem legf6bb Gj eredménye a
SOE Pilot Committee for Public Eye
Health megalakitdsa volt 2016-ban,
amelyet egészen manddtumom végé-
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Eight years in the Board of the European Society of Dphthalmology

1. abra: SOE Board (SOE kongresszus 2014, Bécs). Az els® sorban kbozé-
pen Stefan Seregard (elnok), téle balra Thomas Fenech (fotitkar), és jobbra
Jan Tjeerd de Faber (kés&dbbi elndk), valamint a hatso sorban balral a szélen
Wagih Aclimandos (jelenlegi elndk) lathatd

2. abra: A SOE szekcio eldaddi a Roman Szemorvostarsasag eés a SEEOS

kozos kongresszusan 201 4-ben Bukarestben. Balrdl jobbra: Marko Hawlina,

Németh Janos, Stefan Seregard (SOE elnok), Stratos Gotzaridis, David Ke-
egan, Mircea Vasile Filip, Cesare Forlini
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3. 8bra: A SOE Pilot Committee for
Public Eye Health és az IAPB Europe
kozos vezetdseg Ulesén Jan Tjeerd
de Faber SOE elnokkel (Barcelona,
WOC kongresszus, 2018)

ig vezettem. Ennek a bizottsdgnak a
megalakitdsa nagy el6relépést jelen-
tett; régi hagyomanyokon alapult,
de 1 kezdeményezéseket vitt be a
SOE életébe. A bizottsdg mtikodését
nagyban segitette az elnokék tdmo-
gatdsa és aktiv, személyes szerepval-
lalasa, valamint az elnokségi tagok
munkéja, amelyek egytittvéve nagy-
ban noévelték a szemészeti egészség-
tgyi problémak és megoldasok lat-

hatésagat Eurépaban, a SOE-ban, a

Nemzeti Szemész Tarsasagokban, és

azokon tul is.

Néhany fontosabb esemény és ered-

mény:

* Eurépai Regiondlis Munkaérte-
kezlet az Egészségiigyi Vilagszer-
vezet (WHO) szemészeti Globé-
lis Akciétervérsl (Universal Eye
Health), amelyen részt vettek a
SOE vezetdi, a Nemzeti Szemor-
vostarsasdgok elnodkei és képvi-
sel6i, a WHO szemészeti prog-
ramjanak vildgkoordinatora, a
Nemzetkozi Szemészeti Tanécs
(International Council of Opht-
halmology, ICO), valamint a
Nemzetkozi  Vaksdgmegel6zési
Ugynokség (International Agency
for the Prevention of Blindness,
IAPB) vezetéi, 2015. junius 9-én
Bécsben, a SOE kongresszusdhoz
kapcsolédéan.

* A SOE Pilot Committee on Pub-
lic Eye Health megalapitasa 2016
joniusaban, a SOE Board belgradi
ulésén.

* Adatgyfjtés Eurdpa Gsszes nem-

zeti szemészeti tdrsasdgatol a

vaksag megel6zése és a latasreha-

bilitacié terén, orsz4gos szinten
végzett munkdrdl és az elért ered-
ményekrdl. A felmérést megel6z6

5 évben 17 (58,6%) orszagban tett

lépéseket a nemzeti szemészeti

tarsasdg a vaksdgmegel6zés és l4-
tasrehabilitdcié tertletén. A leg-
gyakoribb tevékenységek a kovet-

kez6k voltak: érdekképviselet (24

akcié 11 orszadgban), médiakam-

panyok (17 akcié 11 orszagban),

szemészeti sz(rések (13 akcié 7

orszdgban), szakmai irdnyelvek

kidolgozasa (11 akcié 7 orszag-
ban) és adatgydjtés (6 akcid 4 or-
szdgban). A nemzeti szemészeti
tarsasdgok 2017-ben 15 eurdpai

orszdgban vettek részt a Latds Vi-

lagnapjédnak megtinneplésében.

Sikeres kampany a tdzijatékok

altal okozott szemsériilések meg-

el6zésére, Jan Tjeerd de Faber SOE

elnck kezdeményezésére 2017-

ben. A kezdeményezést, tob-

bek kozott, az ICO, az Ameri-
can Academy of Ophthalmology

(AAO) és az IAPB is tdmogatésa-

16l biztositotta.

* Szimpdzium a vaksdg megeld-
zEsérél és a szem egészségérdl
eurépai szemszogbdl és a tlzi-
jaték-balesetekrdl:  Elkertilhetd
a vaksdg Eurépaban¢ A VISION
2020 nézépontja. World Opht-
halmology Congress, 2018. jani-
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4. abra: Hozzaszolas a SOE Board
Uléseéen (Barcelona, 201 7)

us 19., Barcelona, Spanyolorszag
(3. ébra).

Vildgméret( online adatgyfijtés a
SOE Firework Survey-ben.

SOE Public Eye Health szekci6i-
lés tartdsa a SOE kongresszusin
2019-ben Nizzaban, Franciaor-
szagban.

A SOE Pilot Committee on Pub-
lic Eye Health és az IAPB Europe
kozos tilése a SOE kongresszusan,
2019. junius 13-an, Nizzdban. Az
egyik f6 téma a WHO World Re-
port on Vision eurdpai bevezeté-
sének tervezése volt Hollandidban
2020-ra, amely a COVID-19-vi-
lagjarvany miatt csak egy év ké-
séssel és részlegesen valésult meg.
Vezércikk publikdldsa a vak-
sdgmegel&zést6l: Németh ], Toth
G, Resnikoff S, Tjeerd de Faber
J. Preventing blindness and vi-
sual impairment in Europe:
What do we have to do¢ Edito-
rials. Eur ] Ophthalmol 2019;
29(2): 129-132. Open access: htt-
ps://journals.sagepub.com/doi/
full/10.1177/1120672118819397
A SOE myopia guidance kidol-
gozdsa és publikalasa: Németh ],
Tapaszté B, Aclimandos WA, Kes-
telyn P, Jonas JB, De Faber JHN,
Januleviciene 1, Grzybowski A,
Nagy ZZs, Pirssinen O, Guggen-
heim JA, Allen PM, Baraas RC,
Saunders KJ, Flitcroft DI, Gray LS,
Polling JR, Haarman AE, Tideman
JWL, Wolffsohn JS, Wahl S, Mul-
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5. abra: SOE Board tlésén (Nizza, SH
2019). Balrol Milenko Stojkovic,

jobbral Matteo Piovella

der JA, Smirnova 1Y, Formenti M,
Radhakrishnan H, Resnikoff S.
Update and guidance on ma-
nagement of myopia. European
Society of Ophthalmology in
cooperation with International
Myopia Institute. Eur J Opht-
halmol OnlineFirst 2021 Mar 5.,
Print issue: 1 May, 2021; 31(3):
853-883. Open access: htt-
ps://journals.sagepub.com/doi/
pdf/10.1177/1120672121998960
Ezt az online ingyenesen elér-
het6 myopiairdnyelvet a meg-
jelenése ota eltelt tizenegy ho-
nap alatt tébb mint 22 300-an
tekintették meg, illetve toltot-
ték le. Ez a nagy érdeklédés, a
téma fontossdga mellett, rész-
ben annak is készénhetd, hogy
az online megjelenés utdn 3
nagyszabdsi nemzetkozi isme-
retterjesztd és érdekérvényesits
kampdanyt szerveztiink (Interna-

abra: Szalai Eszter atveszi a SOE
Lecture Dijat és a hozza jaro SOE

kongresszusi vouchert a Magyar
Szemorvostarsasag Unnepi plenaris
Ulesen, Szegeden, 201 9-ben

tional Myopia Institute — Brien
Holden Vision Institute, 2021.
Marc. 15.; SOE, 2021. Mérc. 17;
IAPB, 2021. Marc. 23.), valamint
5 kongresszusi szimpéziumot
tartottunk nagyszamda résztvevd
elétt (Black See Ophthalmologi-
cal Society, 2021. Szept. 24-26.;
National Congress of Romanian
Society of Ophthalmology 2021.
Okt. 8-10.; Magyar Kontaktol6-
giai Tarsasdg kongresszusa, 2021.
Okt. 7-8.; European Ophthal-
mological Society Myopia We-
binar, 2021. Nov. 26.; European
Academy of Orthokeratology
and Myopia Control (EurOK)
2021. Dec. 2.). A SOE Myopia
Webinar videofelvétele jelenleg
is megtekintheté a SOE YouTu-
be csatorndjdn: https:/www.
youtube.com/playlist¢list=P-
LI5QqM-7qcZKtvhpTmpoRa-
OVdkW4710XF
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Természetesen a fentieken kivtl a
nyolc év sordn részt vettem a SOE Bo-
ard dontéseinek kialakitdsaban, meg-
hozataldban, valamint a SOE kong-
resszusok, SOE Webinars és egyéb
programok, akcidk tervezésében, els-
készitésében (4-5. abra). Ugyanakkor
képviseltem a Magyar Szemorvos-
tarsasdg érdekeit, palydztunk a SOE
kongresszus megtartdsara, valamint
kozvetitettem a SOE-informaécidkat
a hazai szemorvostérsasag tagjai felé.
Ennek egyik latvanyos megnyilvanu-
lasa volt a Magyar Szemorvostarsa-
sdg kongresszusainak nyité plendris
tlésein az évente megitélt és tinne-
pélyesen atadott SOE Lecture Dij és
el6adas (6. abra).

Végezetiil, eziton szeretném meg-
koszénni a Magyar Szemorvos-
tarsasdg elnokségének a bizalmat,
valamint a vezetéség és a tagsag
munkdmhoz nydtjtott folyamatos
tdmogatését.

Prof. dr Németh Janos, e-mail: nemeth,janos @med.semmelweis-univhu
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Kétoldali panuveitis esete 99 éves,
Immunszupprimalt nébetegnél

GvyeNEs ANDREA DR.', MiHALYI DorRoOTTYA DR.2, VARADY ERKA DR.S,
ParPr ANDRAS DR.', NacYy ZOLTAN ZsoLT DR.'", GEHL ZsSuzsANNA DR.'

'Semmelweis Egyetem, Szemeészeti Klinika, Budapest

(lgazgatd: Prof Dr Nagy Zoltan Zsolt egyetemi tanar)

2Fejer Megyei Szt. Gyorgy Korhaz, Szemészeti Osztaly, Szekesfehérvar
(Osztalyvezetd: D Toth Jend féorvos)

30rszagos Onkologiai Intézet, Kemoterapia A Osztaly, Budapest
(Osztalyvezetd: Dn Schneider Tamas Jozsef féorvos)

Az aladbbiakban egy 59 éves nébeteg esetét mutatjuk be, aki jobb szemének latasromlasat koévetéen 6
héttel jelentkezett a terdleti szakrendelében, ahonnan klinikankra utaltak kétoldali panuveitis diagndzissal.
Mindkét oldalon észlelt massziv tvegtesti homalyok mellett a jobb szemen a retina nem vizsgalhato, bal ol-
dalon kiterjedt fehér infiltratum és fundusszerte tocsas vérzések latszottak. A hiperténiaval és 2-es tipusu
diabetes mellitussal kezelt nébeteg anamnézisébdl a latasromlast megelézéen masfél évvel diagnosztizalt,
majd kemoterapiaval és biologiai terapiaval kezelt mérsékelt malignitasu B-sejtes non-Hodgkin-lymphoma
emelend6 ki. Kivizsgaladsa kezd6dott, amely a latasromlas hatterében cytomegalovirus (CMV) retinitis fenn-
allasat igazolta. Ezzel egy id6ben vastagbél térfoglald folyamatanak eltavolitasa tortént, a tumor kérszévet-
tani vizsgélata polipoid CMV-asszacialt vaszkularis proliferaciot mutatott.

Case of bilateral panuveitis in a 59-year-old immunocompromised female patient (case report)
The case of a 53-year-old female patient with bilateral visual loss is presented. She was admitted to our
clinic 6 weeks after the onset of her visual complaints. Following ophthalmologic examination, she was di-
agnosed with bilateral panuveitis. Along with the massive bilateral vitreous haze, large, white infiltrates and
haemorrhages were seen on the left retina. The retina on the right side was not visible. Beyond hypertonia
and diabetes, the patient was diagnosed with a moderate malignant B-cell lymphoma one and a half years
before her visual complaints. She received chemotherapy and biological therapy for the haematologic ma-
lignancy. Investigation revealed a CMV retinitis as the causative agent to the bilateral panuveitis. At the
same time, an intestinal tumour was extirpated what proved to be a polypoid, CMV-associated vascular
proliferation, histopathologically.

immunszupprimalt allapat, panuveitis, CMV-retinitis
immunocompromised patient, panuveitis, CMV retinitis

Roviditések jegyzéke:

AIDS: acquired immune deficiency syndrome, BAF: kék fundus autofluoreszcencia, CMV: cytomegalovirus, HAART: highly ac-
tive antiretroviral therapy, HIV: human immundeficiencia virus, HSV: herpes simpex virus, MCV: vérésvértest-térfogat, MCH:
vérgsvértest hemoglobin-koncentracio, PCR: polimeraz lancreakcio, SD-OCT: spektral-domain optikai koherencia tomogréfia,
TI-GI CMV: szévetileg invaziv gasztrointesztinalis cytomegalovirus, VZV: varicella zooster virus

Kézirat beérkezése: 2022. O2. 16. Kézlésre elfogadva: 2022. O3. O8.
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Bevezetés

A CMV-retinitis immunszuppri-
malt paciensek korében az egyik
legveszélyesebb, latast fenyegetd
korkép. A retina minden rétegére ki-
terjedd gyulladas retinanekrézison,
vérzésen, retinalevildson keresztiil
vezet végleges latdsromlashoz. Az
aldbbiakban kétoldali latasromlds-
sal jelentkez6, 59 éves nébeteg ese-
tét mutatjuk be.

Esetismertetés

A péciens jobb szem l4tdsromlasat
kovetSen 6 héttel jelentkezett teri-
leti szakrendel&ben, ahonnan klini-
kéankra utalték. Altalinos anamné-
zisébdl kiemelendd 2018 jaliusdban

felismert mérsékelt malignitdst
B-sejtes non-Hodgkin-lymphoma.
Gyédgyszerrel kezelt hipertdnia,

valamint 2-es tipust diabetes mel-
litusa ismert, amely ordlis antidia-
betikum szedése mellett egyenstuly-
ban van. Pajzsmirigyét 2004-ben
medullaris karcinéma miatt eltd-
volitottdk, 2004-ben és 2006-ban
I-131 radioterdpidt kapott, jelenleg
pajzsmirigyhormon-szubsztittci-
6t szed. 2018 dprilisdban kétolda-
li adnexectomia és hysterectomia
tortént, kérszévettani vizsgalattal
cystadenoma ovarii igazolédott.
Szemészeti panasza el6tt masfél év-
vel, 2018 jdliusdban pleurdlis elval-
tozds biopszidja kapcsan diagnosz-
tizdltak nala mérsékelt malignit4sa
B-sejtes non-Hodkin-lymphomat.
Lataspanasza el6tt fél évvel (2019
februarjaban) ért véget az alap-
betegség kemoterdpids kezelése
(R-Bendamustin), majd 2019-ben
marciusban és majusban két alka-
lommal rituximab biolégiai terdpi-
dban részestilt. 2019 augusztusaban
coecumtumor eltavolitdsa céljabdl
sebészeti beavatkozdson esett At,
koérszovettan polipoid CMV-asszo-
cidlt vaszkuldris proliferaciét irt le,
malignitds nem igazolédott. Szemé-
szeti anamnézisében kozeli korrek-
cidviselésen kivil egyéb gyullada-
sos, traumads vagy mdtéti el6zmény
nem szerepel.

Lataspanaszat el6szor 2019 oktdbe-
rében észlelte, 2019 novemberében

klinikdnkon réslampaval tortént
szemészeti vizsgalatdn az eliils§
szegmentumban enyhe gyulladasos
jelek, cornea harmatozottsaga, vala-
mint mindkét tivegtestben massziv
homalyok voltak lathaték (haze:
jobb oldalon 4+, bal oldalon 3+).
Jobb szemen az tivegtesti homa-
lyoktdl a retindt nem lehetett vizs-
galni. Bal oldalon nasalisan a retina
felszinén kiterjedt fehér infiltratu-
mot, éles hatérd, j6 szind papillat és
fundusszerte técsas vérzéseket ta-
laltunk. A fentiek alapjan kétoldali
panuveitis fenndllasat allapitottuk
meg. Szemészeti ultrahangvizsgé-
lat tortént, amely mindkét szemen
hatsé tvegtesti hatarhdrtya-leva-
last, a retrohyaloidealis térben ala-
csony reflektivitast, mobilis pont-
echokat (a retrohyaloidealis térben
tobb echoforrés a jobb oldalon), kor-
ben fekvd retinat és korben egyen-
letes, normalis hatsé falvastagsagot
mutatott. Ekkor legjobb korrigalt
latéélessége jobb szemen 0,4, bal
szemen 0,9 volt. Az aktudlisan zaj-
16 kétoldali purulens conjunctivitis
miatt a csarnokviz-mintavételtdl] el-
tekintettiink.

Az uveitis differencidldiagnosztika-
jdban felmertilt részben az alapbe-
tegség szemészeti manifesztacio-
ja, masrészt anamnézis és klinikai
kép alapjan CMV-retinitis gyand-
ja, amely utobbi miatt a Szt. Lasz-
6 Kérhazba irdnyitottuk esetleges
szisztéméds CMV-érintettség tisz-
tazasa céljabdl. Infektiv szerol6-
gia panel HSV-1, Toxoplasma és
CMV IgG-pozitivitdst mutatott ki

(1. tablazat). Laboreredményeiben
az emelkedett stillyedésen kivil
egyéb eltérés nem volt lathaté (We:
32 mm/h), vérképe normilis volt.
2020. januarban onkolégiai kontroll
tortént, és képalkotd vizsgalatok ké-
sziiltek az alapbetegséggel Osszefiig-
g6 kérallapotok kizardsdra. A hasi
ultrahangon hepato-splenomegaliat,
cysta hepatist és a jobb vese felsG p6-
luséban 3 cm atmérdjd, inhomogén
szerkezet szolid elvaltozast irtak
le. Ezt kovetSen nyaki-mellkasi-ha-
si CT készult, amelyen jobb oldali
hemicolectomia és totdl thyreoid-
ectomia utdni allapot volt lathatd,
az anamnézisbél ismert lympho-
ma manifesztdcidjara utald eltérés
nem volt kimutathaté, azonban a
jobb vesében 1év6 szolid képlet ma-
lignitds gyantjat felvetette. A jobb
vesében észlelt malignus térfoglald
terime eltdvolitdsara a jobb vesével
egyutt 2020 oktéberében kertilt sor,
a kérszévettan alapjan vildgossejtes
veserak volt igazolhatd.

Kivizsgaldsa sordn szemészeti sta-
tusza progredialt, legjobb korrigalt
latéélessége jobb szemen 0,15, bal
szemen 0,5. Résldmpéval tortént
szemészeti vizsgélata sordn az eltil-
s6 és hatsé szegmentumban gyul-
ladasos jelek észlelhet8k. Cornea
héatlapjan halézatos, csillag alakd
precipitdtumok, mindkét tvegtest-
ben massziv homaélyok lathatdk.
Jobb oldalon a retina az {ivegtesti
homalyoktél nem vizsgalhaté. Bal
oldalon papilla éles széld, nagyerek
infiltraltak, nasalisan kiterjedt fehér
szind retinalis infiltrdtum és a hatsé

1. tablazat: A CMV-retinitises beteg szeroldgiai

vizsgalati eredmeénye

Posztinfekcios szerologia eredménye

HSV-1

HSV-2
Toxocara
Toxoplasma g.
Treponema p.
CMV

Borellia

HIV
Quantiferon

IgM —(negJ); IgG +(poz)
IgM —(neg); IgG —(neg.)
IgM —(neg)); IgG -(neg)
IgM —(neg.); IgG +(poz)
IgM —(neg.); IgG -(neg.)
IgM —(negJ); IgG +(poz)
IgM —(neg.); IgG -(neg.)
—(neg)

-(neg.)
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poluson técsés vérzések. Ekkor op-
tikai koherencia tomogréfia (OCT)
vizsgalaton a makuldkban cisztoid
makuladdéma volt lathat6, ami az
tvegtesti homadlyokkal egytitt rom-
16 latéélességét magyarazta.

2020 februdrjadban részben a foko-
z6d6 tivegtesti homalyok, részben
diagnosztikus célbél jobb szemen
vitrectomiat végeztiink, amelynek
sordn az {ivegtesti térbél mintavé-
tel tortént citoldgia, flow citometria
és CMV, HSV, VZV és Toxoplasma
PCR-vizsgélat céljabol. A vitrecto-
midt kovetSen késziilt szemfenéki
felvételek lathatok az 1. és 2. abra-
kon. A vizsgalatra elktldott {iveg-
testi mintdban citolégiai, illetve
flow citometria vizsgélatokkal ké-
ros sejtvonal nem volt detektélhaté.
PCR-vizsgalat soran a HSV, VZV,
Toxoplasma-negativ, CMV-pozitiv
eredményd volt. 2020. februdr 7-én
vett szérumban a CMV DNS nem
volt detektélhatd.

Ezt kovetSen az onkolégus keze-
[6orvossal valé konzultaciot kéve-
téen 2020. februdr 25-ét8l a beteg-
nél nagy dézist antivirdlis kezelés
kezdédott infektolégiai osztélyon;
14 napon at 2x450 mg intravends
ganciklovir terdpiat kapott, majd a
tovabbiakban napi 2x450 mg val-
ganciklovir per os szedését irtak eld.
2020. februdri vérképében a limfo-
cita szdzalékos ardny emelkedésén
(47,8%), valamint csokkent MCV-n
(73,8 fl) és MCH-n (24,6 pg) kivul
egyéb eltérés nem volt. Kétirdnyt
mellkasréntgen az alapbetegség
mellkasi manifesztacidjara utalo el-
térést nem irt le.

2020 marciusdban tortént szemé-
szeti kontroll alapjdn az alkalma-
zott antivirdlis kezelés mellett
szemészeti statusa javult, eliils§
szegmens, gyulladdsos jelek meg-
szlintek, az Givegtesti tér a vitrec-
tomizélt jobb szemen tiszta, bal
szemen is tisztult. Mindkét szemen
a papilla éles hatard, kissé halvé-
nyabb szind, fiziolégidsan excavalt.
A nagyerek kéztl az artéridk tobb
helyen elzarédtak, benniik embdlus
lathatd, a técsds vérzések egy része
felszivédott, makula fénytelen, a re-
tina periféridjdn atréfids tertiletek,

1. abra: A beteg jobb szeme vitrectomiat koveto-
en. Az Uvegtesti terben homalyok, papilla eles ha-
tard, kisseé halvanyabb szind, fizioldgiasan excavalt.
A nagy arteriak infiltraltak, az artériak lumenében
embolusok, tocsas vérzés a kbzepperiférian

2. dbra: A beteg bal szemén GUvegtesti homalyok,
a papilla éles hataru, kisse halvanyabb, fiziologia-
san excavalt. Infiltralt nagy arteériak, az artériak
lumeneben embdlusok

friss gyulladasos aktivitds nem ész-
lelhetd. A legjobb korrigalt 14t6éles-
ség jobb szemen 0,4, bal szemen 0,5
decimalisan. A folyamat koévetésé-
re makula-OCT, OCT-angiogréfia
és kék fundus autofluoreszcencia
(BAF) wvizsgélatokat végeztiink
(3—4. abra). Latoélességét a mérsé-
kelt tivegtesti gyulladas, valamint a
makuldkban 1év6 cisztoid makulas-
déma magyardzza (3. abra).

A gyulladads remisszidba kertilése
nem jart egytitt a latéélesség javu-

lasaval, a folyamat kovetkeztében
hosszt tava szévédmények kiala-
kuldsa vezetett a paciens latdsrom-
lasdhoz. Az OCT-vel igazolhaté
cisztoid makuladdéma kezelése
céljabdl intravitrealis aflibercept
injekciét adtunk mindkét szem-
be (jobb szembe 2021. januarban,
bal szembe 2020. novemberben és
2021. majusban). Az intravitrealis
injekcidkat kovetSen készitett ma-
kula-OCT-n a makula rétegeinek
stlyos dezintegraciéja figyelhe-



3. 8bra: Makula OCT-felvétel, A: jobb szemen
cisztoid makuladdéma, B: bal szem cisztoid maku-
labdéemaja, valamint kis terudletd, serosus foveale-
valas a tunetek kezdetet kovetden S5 hdnappal

keszult felvetelen

t6 meg, 2021 méajusdban a legjobb

korrigalt latéélesség jobb szemen
0,4, bal szemen 0,2 (5. abra). Mind-
két szemen madsodlagos sziirkeha-

Iyog alakult ki. Jobb szem phacoe-
mulsificatiora és hatulsé csarnoki
milencse-betltetésére 2021 janu-
arjaban kertlt sor.
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Megbeszélés

A CMV jellemz8en egy opportunis-
ta kérokozé, ami tobbségében im-
munszupprimaélt egyéneknél okoz
manifeszt fertézést, de egészséges
egyéneket is megbetegithet (1, 2).
Immunkompetens személyeknél a
krénikus idiopatids rekurrens elil-
s6 uveitis hatterében &llhat CMYV,
amelyrél dontSen dzsiai szerzék
szamolnak be (3). Az egyik legve-
szélyesebb CMV okozta szemésze-
ti kérkép a CMV-retinitis, amely
latasvesztéshez vezethet a retina
minden rétegére kiterjedé gyulla-
das, vérzés majd koévetkezményes
retinalevélas folyaman (4).

A CMV a herpeszvirusok csaladja-
ba tartozik, és a herpeszvirusokra
jellemz8en az elsédleges fert&zést
kovetSen  élethosszig perzisztal
a szervezetben, elsGsorban a pe-
riférids leukocitdkban és a csont-
vel6ben, ugyanakkor a vérb&l nem
kimutathaté (5). A CMV vélhets-
en a CD34+ progenitor sejtekben
perzisztal, de helyileg is lefrtak l4-
tencidt a tiid6ben, agyban, nyal-
mirigyekben, szemben, ahonnan
esetleges reaktivaciokor képes ke-
ringésbe kertilni (6, 7, 8). A CMV
reaktivaciéjat a CD4+ és CD8+

4. abra: Kek autofluoreszcens felvetel (BAF). A: a jobb szemfeneék lathato;
az also-nasalis retinareszeken hipoauto-fluoreszcencia, a szeleken hiperau-
to-fluoreszcenciaval, B: a bal szemfenek |lathato; itt a felsd-nasalis retinan

lathatd a nasalis és alsd retinafelet érintd kiterjedt foltos hipoautofluoresz-
cencia. A gyulladas soran kialakult retinakarosodasra utal
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5. abra: Makula OCT-felvetel a makulaszerkezet sulyos dezintegraciojarol, an-
ti-VEGF-kezelés utan; A: jobb szemen cisztoid makuladdema az anti-VEGF-in-
jekcio beadasat kovetden 4 honappal, B: bal szemen cisztoid makuladdema
kis teruletld, serosus fovealevaldssal az anti-VEGF-injekcid beadasat kovetd-
en 5 honappal

T-sejtek képesek kivédeni, azonban
az immundeficiens allapotokban ez
a védekezés nem mukodik megfe-
leléen (9). A herpeszviruscsalddon
beltil a CMV a legnagyobb mére-
td, duplaszadld DNS-virus, prote-
inkapszidja és kettds lipidburka
teszi lehet6vé a gazdasejtbe vald
invaziéjat (10). A CMV-infekcié
lehetséges intrauterin fertézés for-
majaban, perinatalisan anyatejjel
vagy genitalis véaladékkal, postna-
talisan testnedvekkel, vérrel, nyal-
lal, ondéval, valamint sziv-, tiid4-,
csontvelS-transzplantéciéjaval (11).
Az étlagpopulacié mintegy 83%-a
CMV-re nézve szeropozitiv (11),
Magyarorszédgon ez mintegy 86%-
ra tehetd (12). Az egészséges felnStt
populdcidban ritka a szeropoziti-
vitds melletti virusfertézés, mivel
megfelel6 immunstatusz mellett
elhanyagolhaté mértékd a reaktiva-
ci6, ugyanakkor az immunrendszer
legyengtilésekor képes reaktivalédni
(13). Az id6sebb populécidban, illet-
ve immunszupprimdlt 4llapotban a
CMV megjelenhet a testnedvekben
(14). Valészindsithetd, hogy a szem
hematogén Gton torténd fert6zése
is immunszupprimdlt stituszhoz
kapcsolodik, amely a disszeminacié
hatdséra okoz retinitist (15). A szem
aktiv CMV-fertézése az érhalézat
endothelsejtjeit, valamint a retina
pigmentepithelsejtjeit érinti (15),
igy alakul ki a virusretinitis klinikai
képe. Immunledalt pécienseknél a

CMV-fert6zés a gasztrointesztind-
lis traktust is érintheti. A gasztroin-
tesztindlis szoveti invaziv (TI-GI)
CMV a komorbiditéssal is rendel-
kezdé immunszupprimdlt betege-
ket érint6 korkép, amely kialakuldsi
helye leggyakrabban (94%) a colon
(16). Bemutatott péciensnél 2019
augusztusaban eltavolitott coecum-
tumor kérszbvettana a vastagbél
CMV-asszocidlt elvaltozdsat té-
masztotta ala.

A HAART (highly active antiretro-
viral therapy) éra elétt a CMV-reti-
nitis elsésorban, mint HIV-pozitiv
betegekben kialakulé leggyakoribb
opportunista szemészeti infekcid,
és AIDS-ben a latdsvesztés leg-
gyakoribb okaként volt ismert vi-
lagszerte (17). Kockazat szempont-
jdbol a 200/mm?® alatti CD4+
sejtszam, az alacsony CD8+ sejt-
szam, illetve a mér meglévé HIV
okozta (nem infektiv) retinopathia
hajlamosité tényezék a CMV re-
tinitis kialakuldsaban. A HIV-re-
tinopathia nem infektiv microan-
giopathia, amelyet a szemfenéken
megjelend cotton-wool gocok, int-
raretindlis vérzések, mikroaneuriz-
mék és exsudatumok megjelenése
jellemez. Az allapot fennalldsakor
annak rendszeres kontrollja javasolt
a vele esetlegesen sz6v6dé CMV-re-
tinitis korai diagnosztikédja céljabdl
(18).

Nem HIV-hez asszocidlt CMV-reti-
nitis kialakulhat az immunszupp-
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resszi6 kiillonb6z6 formaiban. Ezek-
hez tartozik a szolid szerv-,
csontvels- és haemopoeticus Gssejt-
transzplantécié, vese-, sziv-, tids-
transztranszplantacié. Ezek kap-
csan frtak mdar le CMV-retinitist,
amelynek oka az allograft altal oko-
zott primer CMV-infekcié vagy a
transzplantdcié miatt alkalmazott
immunszuppresszié okozta reakti-
vacié (19). Limfoproliferativ beteg-
ség miatt autolég Gssejt-transz-
plantdcidban  részesiilt  betegek
vérplazméjat valds ideji PCR-rel
vizsgdlva a CMV-pozitivitas kétsze-
res gyakorisdggal fordult el a
transzplantdlt  betegcsoportban,
azonban 68%-ukban a reaktivaci6
tinetmentes volt és spontdn oldé-
dott. Rutinszerd CMV-monitoro-
zast nem tartanak sziikségesnek au-
tolég Gssejt-transzplantdcié utén,
azonban j6l meghatarozott beteg-
csoportban lehetséges a reaktivacié
korai észlelése, korai kezelése, ezal-
tal a mortalitds csékkentése (20). A
vérképzbszervi daganatokban az
immunszupprimalt stituszt maga
az alapbetegség okozza, ennek része
a csokkent T-sejt-szam (21).

Leukémids és lymphomds intrao-
cularis infiltrdcié differencidldiag-
nosztikai nehézséget jelent CMV-
retinitisben, ezekben az esetekben
mindenképp intraocularis minta-
vételre van sziikség (22). Az ala-
csony hemoglobinkoncentracié is
hozzajarul a CMV-retinitis kiala-
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kulési kockazatdhoz (25). Helyileg
adott periocularis vagy intraocula-
ris szteroidaddst kovet8en is frtak le
CMV-retinitist immunkompetens
személyek esetében (23). Sziszté-
més kortikoszteroid-terdpia vagy a
szteroidot kivélté immunszuppresz-
sziv szerek mellett is kialakulhat
CMV-retinitis (24).

A CMV-retinitis — nem HIV és
HIV-asszocidlt ~esetekben egya-
rdnt — a betegek mintegy felében
tiinetmentesen alakul ki, az esetek
maésik felénél latdsromlds, Gszkald
homalyok, szikralatas és latétérkie-
sés jellemzi (25). A retinitis stlyos-
bodéasaval a makula és a latdideg is
érintetté valik (26, 27). FelnStteknél
a CMV-retinitis 85%-ban a retina
periféridjan jelenik meg, az izoldlt
makulaérintettség ritka (5%). Gyer-
mekeknél a makula gyakrabban
érintett (28). Haromféle klinikai
megjelenése lehet a CMV-retinitis-
nek. Elsé esetben f&ként a retina pe-
riféridjan alakulnak ki fehér szind,
granulalt, nekrotikus retinatertile-
tek, kevés vérzéssel vagy anélkil.
A masodik, fulmindns format teljes
vastagsdgl sargasfehér lézidk jel-
lemzik, amelyeket szektorszerden,
perivaszkuldrisan  retinavérzések
6veznek (,cottage cheese and ket-
chup” vagy ,pizza pie” funduskép-
nek is nevezik). A harmadik megje-
lenési forma ,fagyott 4g” rajzolatt
érgyulladéds (,frosted branch angi-
itis”). HIV-vel szovédott CMV-re-
tinitis esetén az érgyulladés jelleg-
zetesen periphlebitis forméajaban
alakul ki (29), bemutatott esetiink-
ben ettdl eltéréen a nagy artéridk
gyulladasa lathaté (1-2. dbra).
Legjellegzetesebb a CMV-retinitis-
ben a [ézidkat 6vezd elmosott széld
fehéres hatdr, amelyet a retinalis
6déma és nekrézis okoz (30). Ez
az utébbi fehér elmosott tertilet az
immunstatusznak megfelel6en ki-
16nb6z6 nagyséagu lehet. A folyamat
progresszidjdnak kovetkeztében a
retina atréfidssd vélik, retinasza-
kad4s alakulhat ki, és retinalevélas
kovetkezhet be. Bar a CMV don-
téen a hatsé szegmentumot érin-
ti, réslampéval megfigyeltek csillag
alakd, cornealis depozitumokat is.

in a 59-year-old immumecompromised female patient

Immunkompetens személyeknél a
CMV okozéja lehet eliilsé uveitis-
nek, ekkor a csillag alaki cornealis
depozitumok és az eliils6 szemcsar-
nok gyulladédsa jellemzd, retinitis
nem alakul ki (31).

A CMV-retinitis diagnézisa donté-
en a klinikai jeleken alapul. Pupil-
latagitas mellett a retinitis jelei jel-
legzetesek. A klinikai jeleken tul az
SD-OCT (spektral-domain optikai
koherencia tomogréfia) és a fundus
autofluoreszcencia  hozzajarulnak
a CMV-retinitis diagnézisdhoz, a
retina mikroszerkezetbeli valto-
zdsainak kovetéséhez (32). Aktiv
CMV-retinitisben a leggyakoribb,
OCT-vel lathat6 jelek a premaku-
laris Gvegtest enyhe beszlrtsége,
epiretinalis membranképz&dés és a
makuladdémaja (33). Nem HIV-fer-
t6zott  immunszupprimdlt  bete-
geknél kialakulé CMV-retinitisben
— eltéréen a HIV-nél latott serosus
exsudativ makulafolyamattdl — els-
fordulhat a cisztoid makuladdéma,
amely bemutatott esetiinkben is
megfigyelhetd volt (33).

A CMV-retinitis klasszifikaciéja-
nak kritériumait gépi tanulds méd-
szerével hatdrozta meg 2021-ben
a SUN-munkacsoport. Eszerint a
CMV-retinitis  klasszifik4ci6éjahoz
szlikséges hdrom kritérium: a nek-
rotizal6 retinitis, amely elmosott
sz€l4 a szamos kisebb szatellita 1é-
zi6 jelenléte miatt; a gyengtlt szisz-
témds immunstitusz; valamint
vagy a jellegzetes klinikai kép vagy
az intraocularis minta PCR-poziti-
vitdsa (34). A csarnokvizbdl vagy az
tivegtestbdl vett minta PCR-vizsga-
lata a differencidldiagnosztikai ne-
hézséget jelent§ esetekben jelent se-
gitséget, leginkdbb a CMV, Herpes
simplex, Varicella zoster, Toxoplas-
ma elkilonitését teszi lehetévé. A
CMV kimutatésa fehérvérsejtekbdl
is lehetséges manifeszt kérkép ese-
tén, azonban ennek pozitivitdsa-
ig akar hetek is eltelhetnek (35). A
CMV-antigén a szérumban a ferts-
zést kovetSen akar honapokig is ki-
mutathaté lehet (35).

Aktiv. CMV-retinitis esetén nagy
dézist szisztémads antiviralis keze-
lés bevezetése sztkséges. Kezdet-
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ben 14-21 napon keresztiil, majd a
betegség lefolydsanak fliggvényé-
ben alacsonyabb dézisban. A lézi-
6k elhelyezkedése meghatdrozza a
kezelést is. Azokban a betegekben,
ahol nincs kozvetlent] latast fenye-
get6 1ézi6, elegendd a szisztémds ke-
zelés szoros obszervaciéval. Latést
fenyegets esetekben az azonnali
intravitrealis kezelés is széba jon.
Onmagaban az intravitrealis kezelés
nem elégséges, révid tdvon a szisz-
témads kezelés kiegészitSje lehet. A
CMV-retinitis kezelésében alkal-
mazhaté gyégyszerek a valganciklo-
vir, ganciklovir, foscarnet, cidofovir
(monofoszfat nukleotid analdg), a
legfontosabb tudnivaldkat 2. tabla-
zatban foglaltuk 6ssze. Az aciklovir
CMV kezelésére nem alkalmazha-
t6, mivel a gyégyszernek specifikus
foszforildcién kell A4tesnie ahhoz,
hogy hatassal legyen a virusra. A
ganciklovir volt az elséként alkal-
mazott gyégyszer CMV-retinitisre,
azonban szdjon at nem hasznosul
(36). Per os valganciklovir adhatd,
amely a szervezeten bell alakul 4t
ganciklovirré (37). A ganciklovirrel
és valganciklovirrel szemben hosz-
szl tavu alkalmazds mellett rezisz-
tencia alakulhat ki, amelynek oka a
virus mutélédésa (38). Intravitrea-
lisan az FDA altal elfogadott fomi-
virsen adhatd, off-label alkalmazas-
ként széba jon még intravitrealisan
ganciklovir, foscarnet és cidofovir
addsa is. Intravitrealis fomivirsen
javasolt azon esetekben, amelyek
a tobbi elérhet6 virusellenes szerre
nem reagalnak (39).

HIV és nem-HIV okozta CMV-re-
tinitisben egyardnt a retinalis be-
szlir6dések felszivédasa, illetve a
helytikén kialakulé atréfia jelzik
a folyamat gyégyulasit, a CMV
inaktivitdsat. Fennall6 immun-
szuppressziv kezelés mellett a fo-
lyamat gydgyuldsat kovetben is
szoros kovetés javasolt, az esetle-
gesen kialakulé reaktivacié felis-
merésére (40). Bemutatott esetiink
példa a gyégyult CMV-retinitist
kovetben is fellépd, rendkivil ne-
hezen kezelhet6 szovédmények
kovetkeztében kialakulé maradan-
do, sulyos latdsromlasra.



Ketoldali panuveitis esete 59 eéves, immunszupprimalt nébetegnél

2. tablazat: CM\V-fertdzésben alkalmazott antiviralis szerek

Virusellenes Adasi mad Magyarorszagon Kezdeti adagolasa
szerek forgalmazott gyari CMV-retinitisben
készitmény
L . per os napi 2x 900 mg
Valganciclovir  per os Valcyte, Valdamin 51 napon &t
. . intravenasan napi 2x5 mg/
- ey et tskg 14-21 napon &t
Ganciclovir Cymevene
. . . hetente 2-3x0,2-2 mg/
intravitrealis 005 ml
intravénas napi 4x60 mg/kg hetente
Foscarnet . ) i Foscavir hetente 2-3x 1,2 mg/
intravitrealis 0,05 mlvagy 24 mg/0,1ml
intravenas Vistide Emtricitabine/  hetente 2 héten at
Tenofovir-Disoproxil 5 mg/kg
Cdofovir Sandoz Emtricitabine /
intravitrealis  Tenofovir-Disoproxil 20 g
Teva
Fomivirsen intravitrealis Sy lEilestre

2x 300 pg

Forras: American Academy of Ophthalmology
https://www.aao.org/focalpointssnippetdetail.aspx?id=8f182331-5b2e-4199-a851-a682b283222¢c

Kovetkeztetések

A CMV az opportunista ferts-
zések jelent6s hanyaddban részt
vevé kérokozé. Az egyik legve-
szélyesebb,  immunszupprimélt
egyéneket fenyeget§6 CMV-okoz-
ta korkép a CMV-retinitis, amely
latasvesztéshez vezethet. Ismert
immunszupprimélt 4llapoton ki-
vil minden CMV-okozta fer-
tézés esetében gondolnunk kell
HIV-fert6zésre, mivel a CMV jel-
legzetes kiséré kérokozé a mani-
feszt AIDS tunetegytttesben (41).

IRODALOM

Immunszupprimalt allapot  ki-
alakulhat a HIV-fert6zésen kivil
szervtranszplantacié, hematolé-
giai daganat, immunszuppressziv
gyégyszeres kezelés kovetkeztében
(42). Hematolbgiai betegség és a
kovetkezményes immunszuppresz-
sziv terdpidt koveten alakult ki
kétoldali CMV-retinitis esetlink-
ben bemutatott nébetegnél. Az
emlitett csoportokban tekintettel
a folyamat sokszor tiinetszegény
megjelenésére, javasolt rendszeres
szemészeti kontroll elvégzése a

Fenntarto dézisa

napi 1x900 mg

intravenasan napi 1x5 mg/
kg vagy napi 1x6 mg/kg
a hét 5 napjan

hetente 2-3x ismételhetd
90-120 mg/tskg/nap

hetente ismételhetd

5 mg/kg 2-3 hetente
5-6 hetente ismételhetd

4 hetente ismételhetd

korkép korai felismerése és az id6-
ben megkezdett virusellenes keze-
1és céljabdl.

Nyvilatkozat

A szerzdk kijelentik, hogy az esetismer-
tetés kozlemény megirdsdval kapcsolat-
ban nem dll fenn veliik szemben pénz-
ligyi vagy egyéb lényeges Gsszeiitkdzés,
gsszeférhetetlenségi ok, amely befolyd-
solhatja a kozleményben bemutatort
eredményeket, az abbol levont kdvet-
keztetéseket vagy azok értelmezését.
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Immunfluoreszcens vizsgalatok
hegesedd kotéhartya-gyulladasokban

Bakos Noemi VI. EVES ORVOSTANHALLGATO, Fobor EszTER DR.

Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest
(lgazgatd: Prof Nagy Zoltan Zsolt, egyetemi tanar)

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

Betegek és madszerek: 23 krénikus, hegesed6 kotéhartya-gyulladassal jelentkezé beteg immunfluoresz-
cens vizsgalatanak eredménye kerllt attekintésre retrospektiv maédon. A betegeknél minden esetben di-
rekt immunfluoreszcens vizsgalat (DIF) tértént kdtéhartyamintabdl. 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%). Ebbél 13 esetben
nyalkahartya pemphigoid (OcMMP) igazoloédott, 4 esetben egyéb oculodermalis kérkép (pemphigus vulgaris,
paraneoplasias-pemphigoid, bullosus pemphigoid és lineéris IgA-betegseg). 14 esetben a mintaban koérjelzé
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 kétéhartya-gyulladasban mindenképp ajanlott a
DIF elvégzése a terapia beallitasa el6tt. Kiegészit6 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 OcMIVIP patients, linear IgG depaosition
occurred most frequently (100%) in DIF tests. The lIF 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-
efore, 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.

KuLcea ocularis mucosus membran-pemphigoid, holyagképzédéssel jaré autoimmun
betegseég, hegesedéssel jaro katéhartya-gyulladas, immunfluoreszcencia, szerologia

ocular mucous membrane pemphigoid, blistering autoimmune disease, cicatrizing

KeywoRrDs . o
conjunctivitis, immunofluorescence, serology
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Immunofluorescence testing in cicatrizing conjunetivitis '

Bevezetés

Az ocularis mucosus membrin
pemphigoid (OcMMP) autoimmun
betegség, amely a hegesedéssel jard
kotéhartya-gyulladasok kozé tarto-
zik. Az OcMMP a mucosus memb-
rdan pemphigoid (MMP) csoport
tagja. Az MMP-n beltl kilénb6zé
altipusokat kulénitiink el a nyélka-
hértya-érintettség alapjan. Erint-
heti az ordlis mucosdt, az ocularis
mucosdt, a laryngealis mucosat, az
oesophagealis mucosat, a trachealis
mucosét, illetve a genitélis és uro-
genitdlis mucosat. El6fordulhat mo-
nosite (egy tertlet), illetve multisite
(tobb tertlet) érintettség is (16).
Az OcMMP incidencidja kortilbeliil
0,7-0,8/milli6 lakos/év (16). Az atlag-
életkor a diagndzisakor 60,4-68,2
év. Az atlagos id6 az els6 tiinetektdl
a diagndzis megsziiletéséig 225 nap
és 6,4 év kozott véltozik (16).
A f6 antigének, amelyek kivaltjak az
immunvalaszt a bazélis membran
zéndban taldlhatéak: a6-integrin,
B34-integrin, laminin 332, VII-es kol-
lagén, BP180, BP230 (16). Az OcM-
MP immunpatolégiai elérehaladasa
hérom elktlonithetd fazisbdl all:

* a sériilés fazisa,

* az akut gyulladas és

* sejtosztddas fazisa, illetve a fib-

rézis fazisa (10).

Klinikailag gyakran nem specifikus
krénikus  kotShértya-gyulladassal
kezdédik. Elérehaladott stadium-
ban mar nem a gyulladésos tiinetek
domindlnak, hanem a kotShartya
hegesedése és ennek a kovetkezmé-
nyei: entrépium, canthus elsimuld-
sa, fornixrovidiilés, symblepharon,
ankyloblepharon, trichiasis, kovet-
kezményes latasromldssal és akér
vaksaggal (16).
A diagnosztika a mai napig nem
kénny feladat. Klinikailag sok ha-
sonld oculodermalis kérkép létezik
(linedris IgA-szindréma, pemphigus
vulgaris, paraneoplasids pemphi-
goid stb.) (1. dbra), és a mindennapi
gyakorlatban elérheté diagnosztikai
vizsgalatok szenzitivitdsa nem elég
magas. A diagnosztikus késedelem
miatt késve kapjdk meg a betegek a
megfelel6 terdpiat, emiatt stlyosabb
stddiumban kertilhetnek el&szori 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-detektalas (17, 1).
A direkt immunfluoreszcencia-vizs-
galat (DIF) napjainkban az els6ként
ajanlott kiegészit6 diagnosztikai
teszt (17). Ugyanakkor alacsony
specificitdsa és szenzitivitisa nem
teszi lehet&vé, hogy csupan DIF-
teszt alapjdn 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 diagnoézis, ezért
kiegészitd vizsgalatként érdemes el-
végezni (5, 17).

Ceélkitizeés

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

Anyvagok 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-
hartya-biopszidn (kotShértya alsé
athajlas, szajnyalkahdrtya) estek &t
hegesedd kotéhartya-gyulladds mi-
att.

Rogzitettitk a nemek és az életkor
megoszldsat a biopszia idejében,
valamint a betegség altal érintett
extraocularis nyalkahartya és bér
érintettségét. Osszegydijtottik a
direkt immunfluoreszcens vizsgala-
tok, az indirekt immunfluoreszcens
vizsgalatok és amennyiben SSST
is késztilt, annak eredményeit. Az
adatok gyjtésére az e-MedSolution
rendszert hasznaltuk. A réslampads
képeket a Szemészeti Klinika készi-
tette és szolgaltatta. A DIF-tesztek

~

-
Iz N
. ’
~a

o=~
~o-

-

a B6r-, Nemikértani és Béronkolé-
giai Klinika Immunfluoreszcencia
laboratériumaéaban kertltek kiérté-
kelésre. Az indirekt immunfluo-
reszcens vizsgalatok majomnyeld-
csG-szdveten késziiltek és szintén
Bér-, Nemikértani és Béronkologiai
Klinika Immunfluoreszcencia labo-
ratériuma értékelte ki Gket.

Biopsziafeldolgozas
és analizis

Direkt immunfluoreszcens
vizsgalat

A mintavételt a betegek el6zetes
tdjékoztatdsa utdn, a beleegyezd
nyilatkozat aldirdsat kovetSen vé-
geztlik, 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 ragasztottak, rogzitették a
crytome-ban, majd 8 db, 2-10 mik-
rométer vastag szeletet vagtak
20 °C-on. Két-két metszet kertlt
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, sotétben, szobahémérsékle-
ten. PBS-es mosés utdn 1:1 ardnyd
glicerines PBS-t cseppentettek a
metszetre, majd réhelyezték a fe-
délemezt. Ezutdn mikroszkép 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
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1. &bra: Réslampas kepek. A: OcMMP-s beteg, B: OcMMP; C: Pemphigus vulgaris;
D: Linearis IgA-dermatosis. A réslampas kéepeken megfigyelhetd a kllonbdzd oculoder-
malis korkéepek nagymertekd hasonldsaga, ezért is fontosak a kiegeszit®d vizsgalatok
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azonositsdk a keringé antitesteket.
Antigén-szubsztrdtnak —majomoe-
sophagust hasznaltak. Els§ 1épés-
ben a szubsztritokat eldrasztottdk
30 mikroliter 0,1-es és 0,01-os higi-
tast savéval, majd 30 percig inku-
béltdk parakamraban szobahémér-
sékleten, majd kétszer 10 percig
lecblitették PBS-sel (TWEEN20).
Ezt kovetSen a mintat 30 percig,
sOtétben, szobahdmérsékleten in-
kubaltak 30 mikroliter FITC-hez
kotott mésodlagos antitesttel (IgG).
Ezutdan a szoéveteket még kétszer

lemostak 10 percig PBS-sel (TWE-
EN20), végul glicerines fedéréteg
és fed6lemez keriilt 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 fest6dést egyetlen anti-
szérum esetén sem, pozitiv, ameny-
nyiben festédést latunk barmelyik
antiszérum hozzdaddsa utan. El6-
fordulhat linedris fest6dés a BMZ-
ben, intercelluldris festédés, ,shaggy”
fest6dés, szemcsés festédés, vasz-
kuléris fest6dés és egyéb. A fests-
désmintazat és a -lerakédds segit a
diagnézis feldllitasaban.

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

lIF-vizsgalatoknal (-] jel a negativitast jelenti. Szemmuteét és glaukoma ese-

tén (+) jel a betegseg fennallasat jelenti
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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 (63,8%). Azok kozott, akik
esetében mds diagnoézis dertlt ki, 3
né és 1 férfi volt. Az egyel6re 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 péciens linedris
IgA-dermatosisos (4,3%), 6 beteg
tovédbbra is diagnézisra var (26,1%).
Az ocularis MMP-populaciébél
5 betegnek wvolt szdjnyalkahdr-
tya-érintettsége (38,5%), 2-nek orr-
nyéalkahdartya-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 széjnyalkahdrtya-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. tablazat 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 koétShartydbdl,
1 esetben szdjnyéalkahdrtyabdl, 1
esetben borbdl tortént az ismételt
mintavétel. A DIF-teszt Gsszesen
30-szor kertlt 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 kozul
a bazélis membran zénaban 13 eset-
ben volt lathat6 lineéris IgG-leraké-
dés (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 észlelheté a bazalis
membrdn mentén (3. abra). A bul-
losus pemphigoidos beteg tesztjén
lineéris IgG-lerakédés volt a bazalis

2. tablazat: Nem, kon extraocularis érintettseg

és DIF-pozitivitas a vizsgalt csoportban

membran zéndban. Az IgA-derma-
tosissal rendelkez6 beteg tesztjén
pedig linedris IgA-lerakédas detek-
talhaté szintén a bazélis membran
mentén (4. abra, 1. tadblazat, 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 eredmeénye

Salt-split skin tesztet 1 esetben vé-
geztlink, a paraneoplasids pemphi-
goidos beteg esetén. Linedris epider-
malis festédés figyelhet6 meg rajta
(5. &bra).

Megbeszélés,
kovetkezteteéesek

Az OcMMP egy latést veszélyez-
tet6 autoimmun betegség, amely
hosszt tava szisztémds gyulladas-
csokkentd terdpidt igényel a prog-
resszi6é mérséklése céljabdl. A beteg-
ség altaldban progressziv hegeseds
kotéhartya-gyulladasként  jelent-
kezik, és a differencidldiagnézisa
kihivast jelent a szemészek szdma-
ra. KétShartya-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 mellékhatast okozhat, f6-
(n=13) (n=6) leg id6sebb korosztalyban, ezért is
Nem (nd) 15 (65,2%) 6 (46,2%) 3 6 iddeélis, a biOpSZIia altal 1biZOI’lyftC{)tg
Kor, median 70 61 715 Rl |G BT eBapozota
(évek) kezelést tesz lehet&vé.
) A vizsgalati csoportunkban a férfi-
é{\algli(:;artomany GER AEHES BE=7 54=77 ak gyakrabban érintettek az OcM-
: MP-ben (53,8%). Radford és munka-
Extraocularis 10 (43,5%) B (46,2%) 4 0 tdrsai  kutatdsdban szintén férfi
ﬁ“gtk‘;tﬁésigé tébbség volt (58%) (14). Az autoim-
b y_ mun betegségekben viszont altala-
Extraocularis 5 (21.7%] 3 (23,1%) 2 0 ban néi tulsdly figyelhetd meg (13).
érintettseg, bor Ez a betegség tobbnyire az id6sebb
DIF + 16 (696%) 13 (100%) 3 0 korosztalyt érinti (14, 16), ebben



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

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

Harom csoportra osztottuk a 23
f&s betegpopuléciét a DIF-vizsga-
lat eredménye alapjan: OcMMP-s
betegek; nem OcMMP-s, egyéb
oculodermalis kérképben szenvedd
betegek; és a vizsgalat idejében defi-
nitiv diagnézissal nem rendelkezé
betegek. Ez utébbi csoportban to-
vabbra is torekszlink 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-
lenkez&jét nem tudtuk igazolni.
DIF-negativitds esetén ismételjiik a
mintavételt kotShartyabdl. Tovabbi
negativitds esetén ismételjiik szdj-
nyéalkahartyabdl. Ha ez sem vezet
eredményre, elvégezzitk 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 szédza-
lékban az OcMMP tehet6 felelssé.

A direkt immunfluoreszcencia-vizs-
galat napjainkban az els6ként ajan-
lott kiegészité 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 lehet&vé, hogy csupan DIF-teszt
alapjan megallapitsuk vagy kizar-
juk az OcMMP-t, ugyanakkor k&-
zelebb visz a diagnézishoz és a meg-
felel6 terapia kivélasztasdhoz, ezért
krénikus kotShértya-gyulladdsban
mindenképp ajanlott a DIF elvégzé-
se a terdpia bedllitasa eldtt.



3. 8bra: Paraneoplasias pemphigoid
DIF-tesztje, linearis immunfluoresz-
cens festddés a bazalis membran

menten (nyilak)

Ez a kutatds az OcMMP-s betegek
korében azt taldlta, hogy az IgG-le-
rakédas fordult el6 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. Tovabba azt figyelték meg,
hogy IgA-lerakédas fordul el6 a leg-
gyakrabban (91%), majd a C3 (54%),
végtl az IgG (45%) (3). Chan és mun-
katdrsai szintén magasabb ardnyd
IgA-lerakédast figyeltek meg, és
kisebb ardnyt IgG-, C3-lerakédast
(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 (1ézionélis, nem
léziondlis) szintén befolydsolja a
DIF-teszt pozitivitdsat, Mehra és
munkatdrsai magasabb szenzitivita-
azokat a mintdkat, amelyeket nem
lézionalis tertletrdl nyertek, és még
magasabb értékeket kaptak nem lé-
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5. abra: Paraneoplasias pemphigoid
SSST-je majombdron. Linearis fes-
tddeés a bazalis membran mentén az

epidermalis oldalon (nyilak)

ziondlis bérmintdkra (12). Schmidt
¢és munkatdrsai azt javasoljdk, hogy
amennyiben lehetséges a biopsziét
ne gyulladt kétShartyabdl vegytik,
mivel ez csékkenti a szenzitivitast
(17). Dart és munkatdrsai azt talaltdk,
hogy a nem lézionalis bér hasonld
eredményekkel szolgdl, mint a nem
gyulladt kotshartya, tovdbba 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
egyidejd mintavétel, illetve a minta-
vétel ismétlése novelheti a diagnézis
felallitasdnak valdszintségét (18).

Az 6sszes elkészitett DIF-teszt ko-
zll, 6-ot nem lehetett megfelel6en
értékelni, mivel 3 esetben lizis volt
megfigyelhets, 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 kozott,
amely gyakran a mintavétel sebészi
technikéjanak és a minta kezelésé-
nek kilonbségére vezethetd vissza.
A kotShartya-epithelium egy na-
gyon finom szovet, kénnyen ron-
csolhaté és levilaszthaté az alatta
fekvs stréméardl, értékelhetetlenné

4. abra: DIF-teszt eredmeények VVenn-diagramon

abrazolva

Ceularis MMP
m=]3
T T

Igzls
m=13

Igle=lg AsL 3=
n=u

Sem DedM MNP
n=4

/-““I:ﬁ ‘-\ 1::;:::.-:'3-




Immunofluorescence testing in cicatrizing conjungtivitis

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-lerakadas 13 (100%]) 2
DIF IgA-lerakadas 6 (46,2%) 1
IIF; IgG-lerakadas 1 3

téve a mintat (1). Emellett a be-
tegség természete szerint a bazélis
membran széttdredezés miatt eleve
hidnyozhat a mintdbdl (8). A min-
ta tdroldsa hit8ben, 4 °C-on ma-
ximum 48 6réig lehetséges, mivel
hosszabb id§ alatt a sejtpusztulds
mértéke olyan nagy, hogy az anali-
zishez nem marad elegends é16 sejt.
A minta analizise tébb okbdl lehet
sikertelen. Lehetséges okok a nem
megfelel6 méretd vagy min6ségl
minta (elegendd epithelium és BMZ
kell, hogy jelen legyen), a minta el-
tér6 kezelése (gyorsfagyasztds, Mi-
chel-transzport médium, sés géz-
lapokra helyezés, majd késleltetett
fagyasztas), tovdbbd nem megfelels
antitestek alkalmazésa. A technika
reprodukalhatésdga  elengedhetet-
len a megbizhaté diagnézisalko-
tdshoz. A patolégiai 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 egyértelm (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 vizsgé-
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-
bél (pemphigus vulgaris, bullosus
pemphigoid, paraneoplasids pem-
phigoid). Arbache és munkatdrsai az
[TF-vizsgalat eredményeit kutattdk
és azt talaltdk, hogy fontos diag-
nosztikus eszkéz az autoimmun
betegségek  diagnosztizaldsahoz.
Pemphigusos betegeknél nagyobb
ardnyban mutat pozitivitdst, mint
pemphigoidos betegeknél (2). Kie-
gészit6 diagnosztikus vizsgalatként
érdemes elvégezni.

Anem OcMMP-s betegcsoportban,
ardnyaiban gyakrabban fordult el8
bér- és egyéb nydlkahartya-érin-
tettség. Pemphigus vulgarisban a
bérérintettség holyagokban vagy
erythemds tertiletekben nyilvanul
meg, kiilénosen a fejb&ron, arcon,
hoénaljban, térzsén és az dgyékon.
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 nyalkahartya,
lagyszédjpad és ajkak érintettek el-
s6ként 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 péciensek 7,7%-anak anam-
nézisében szerepel szemészeti
matét, illetve 15,4%-ban szerepel
glaukéma. A betegcsoportunkban
az egyik beteg anamnézisében sze-
mészeti m{tét mellett maréddsos
sérilés (hipds viz is froccsent a
szemébe) is szerepel. Ezek a beteg-
ség triggerelésében lehetnek fonto-
sak. Felmertl ugyanis egy olyan
mechanizmus, ahol a kétShartya
sérulése kovetkeztében, bazilis
membranepitépok szabadulnak fel,
amelyek aztdn neoantigénekként
viselkednek, és autoimmun folya-
matot inditanak be, MMP-t ered-
ményezve (7). A szemmUtétek
direkt traumaéval jarnak, a glau-
komas betegeknél a tartdsitoszert
tartalmazé készitmények &llandd
hasznalata szintén karosithatja 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 korl4tai,
hogy retrospektiv és alacsony a
betegszdm. Ennek ellenére, ha fi-
gyelembe vesszitk az OcMMP
alacsony incidenciajat, és Magyar-
orszag alacsony népesség szamait,
relative nem kevés betegrél van
sz0.

Nyvilatkozat

A szerzdk kifelentik, hogy eredeti kozle-
ményiik megirdsdval kapcsolatban nem
all fenn velijke szemben pénziigyi vagy
egyél lényeges Osszeiitkozés, Osszefér-
hetetlenségi ok, amely befolydsolhatja
a kozleményben bemutatott eredménye-
ket, az abbol levont kovetkeztetéseket
vagy azok értelmezését.
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A SARS CoV-2-fertdzés miatt
kérhazunk COVID-osztalyan kezelt
betegek makulataji vizsgalata
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'Bajcsy-Zsilinszky Korhaz és Rendeldintézet, Szemeészeti Osztaly, Budapest
(Osztalyvezetd: Drn Imre Laszlo féorvos)

2Bajcsy-Zsilinszky Korhaz és Rendeldintézet, Immunonephrologiai/COVID Osztaly,
Budapest (Osztalyvezetd: Dn Orosz Attila féorvos)

SBajcsy-Zsilinszky Kérhaz és Rendeldintézet, Radioldogia Osztaly, Budapest
(Osztalyvezetd: Dn Tarjan Zsolt féorvos)

Ceélkitlizés: Korhazunk COVID-osztalyan kezelt betegek makularis eltéréseinek felderitése. Tovabba, hogy
megvizsgéljuk az esetleges makulatji eltérések dsszeftiggésben allnak-e a betegseég sulyossagaval.
Maédszerek: A Bajcsy-Zsilinszky Korhaz COVID-osztalyan hospitalizalt huszonhét beteg 53 szemén végez-
tunk multicolor funkcidval is rendelkezd optikaikoherencia-tomogréfias (OCT) készulékkel makulataji OCT,
peripapillaris latoidegrost-vastagsag (RNFLT) és monokromatikus, valamint multicolor scanning lézerfel-
veteleket. Osztalyos kezelésuk utan 4-8 héttel 15 paciens mindkét szemén a képalkoto vizsgalatokat meg-
ismeételtuk. Feliegyeztik az osztalyra térténd felveteltkkor készult mellkas komputertomografia-lelet su-
lyossagi index, C-reaktiv protein és D-dimer, oxigénszaturacio és vernyomaseértékeket. A COVID-osztalyon
vegzett OCT-vizsgalatuk napjan vérnyomast, oxigénszaturaciot, testhémeérsékletet meértunk, dokumental-
tuk a friss CRP- és D-dimer-értékeket. A vizsgalat és a kontroll napjan kapott eredmények kdzotti kilénb-
seég ertekeléséhez egymintéas t-probat alkalmaztuk.

Eredmények: A COVID-osztalyos vizsgalat soran huszonhét beteg kézul négy paciensnél gyapottépéssze-
ri gocot (GyG) észleltink. Egy mésik paciensnél korabban nem észlelt GyG megjelenését lattuk a kontroll-
vizsgalaton. Egyeb, a COVID-fert6zéssel esetleg 6sszefliggésbe hozhaté gyulladasos, vagy tromboembdlias
folyamatot nem észleltink.

Nem talaltunk kuldnbséget a COVID-19-kezelés és a kontrollvizsgalat soran detektalt centralis makulavas-
tagsag, makulatérfogat, és RNFLT-értéekek kozott.

Koévetkeztetés: A COVID-139 betegség esetében eléfordulhat a makulataj érintettsége azon betegeknél is,
akiknek nincsen akut szemészeti panaszuk. A vizsgéalataink a betegek 18,5%-anal mutattak GyG jelenlétét,
amelynek hatterében a COVID-19 betegségben feltart gyulladasos-trombotikus folyamatok altal eredme-
nyezett akut retinalis iszkémias inzultust feltételezzik korokként. A GyG jelenléte és a betegség sllyossa-
géra vonatkozo altalunk vizsgalt paraméterek kozétt nem mutatkozott dsszefiiggés.

COVID-19, optikaikoherencia-tomografia vizsgalat, makulataji eltérések

Kézirat beérkezése: 2021. dec. 1., kézlésre elfogadva: 2022. febr. 5.
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Macular examination of patients treated for SARS CoV-2 infection at our hospital’s COVID depart-
ment (original article)

Objective: To detect macular changes of COVID-19 patients treated at our hospital. Furthermore the eva-
luation of the correlation between possible macular abnormalities and disease severity.

Methods: 53 eyes of twenty-seven patients hospitalized at the COVID department of Bajcsy-Zsilinszky
Hospital underwent macular imaging by optical coherence tomography, (OCT) equipped with a multicolor
module. Optical coherence tomography of the macula and peripapillary retinal fiber layer thickness (RNFLT)
have been performed along with monochromatic and scanning laser multicolor imaging as well. Four to
eight weeks after hospital discharge, imaging was performed on both eyes of 15 patients repeatedly. Chest
computed tomography severity index, C-reactive protein (CRP), and D-dimer values from the day of the pa-
tients admittance were recorded. On the day of the OCT examination, we measured actual blood pressure,
oxygen saturation, and body temperature; the present CRP and D-dimer values were recorded. To evaluate
the differences between data from the initial and follow-up examinations, a one sample t-test was applied.
Results: Among 27 patients examined at the COVID department, we revealed cotton wool (CVW) spots in
four cases. In one patient, a CW spot appeared at the follow-up examination. Comparing either macular
thickness, macular volume, or RNFLT between COVID-treatment and follow-up (control) examinations, they
showed no significant differences.

KeywoRrDSs

Bevezetés

A SARS CoV-2-fert6zés Kina Vu-
han tartomédnyabdl indult 2019
decemberében. Mara az egész vi-
lagon elterjedt, gyakran stlyos,
esetenként haldlos megbetegedést
okozva. Legismertebb megjelenése
a tidégyulladas, és az akut respi-
ratérikus distressz-szindréma, de
a fertézés egyéb szervek érintett-
ségével szamos tlinetet okozhat
(6). Ismert probléma a gyulladasos
kaszkad tdalmdkodése és a vénds
trombotikus folyamat kockézata
(7, 8, 12). A SARS CoV-2-fert6zés
okozta kardiovaszkuldris szévéd-
ményeknek pontos patomechaniz-
musa nem tisztazott, és arrdl is el-
téré eredményeket kozolnek, hogy
a fert6zés milyen mértékben emeli
a kardiovaszkuléris szévédmények
rizikéjat (7, 8, 12). A SARS CoV-2
altal okozott jarvdny megismeré-
sének mar kezdeti szakaszdban is-
mertté valtak a szemészeti tlinetek:
a fert6zés korai szakaszaban a con-
junctivitis ismert enyhe tiinet, ese-
tenként azonban a fent emlitett pa-
tologids folyamatok kévetkeztében
olyan sulyos, latast veszélyeztet§
allapot is el6fordulhat, mint artéri-
as, vagy vénas okklizid, papillitis,
uveitis (1, 15, 16, 10). Kézlések jelen-
tek meg akut stddiumban vizsgélt

COVID-19-betegek és COVID-19
betegség utdn felgyégyultak fun-
dusdn észlelt retinalis eltérések-
161 — elsésorban gyapottépésszerd
(GyG) gbcokrdl és retinalis mik-
rovérzésekrdl — is (5, 14). Mivel a
SARS CoV-2 virus endotheliitist
és tromboembolitikus szévEdmé-
nyeket okozo hatésa ismert (8, 17),
feltételezhet8, hogy a COVID-19
betegség esetleg retinalis vaszkula-
ris eltéréseket okozhat.

Fentiek miatt jelen munkankban
COVID-19-betegek centrélis retina
tertletének vizsgéalatat végeztik és
azt is vizsgalni kivantuk, hogy az
esetleges eltérések 6sszefliggésben
allnak-e a betegség stlyossigaval.

Betegek és
madszerek

ABajesy-Zsilinszky Kérhaz COVID-19-
betegek részére fenntartott oszta-
lyan (COVID-osztély) 2021. apr. 29
—majus 5. kozott kezelt betegek ko-
zul azokat vontuk be a keresztmet-
szeti, ugyanakkor prospektiv vizs-
galatunkba, akiknek az 4ltaldnos
allapota lehetévé tette, hogy a CO-
VID-osztédlyra atmenetileg telepi-
tett optikaikoherencia-tomografias
(OCT) készuilékkel makulataji fel-
vételeket készithesstink (4ltaldnos
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allapotuk veszélyeztetése nélkil a
készilékhez kitltethetSek voltak),
és el6zetes felvildgositdsuk utdn
vallaltdk is a vizsgalatot. A SARS
CoV-2-fertézés  diagnosztizildsa-
hoz képest 3 héten belil (0-22 nap,
medidn: 9 nap) torténtek a vizsgé-
latok. Vizsgalatunkat a kérhédzi Eti-
kai Bizotts4g engedélye birtokdban
és a Helsinki Deklaracié irdnyelve-
inek figyelembevételével kezdtiik

meg.
A betegek el6zetes polimerdz-lanc-
reakci6, wvagy antigén gyors-

teszt-pozitivitds esetén kertiltek a
COVID-osztalyra enyhe, kozepe-
sen stlyos vagy sulyos stadiumi
SARS CoV-2-fertézés miatt, de in-
tenziv osztdlyon torténd kezelést
nem igényeltek.

Az esetleges makulatéji eltérések
felderitéséhez az OCT-késziilékkel
(Heidelberg Spectralis + MultiCo-
lor Module, Heidelberg Engine-
ering, Németorszdg) infravoros,
z6ld és kék megvilagitast scanning
lézer- és multicolor-felvételt, vala-
mint OCT-vizsgalatokat készitet-
tink a makulatdjékrél. A maku-
lataji OCT-vizsgalatok 20° x 20°
latészogben, egymastél 140 um-
re 1évé 49 metszetben torténtek.
Ezenkivil peripapilléris retinalis la-
téidegrostréteg-vastagsag (RNEFLT)
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mérést végeztiink. A vizsgalatokat
pupillatdgitds nélkil végeztuk el
Az OCT-késztiléket a vizsgilataink
id6tartama alatt kizdrélag a CO-
VID-osztéalyon, COVID-19-betegek
vizsgalatdhoz hasznaltuk.
Kigytjtottik az osztdlyra torténd
felvételkor végzett vizsgélatok ko-
zul a pneuménia stlyossagat jellem-
z6  mellkas-komputertomogréfia
(CT) index értéket, a vérnyomads,
a véroxigén-szaturdcié, valamint
a laboratériumi paraméterek ko-
zil a C-reaktiv protein (CRP) és
D-dimer-értékeket. A szemészeti
képalkoté vizsgalat napjan véroxi-
gén-szaturaciét, vérnyomast €s test-
hémérsékletet mértiink és rogzitet-
ttk a friss CRP- és D-dimer-értéket.
A COVID-osztalyon megvizsgalt
betegeket kontrollvizsgalatra hiv-
tuk vissza a gyégyuldsuk utdn. A
kontrollvizsgalatra osztalyos benn-
fekvésiik utan 4-8 hét malva szemé-
szeti osztalyunkon kertlt sor, ahol
teljes korti szemészeti vizsgalaton
vettek részt, és ugyanazon OCT-ké-
sztilékkel kovetéses vizsgédlatokat
végeztiink, tagitott pupilla mellett.
A betegség alatt és gydgyult alla-
potban alkalmazott OCT-vizsgalat
kvantitativ mérési eredményeinek
(centrélis retinavastagsdg — a cent-
ralis 1 mm atmérdjd tertilet atlagos
vastagsdga —, makulavolumen és
peripapillaris latéidegrost-vastagsag
globélis értéke) 6sszehasonlitdsdhoz
egymintds t-probat hasznaltunk és
Wilcoxon-tesztet végeztiink el. Sta-
tisztikai szdmitdsokndl csak a bal
szemek adatait hasznaltuk a bioszi-
milaritds miatt. Az adatok elemzése
az IJBM SPSS Statistics 27 program-
csomag segitségével tortént. Szig-
nifikdnsnak tartottuk az eltérése-
ket, ha a p<0,05.

Eredmények

A vizsgalt idszakban a COVID-
osztélyon harminckilenc kezelt be-
tegbdl huszonheten feleltek meg a
bevondsos kritériumoknak. Mivel
egy beteg monoculus volt, igy 53
szemet vizsgéltunk. A betegek at-
lagéletkora 56+18 év (min.-max.:
21-83), a mediadn érték 53 év volt.
Kozuluk 17 volt férfi, 10 né. Tizen-
egy beteg esetében nem volt eléze-
tes belgydgyaszati betegség ismert.
Tizenét beteg anamnézisében
(65%) hiperténia, 6t esetben (18%)
diabetes mellitus, hdrom (11%) paci-
ensnél krénikus obstruktiv tiidébe-
tegség, hat esetben (22%) malignus
tumor, két-két (7%) paciensnél stro-
ke, illetve iszkémids szivbetegség,
egy-egy (3%) paciensnél pancrea-
titis, aortaaneurizma, pajzsmirigy-
betegség, illetve multiplex endokrin
neopldzia szerepelt. Tizenhdrom
betegnek egynél tobb alapbetegsége
volt.

A felvételkor észlelt 4ltaldnos &l-
lapotukat jellemzé értékeket az 1.
tablazat tartalmazza. Felvételkor a
vizsgalt huszonhét beteg kéziil hu-
szonnégynél igazolt a mellkas-CT/
réntgenvizsgalat egyértelmden pneu-
monidt, amelynek sudlyossdga ku-
[6nbozE mértékdinek mutatkozott.
Huszonegy betegnek alacsony volt
az oxigénszaturacidja. Vérnyomé-
suk két beteg kivételével normalis
volt. Minden betegnek emelkedett
volt a CRP-szintje. Tizenhdrom pa-
ciens esetében volt a D-dimer-érték
magas, bar a vizsgalt betegek D-di-
mer-értékeinek atlaga normélisnak
mutatkozott.

Az osztdlyos bennfekvésik so-
ran egy kivételével mindannyi-
an intravénds remdevisirkezelés-

ben, oxigén-szupplementécidban, és
mindannyian 4ltaldnos szteroidte-
répidban és antikoagulans profila-
xisban részestltek az egyénre sza-
bott egyéb kezelésen kivil.

A vizsgalt betegeknek az OCT-vizs-
galatuk napjan is alacsony volt az
oxigénszaturdciéjuk. A CRP atlag-
értéke az osztalyra torténd felvé-
telkor detektalthoz képest alacso-
nyabbnak, de még igy is a normalis
tartomdny felettinek mutatkozott.
A vérnyomdsértékik nem halad-
ta meg a normdlis tartoményt és
egy beteg kivételével mindannyian
laztalanok voltak. Az OCT-vizsga-
latuk napjan detektalt vitélis para-
méterek értékeit a 2. tablazat tar-
talmazza.

A Dbetegek egyike sem szadmolt be a
COVID-19 betegsége el6tti szemé-
szeti allapotdhoz képest friss sze-
mészeti panaszrol.

A monokromatikus scanning Ié-
zer oftalmoszképos, a multicolor
és az OCT-felvételek a makulaté-
jék multimodalis értékelését tet-
ték lehetévé. A COVID-osztalyon
tortént vizsgalat sordn nyolc beteg
esetében lattunk makulatéji eltéré-
séket, kozilik két betegnél, egynél
tobbféle elvaltozast. Egy paciensnél
mindkét szemen fibrae medullarest,
harom betegnél kétoldali szaraz ti-
pust makuladegeneraciét (AREDS
2), egy betegnél kétoldali nedves
tipust makuladegeneraciot, egy be-
teg esetében mindkét szemén eny-
he, diabéteszes hattér-retinopathi-
at észleltink. Harom betegnél egy
szemen, és egy paciensnél mindkét
szemen vattatépésszer gécot lat-
tunk.

Kontrollvizsgalaton a COVID-osz-
tdlyon megvizsgalt 27 beteg ko-
zil 15 jelent meg, kozottitk harom

1. téblazat: A vizsgalt betegeknek a COVID-osztalyra tortéent felvetelkor

mert vernyomas (Hgmm), oxigénszaturacico (Co), CRP (mg/l), D-dimer (mg/l)
értekei és a mellkas-CT sulyossagi indexuk (x/25)

Vérnyomas Oxigén- CRP (mg/1) D-dimer Mellkas-CT
(Hgmm) szaturacio (%) (n=27) (mg/1) (n=24) sulyossagi
(n=24) (n=26) index (n=25)
Minimum 100/43 81 min. 7.3 0,08 0/25
Maximum 160,/98 98 max. 281 5,73 23/25
Atlag 118/73 91+5,09 median 795 0.48 ~12/25
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A SARS CoV-2-fertdzessel kezelt betegek makulat&dji vizsgalata

2. tablazat: A vizsgalt betegek vérnyomasa (Hgmm), oxigénszaturacioja (@),
testhdmerseklete (°C), CRP (mg/l), D-dimer ertekei (mg/l) az akut fazisban,

az OCT-vizsgalat napjan

Vérnyomas Oxigénszatura- Testhomeérsék- CRP (mg/1) D-dimer
Hgmm (n=27) ci6 (%) (n=27) let (C°) (n=27) (n=27) (mg/1) (n=8)
Minimum 87/53 83 36,0 min. 44 0,10
Maximum 144 /83 100 38,7 max. 186 3.1
Atlag 117/71 93+3,85 36,4049 median 17 0,35

olyan, akiknél kordbban GyG-ot de-
tektaltunk. Mindharmuknal a ko-
rabbi gécok regresszidjat észleltiik.
Egy olyan betegnél azonban, aki-
nél ép makulatjat tapasztaltunk
a betegség akut fazisdban tortént
vizsgalatakor, az azt 4 héttel kove-
t6 kontrollvizsgélaton az egyik sze-
men 2 GyG-ot detektaltunk. Ennek
a betegnek a kivételével egyetlen
esetben sem taldltunk a kontrollok
sorén friss elvéaltozast.

Azon betegeknek, akiknél akar a
bennfekvéstk sordn, akdr a kont-
rollvizsgélatkor GyG-ot észleltiink,
a hospitalizacié alatti altaldnos pa-
raméterei nem kulénboztek azoké-
tél, akiknél ilyet nem tapasztaltunk
(3. tablazat). Kozuliuk egy id8s be-
tegnek volt stlyos ttidégyulladasa
(mellkas CT-index: 22/25), kett6-
nek a képalkoté vizsgilat napjan
nem volt tiidéérintettsége (0/25),
egy paciensnél enyhe gyulladasos
folyamatra dertlt fény, egynél mér-
sékelt stlyossaga (14/25) tidégyul-
ladés igazolodott (3. tablazat).

A vizsgalt betegeknél a koronavi-
rus-betegség alatt és a gydgyult
allapotban  végzett  szemészeti
kontroll sordn mért centralis ma-
kulavastagsdg, makulavolumen és
peripapillaris latéidegrost-vastagsag
értékek kozott nem volt killonbség
(4. tablazat).

Megbeszélés

Jelen tanulmanyunk sordn COVID-19
miatt kezelt betegek vizsgalatéval
esetleges makulatédji eltérések felde-
ritésére torekedtiink. Ehhez olyan
médszert  kellett vélasztanunk,
amely a COVID-osztélyon koétele-
z6 védéfelszerelés hasznalata mel-
lett kivitelezhet§ volt, és a betegek
részére sem volt megterhels. A vé-

3. tablazat: Azon 6t beteg mellkas-CT sulyossagi
index, oxigénszaturacio, CRP- és D-dimer érte-
kei COVID-osztalyra tortent felvetelkon akiknek

GyG-ot detektaltunk. A 10. beteg esetében nem
tortént mellkas-CT, csak mellkas-rontgenfelveétel,

annak eredmenye szerepel a tablazatban

Esetek: CT sulyossagi Oxigén- CRP D-dimer

X. szamu index/mellkas- szaturacio (mg/1) (mg/1)

beteg rontgen (%)

9. 0/25 92 473 1,82

0. perihilaris 92 24,3 043
fokozott rajzolat

15. 14 /25 90 281 0,65

21. 0/25 96 120 -

23. 22/25 88 146 0,64

4. tablazat: A COVID-osztalyon és a kontroll
szemeszeti vizsgalat soran a bal szemen mert

latoidegrost-vastagsag (RNFLT), centralis retina-
vastagsag (CRT) eés makulaterfogat (m.vol) érte-
kek kozotti kulonbseg vizsgalata (G-praoba)

Atlag  Széras 95%s konfiden- p-érték
cia-intervallum
RNFLT — RNFLT 1,38 6,79 -2,72-549 048
kontroll
CRT - CRT kontraoll -143 13,71 -9,34-6,49 0,70
m. vol. — m. vol kontroll 0,01 0,38 -0,20-0,22 0,93

dészemuveg/véddpajzs viselése sem
az &gy melletti réslampdas, sem a
binocularis oftalmoszképos vizsga-
latot nem tette lehetévé. A vizsga-
latokkal jaré kockazatok és megter-
helés minimalizaldsa érdekében a
pupillatégitast is mell6zni akartuk.
Mindezen meggondoldsok miatt
valasztottuk a Heidelberg Spectra-
lis multicolor funkciéval kiegészi-
tett OCT-késziilék alkalmazésat.
Azéltal, hogy a retina kiilonb6z6
rétegeit hangsilyozé haromfajta
scanning lézer oftalmoszképos fel-
vételt, és emellett OCT-felvételeket
is nyerttink, a makula a mostoha
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kortilmények kozott is noninvaziv
moédon megitélhetévé valt. Vizsga-
lataink sordn a retina centralis ré-
szér6l megfelel$ képet kaptunk.

2020 méjusdban M. Casagrande és
munkatdrsai publikaltdk, hogy a
COVID-19 betegségben elhunyt
14 paciens koziil harom esetben
retinalis mintdban kimutattdk a
SARS CoV-2 RNS-t (3). 2021-ben
6sszefoglalé tanulmény jelent meg
a COVID-19 szemészeti tiinetei-
6l M. Sen és munkatdrsai tollabdl,
amely 26 cikket emlit. Az ezen ta-
nulményban hivatkozott munkédk a
szemfelszin érintettségérsl szamol-



Macular examination of patients treated for SARS CoV-2. infection

1. abra: A 15. dokumentumszamu beteg jobb szeme. Multicolor scanning
lézeres felvétel és OCT-felvétel a betegség akut szakaban (A, C) és a gyogyu-
las utani kontrollvizsgalatkor (B, D). A multicolor felvételen a papillomakula-
ris terdleten a betegseg akut szakaban mutatkozd gyapottépesszerd gocok
(sarga nyill a gyogyulas utani vizsgalatkor regressziot mutatnak. Ezt mutatja
a fels® gyapottepesszerd goc sikjaban keszitett OCT-felvetel is

nak be, szdmos esetismertetésben
pedig egy-egy esetben kiilonbozé
korképek kertilnek lefrdsra SARS
CoV-2-fert6zéssel Osszeftiggésben,
Ggymint neurogén ptosis, n. abdu-
cens paresis, akut dacryoadenitis,
mucormycosis, cellulitis, uveitis,
chorioiditis, kétoldali papillitis, pa-
pillophlebitis, artérids okklazid,
kétoldali vena centralis trombézis,
akut makularis neuroretinopathia,
akut kozépsd paracentrélis maculo-
pathia (13). Tébb esetet feldolgozé
cikk L.E. Pereira és munkatdrsai tolla-
b6l szarmazik. Ok slyos, intenziv
terdpiat igényl6 COVID-19 miatt
kezelt 18 betegnél tagitott pupil-
la mellett funduskameras felvételt
készitettek, amelyet két retinaspe-
cialista értékelt ki. Tiz péciensnél
talaltak eltéréseket: csikolt vérzések
4 esetben, gyapottépésszerd géc 3
betegnél, egynél mindkettd. Egy be-
tegnél szektoridlisan akut retinaisz-
kémiat talaltak (11). J. Gonzales-Za-
mora és munkatdrsai  bilaterélis

COVID-pneuménia miatt kezelt
25 beteg RNFLT-értékeit egészséges
kontrollcsoport adataival Gsszeha-
sonlitva, magasabb értéket taldltak
a COVID-19 miatt kezelt betegek-
nél (5).

Mi a tanulményunkban sem a peri-
papillaris  latéidegrost-vastagsag,
sem a makulavastagsdg és -térfogat
tekintetében nem taldltunk a két
vizsgalt idépontban mért adatok
kozott killonbséget.

A szemfenéken észlelt elvaltoza-
sok koziil a makuladegeneraciot, a
fibrae medullarest és diabéteszes
hattér retinopathiat fliggetlennek
gondoljuk a COVID-19 betegség-
t6l. A vizsgélatunk sordn a betegek
18,5%-anal észlelt GyG-ok esetében
azonban feltételezhet§ a COVID-19
betegséggel valé Osszefliggés. Ezen
paciensek koziil egy 53 éves, kezelt
diabéteszes nébetegnek diabéteszes
hattér retinopathiaja volt, illetve a
koronavirus-betegsége alatt — egy
héttel a felvételt megel6z&en jelent-

kez& — dializist nem igényls, csok-
kent vesefunkci6 és a hat bérén 1év6
tdlyog okozta preszeptikus éllapot
miatt allt belgybgydszati kezelés
alatt. A retinopathia enyhe volta és
a vesefunkcié csokkenésének mér-
téke nem indokolta a szamos apré
GyG jelenlétét mindkét szemén,
béar koéroki szereptik nem kizarha-
t6. Masik két betegnél — akik 83 és
81 évesek voltak — malignus tumor
volt ismert. Egy tovabbi, 78 éves né-
betegnek mindkét szemén nedves
tipust makuladegeneraciot is lat-
tunk, a COVID-19 betegségen kiviil
egyéb, a GyG-ot esetleg magyardzé
belgydgyaszati betegsége nem volt
ismert. Azon pdciens esetében, aki-
nél a kontrollvizsgalat idején észlel-
tuk el8szér a GyG-ot, semmilyen
mads szemészeti és a COVID-19 be-
tegségen kiviil belgydgyészati be-
tegségre nem dertlt fény.

R. Bansal és munkatdrsai kétfajta
populdciot vizsgalt: akut stadiumd
COVID-19-betegeket és COVID-
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19-fert6zésbdl felgydgyult betege-
ket. A 143 akut stadiumu beteg ko-
zOtt nem taldltak retinaeltérést, de
a gyogyultak kozott igen: a 93 gyé-
gyult paciens kozul 6tnél (5,38%)
GyG-okat, egyikéjiknél emellett
retinalis vérzést (2). Mi nem két po-
puléciét vizsgaltunk, hanem egyet,
majd egy kés6bbi idépontban, a
gyogyuldsuk utdn kovetéses vizs-
galatot végeztiink rajtuk. Ez utébbi
sordn észleltitk az egyik betegnél
a kordbban nem észlelt GyG-okat,
ami nem azt jelenti, hogy az az
akut betegség utdn keletkezett, csu-
péan csak azt, hogy az akut fazisban
végzett vizsgalat id6pontja és a mar
gyogyult dllapotban végzett vizsga-
lat id&pontja kozott barmikor, akéar
még az akut stddiumban. R. Bansal
és munkatdrsai 4gy talaltak, hogy a
GyG-ok az idésebbeken mutatkoz-
tak (2). Miilyen jelleg(i 6sszeftiggést
nem tapasztaltunk. Gonzales-Zamo-
ra és munkatdrsai COVID-19 be-
tegségbdl felgydgyult pacienseket
vizsgéltak a COVID-osztélyrdl tor-
ténd elbocsatasuk utdn 14 nappal.
A 25 vizsgalt személy koztl 5 eset-
ben (20%) taldltak GyG-okat (5).
Sim és munkacsoportia nagyszamd,
egyébként egészséges, fiatal, SARS
CoV-2-fert6zott  betegek 11,6%-4-
ban taldlt retinalis eltérést, Ggymint
mikrovérzéseket, vaszkuldris tortuo-
zitést és GyG-ot (14).

A mi vizsgalatunk tobbségében eny-
he és kézépsulyos, intenziv terdpidra
nem szoruld, stlyos COVID-19-be-
tegek korében tortént, és a paciensek
tobb mint felénél kovetéses vizsgala-
tot is tudtunk végezni, amely sordn
a GyG-ok regresszidjat észleltiik.
Eredményeink alapjan felvetédik a
COVID-19 betegség és a GyG meg-
jelenése kozotti Osszefliggés lehets-
sége, ezt a kozelmiltban megjelent
szakirodalom is aldtdmasztja (3, 5,
10, 13, 17). R. Bansal és munkatdrsai
egyenesen  ,COVID-19-retinopa-

thia” megnevezést javasolnak azon
igazolt COVID-19-betegek retina-
lis allapotara, ahol a hatsé péluson
GyG retinavérzéssel vagy anélkiil
van jelen lathaté gyulladasos jelek
nélkil (2).

A GyG sentinelként a retinalis ideg-
rostok akut iszkémidjat jelzi. Leg-
gyakrabban diabéteszes retinopa-
thia, vénds ag-, vagy torzselzarédas
esetén taldlkozunk vele. Ritkabban
arteriitis, vagy egyéb ritka hypoxi-
as allapot pl. malignus hiperténia
okozhatja, de urémia, AIDS, Purt-
scher’s retinopathia tiinete is lehet
(9). A GyG-ok hosszasan fennma-
radhatnak, hetek telhetnek el az el-
tnéstikig, észleléstikkor tehat nem
tudhatjuk pontosan, hogy mikor
keletkeztek.

Kérdés, hogy a betegség és a GyG-
ok kozott mi lehet a kapcsolat. Az,
hogy a COVID-19-pneumoénia
okozta hypoxia ©nmagdban oka
lenne a GyG-ok kialakuldsinak,
nem valészind. Igaz ugyan, hogy a
vizsgalt betegek oxigénszaturécidja
alacsony volt, de hypoxiaval jaré
maés tud6folyamatokkal, mint pl.
krénikus obstruktiv tiid6betegség-
gel kapcsolatban ilyen Osszeftiggés
nem ismert. Sokkal inkdbb a
COVID-19  betegségben feltart
gyulladasos-trombotikus folyamat
feltételezhetd koérokként. Ismert,
hogy a SARS CoV-2 virus az angio-
tenzinkonvertald enzim 2-receptort
hasznélja a sejtbe torténd bejutds-
hoz, amely a vaszkularis endotheli-
umon is expresszalédik, igy a SARS
CoV-2 virus endotheliitis kialakula-
sat eredményezheti, és ez a trom-
boembolitikus szévédmények egyik
oki tényezgije lehet (17). A 2020-ban
megjelent tanulmanyukban Varga
Zs. és munkatdrsai COVID-19 miatt
meghalt, illetve egy bélrezekcién at-
esett beteg szovettani vizsgélata so-
ran tobb szerv endotheliitisre utalé
szovettani képét irtak le (17).

Tovabbi kérdés, mennyire sajatos-
sdga a GyG-ok a COVID-19 be-
tegségnek. 2018-ban Cowan és
munkatdrsai  (még a COVID-19
megjelenése el6tt) Osszefliggést ir-
tak le kilénbozé — leggyakrabban
hagydti és léguti — infekcids beteg-
ségek, valamint miokardidlis in-
farktus és iszkémids stroke kozott
(4). Felmertl, hogy ha az infekcié
koévetkeztében kialakult gyulladés
mds szerveken akut iszkémids za-
vart okozhat, taldn a retindban is
létrejohet hasonlé mechanizmussal
kialakult akut iszkémids inzultus
kovetkeztében GyG.

Kovetkeztetések

A kérhazi kezelésben részestlt
COVID-19-betegek  18,5%-andl
a 20°-os makulatéji vizsgalat so-
ran GyG jelenlétét észleltuk. A
jelenség hatterében a COVID-19
betegségben  feltart  gyullada-
sos-trombotikus folyamatok &l-
tal eredményezett akut retinalis
iszkémids inzultus feltételezhetd
korokként. Nem taldltunk Osz-
szeftiggést a GyG jelenléte és a
COVID-19 betegség sulyossagéra
vonatkozd, dltalunk vizsgalt para-
méterek kozott.

K&szonetnyilvanitas

Koszonettel tartozunk dr. PhD Nd-
dasdy Bencének a statisztikai szami-
tdsokban nydtjtott segitségéért.

Nyilatkozat

A szerzdk kijelentik, hogy az eredeti
kdzlemény megirdsdval kapcsolatban
nem dll fenn vele szemben pénziigyi
vagy egyéb lényeges Gsszeiitkizés, sz
szeférhetetlenségi ok, amely befolyd-
solhatia a kézleményben bemutatott
eredményeket, az abbdl levont kdvetkez-
tetéseket vagy azok értelmezését.
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Direkt oralis antikoagulans
profilaxis mellett kialakult

kétoldali retinalis vénas agelzarédas
COVID-19-fert6zést kovetden

TotTH GABOR DR., SANDOR GABOR LAszLO DR., GESzELHARDT BaALAZS DR.,
MorHaMMADPOUR BEHNAM DR., REscH MikLos DR., Nacy ZOLTAN ZSOLT DR.,
ParPPr ANDRAS DR.

Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest
(lgazgatd: Prof Drn Nagy Zoltan Zsolt egyetemi tanar)

A szerz6k egy koronavirus-betegség 2019 (COVID-19) fertézést kovetden kialakult olyan kétoldali retinalis
vénas elzarodas (RVO) esetérdl szamolnak be, ami direkt oralis antikoagulans (DOAC) profilaxis szedése
mellett alakult ki.

A B9 éves nébeteg mindkét szemén homalyos latas jelentkezett a PCR-vizsgalattal igazolt COVID-19-ferts-
zés utan egy honappal. Anamnézisében 15 éve kezelt hiperténia és pitvarfibrillacié miatt 5 év éta napi két-
szer 150 mg dabigatran szedése szerepelt. A trombofiliasz(irés soran az antikardiolipin-antitestek emel-
kedett értéket mutattak. Esetbemutatasunkkal arra hivjuk fel a figyelmet, hogy a stlyos COVID-19-fert6zés
RVO-t okozhat még azoknal a betegeknél is, akik hossz( tavi DOAC-profilaxisban részesulnek. Lehetséges,
hogy COVID-1S-fert6zott betegek szamara nem elényts a DOAC-profilaxis az RVO elkertléséhez.

Bilateral branch retinal vein occlusion after COVID-19 infection in a patient with direct oral anti-
coagulant prophylaxis (case report)

The authors report a case of bilateral branch retinal vein occlusion (RVO) in Coronavirus disease 2019
(COVID-19) infection in a patient with long-term direct oral anticoagulant (DOAC) prophylaxis. The 63-year-
old female patient presented with sudden blurry vision in both eyes one months after a confirmed
COVID-19 infection. The patient’s medical history showed hypertension for 15 years and due to atrial fibril-
lation dabigatran intake 150 mg twice daily for five years. During thrombophilia screening, anticardiolipin
antibodies showed elevated values. \We report this case to emphasize that COVID-19 infection can cause
severe RVO even in patients with long-term DOAC prophylaxis, thus regarding RVO, patients may not be
benefited from DOAC prophylaxis.
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retinal vein occlusion, COVID-19, direct oral anticoagulant prophylaxis

Bevezetes

Li Wenliang kinai szemészorvos 2019
decemberében a kinai Wuhanban
egy Uj tipusd fert6z6 betegséget fi-
gyelt meg virusos kotShartya-gyul-

ladésos pacienseiben, amely elsGsor-
ban a légutakat és a ttidét érintette
(7). Az Egészségligyi Vilagszerve-
zet (WHO) 2020. januér 5-én sza-
molt be el6szér egy Wuhanban

Kézirat beérkezése: 2022. februar 15. Kézirat elfogadasa: 2022. marcius 1.

megjelent ismeretlen eredet@ pneu-
moénidrél. Azéta a SARS-CoV-2
okozta koronavirus-betegség 2019
(COVID-19) vilagszerte jelentSs
népegészségligyi problémava valt és
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"ect oral anticoagulant prophylaxis

a WHO 2020. maércius 11-én vilag-
jarvannyd, pandémidva nyilvanitot-
ta a COVID-19-jarvanyt (13).

Tobb mint 407 millié ember ferts-
z6dott meg ezidaig a vildgon CO-
VID-19-virussal (5). A COVID-19
okozta betegség stlyos esetben
akdr fatalis is lehet, 3,4%-ra tehet8
a mortalitési ratdja (9). 2020. mar-
cius 4-én jelentették az els6 ma-
gyarorszégi, igazolt COVID-19-fer-
tézott beteget. 2022. februar 11-én
az eddigi hazai igazolt fert6zések
szama meghaladta az 1,7 milliét, a
COVID-19-hez tarsult haldlozdsok
szama pedig a 42 ezer {6t (5).

A COVID-19-fert6zés leggyakrab-
ban jelentkezd szemészeti tlinetei
kozé tartozik a kotéhdrtya-gyulla-
dés, a kotéhartya-hyperaemia, a
conjunctivalis chemosis, a papil-
lophlebitis és a retina kiilénbozé
mikrovaszkuldris elvaltozésai (4).
COVID-19-fert6zés szévédménye-
ként azonban kiilénbozé olyan érel-
z&rédasok is kialakulhatnak, mint a
retinalis vénés elzdrédas (RVO). A
COVID-19-hez kapcsolédé RVO-k
ritkak (3, 8, 13). Eziddig a szemésze-
ti szakirodalomban még nem koz6l-
tek olyan COVID-19-infekciéhoz
asszocialt kétoldali RVO-s esetet,
amely évekig alkalmazott direkt
orélis antikoagulans (DOAC) profi-
laxis mellett alakult ki.
Esetbemutatasunk célja egy COVID-
19-fert6zés szovédményeként ki-
alakult kétoldali RVO ismertetése,
amely hosszt tavd DOAC-profila-
xis mellett alakult ki.

Esetbemutatas

A 69 éves nébeteg korel6zményé-
b6l 25 éve kezelt hiperténia, pit-
varfibrillacié, négy évvel korabbi
agyvérzés, és egy honappal a kli-
nikdnkon valé megjelenés el6tt
COVID-19-fert6zéssel 6sszefiiggés-
ben kialakult fejf4jas, laz, faradtsag
és tidégyulladds emelhets ki. A
péciens a pitvarfibrilldciéja miatt a
szemészeti vizsgalatot megel6z6 ot
évben szajon 4t napi kétszer 150 mg
dabigatrant szedett.

Az orrvéladékbél PCR-vizsgalatra
kildott minta pozitiv eredményt

mutatott SARS-CoV-2-re. A bete-
get 2021 mdrciusdban a Semmel-
weis Egyetem Szemészeti Klinika-
jara utaltdk be kétoldali RVO-val.
A legjobb korrigalt latéélesség
0,5/0,6 volt. Az intraocularis nyo-
més mindkét szemen normalis tar-
tomanyon belil volt. A réslampaés
vizsgalat sordn az eliils6 szegmens
ép képet mutatott. Pupillatdgitast
kovetSen mindkét szemfenéken az
infero-temporalis retinalis vénadg
mentén és a foveatdl temporélisan
elszértan intraretinalis vérzéseket
lattunk (1. abra) és kétoldali reti-
nalis vénés dgelzarédast diagnoszti-
zaltunk. Az optikai koherencia to-
mografia mindkét szemen cisztoid
makuladdémat mutatott (2. dbra).
Az elvégzett laboratériumi vizsgélat
az orélis antikoaguldns terdpia ko-
vetkeztében megnovekedett aPTT-t
(Aktivalt Parcidlis Tromboplasztin
Id8) (48,3 sec), trombinidét (144,0
sec) mutatott, de a protrombin idé
és az INR (Nemzetkozi Normali-
zalt Ardny) normaéltartomanyban
volt. A trombofiliasz(irés sordn az
antikardiolipin antitestek emelke-
dett értéket mutattak. Az anti-bé-
ta-2-glikoprotein IgG (37 U/ml;
pozitiv >8 U/ml), IgM (250 U/ml;
pozitiv >8 U/ml) és az anti-kardio-
lipin IgM (626 U/ml; pozitiv >40
U/ml) tesztek pozitivak voltak.

A péciens mindkét szemét intravitre-
alis anti-VEGF-injekciéval kezeltiik,
amelynek hat4sara 6 hénappal az elsé
injekciét kovetSen a makuladdéma
csokkent és a latéélesség javult.

Megbeszélés

Az RVO legfontosabb rizikéfak-
torai a hiperténia, cukorbetegség,
hyperlipidaemia, nyilt zugt glau-
kéma és a kulonbozé szerzett hy-
percoagulopathidk. Az RVO-s be-
tegek tobbségénél eldszor a fenti
kockdzati tényez8k tisztdzasat
kell elvégezni. Ha nincs kockaza-
ti tényezd, kilondsen az 50 évnél
fiatalabb, pozitiv csalddi anamné-
zissel rendelkezé betegek esetében,
a vizsgélatot ki kell terjeszteni az
orokletes trombofilidk szlrésére.
Az RVO-s esetek 90%-a azonban
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50 év felettieknél jelentkezik, akik
lényegesen kisebb valészintséggel
szenvednek orokletes trombofili-
dban, mint a fiatalabb betegek. A
legfontosabb rizikéfaktorokat nél-
kilozs, 50 évnél idésebb kétoldali
RVO-eseteiben is mindig szdmol-
nunk kell a szerzett trombofilia le-
hetéségével (12). A szerzett trom-
bofilia kialakuldsa ©sszeftiggésbe
hozhaté krénikus gyulladassal,
obstruktiv alvési apnoéval, oralis
fogamzéasgatlok hasznalataval, ter-
hességgel vagy a kézelmdltban le-
zajlott COVID-19-fert6zéssel (8).
Szamos kozlemény szdmol be a
stlyos COVID-19-fert6zéttekben
a gyulladdsos citokinvihar, az en-
dothelkarosodas, a pangds és a vér-
lemezke-aktivacié — kovetkeztében
kialakult trombézishajlamrdl (13).
Ferrari és munkatdrsai szerint gya-
koriak a szerzett trombofilidk si-
lyos COVID-19-fert6zottekben. A
stlyos COVID-19-infekcié miatt
hospitalizalt betegeknél az anti-
foszfolipid-antitestek  el6fordulasi
gyakorisdga 72%, a szerzett prote-
in-S deficienciéjé pedig 20%. A pro-
tein-S aktivitds csokkenése ismert
COVID-19-fert6zésben és mas
egyéb akut virusfert6zéses megbe-
tegedésekben (2).

A COVID-19-fertézéshez kapcso-
16dé retinalis coagulopathidrél mér
szamos publikécié jelent meg (1). A
COVID-19-fert6zés tromboembdli-
as sz6v8dményeket okozhat mind a
retina artérids, mind a vénds rend-
szerében. Mdr eziddig is szdmos
publikdcié jelent meg a COVID-
19-pozitiv  betegekben  kialakult
ideghdrtyavérzésrél, retinalis mik-
roinfarktusrdl és vasculitisrél (10).
Azonban csak néhany olyan eset-
tanulmdny jelent meg a nemzetko-
zi szakirodalomban, amelyben a
COVID-19 kovetkeztében kialakult
egy- (8, 13) vagy kétoldali (3) RVO-
16l szamolnak be. A kétoldali RVO
ritka allapot, el6forduldsi gyakorisa-
ga kevesebb, mint 1% (11, 12).
Ezid4ig nem jelent meg olyan koz-
lemény, amelyben hossza tavd
DOAC-profilaxisban részestilé
COVID-19-fert6zottekben  kiala-
kult kétoldald RVO-rél szdmol-



Direkt oralis antikoagulans profilaxis szedése mellett kialakult kétoldali retinalis
venas agelzarodas COVID-19-fertdzest kdvetden

1. abra: A jobb eés bal szemfenekrdl keszitett szines felvetel retinalis venas
agelzaraodast mutat

2. abra: A jobb és bal makularal keszitett optikai koherencia tomaografia fel-
vetel cisztoid makuladdemat mutat

nak be. A DOAC vagy a konnyd
molekulastlytd  heparinprofilaxis
hatékonysaga ellentmondasos a
COVID-19-fert6zott RVO-s bete-
gekben. Klok és munkatdrsai sza-
moltak be arrél, hogy trombézis
a profilaktikus antikoaguldns ke-
zelésben részesiil6 COVID-19-be-
tegeknél is el6fordul (6). A Sem-
melweis  Egyetem  COVID-19
irdnyelve szerint minden olyan
COVID-19-fert6zott, aki fekvébe-
teg-ellatasra szorul a Semmelweis
Egyetemen, és akiknél nincs ellen-
javallata az LMWH-kezelésnek,
LMWH antikoaguldns profilaxis-
ban részestil. Mindazonaltal azok-
nal a betegeknél, akik a felvétel
idépontjaban mar DOAC-terapia-

ban részesiilnek, a DOAC LMWH-
Betegtinknél a hiperténia szere-
pét is figyelembe kell venniink,
mert a magas vérnyomads is else-
githeti az RVO kialakuldsat. En-
nek oka lehet a véna egy szklero-
tikus kozponti artéria 4ltali
Osszenyomadsa vagy a véna fald-
nak degenerativ elvdltozasa (14).
Esettinkben feltehetéen a COVID-19-
fert6zés és a hipertdénia egytitte-
sen hozzgjarulhatott az RVO ki-
alakuldsédhoz.

Esettink azt bizonyitja, hogy az
RVO eléfordulhat COVID-19-bete-
geknél akédr hosszi tava DOAC-
profilaxis mellett is. Nem egyértel-
md, hogy COVID-19-fertézott

betegek szdmdra elényds-e a
DOAC-profilaxis az RVO elkerilé-
séhez. Nagyobb esetszdmd, pros-
pektiv vizsgalatokra lenne sziikség,
annak tisztdzdsahoz, hogy a DOAC-
profilaxis hatékony-e COVID-19-
fert6zés okozta RVO kivédésében.

Nyilatkozat

A szerzdk kijelentik, hogy az esetis-
mertetés-kozlemény megirdsdaval kap-
csolatban nem 4ll fenn veliik szemben
pénziigyi vagy egyéb lényeges Gsszeiit-
kizés, dsszeférhetetlenségi ok, amely
befolydsolhatja a kozleményben bemu-
tatott eredményeket, az abbdl levont
kivetkeztetéseket vagy azok értelme-
zését.
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Inaktivalt COVID-19-vakcina ujabb
lehetséges szemeészeti mellékhatasa

Vass ATTILA DR., HAR-KovAcs ANDRAS DR., Lovas PeTER DR., VINCE VioLa DR.Y,
ToTH-MOoOLNAR EDIT DR.

SZTE AOK, Szemeszeti Klinika, Szeged

(lgazgatd: Dn Toth-Molnar Edit egyetemi docens)
Csolnoky Ferenc korhaz, Szemészeti Osztaly, Veszpréem
(Osztalyvezetd: D Entz Bertalan foorvos)

Egy 72 éves férfi esetét ismertetjuk, akit bal orbitara terjedd ismeretlen eredetd, antibiotikumterapiara
nem reagald cellulitis miatt vettunk fel klinikdnkra. A szemeészeti tinetek 9 nappal a masodik, inaktivalt
COVID-19-oltas (VeraoCell — China National Pharmaceutical Group Co. Ltd.) beadaséat kévetden jelentkeztek,
elészor a szem ,vibraladsaval’, majd kidulledésével. Kérel6zmenybdl kiemelendd, hogy az elsé vakcina beadasa
utan két héttel gégeddéma alakult ki a betegnél, amely surgdssegi ellatas keretében intravénas szteroidke-
zelést igényelt. A fentiek ellenére a méasodik, ugyanolyan vakcina beadasat nem tartottak kontraindikaltnak.
A beteg felvételekor a bal szemen jelentds protriziot, minden iranyban korldtozott szemmozgasokat és ki-
fejezett kdtéhartya-chemosist talaltunk, ugyanakkor a ful-orr-gégészeti konzilium az orrmellékireg-erede-
tl fert6zést kizarta. A korédbban megkezdett parenterélis antibiotikumterapia hatastalansaga miatt a har-
madik napon intravénas szteroidterapit inditottunk, amely utan gyors javulast tapasztaltunk, és néhany
nappal késébb a beteget tinetmentesen emittaltuk. A kérel6zményben nem szerepelt COVID-18-fertézés,
és a beteg bennfekvése soran tdbbszor ismételt antigén gyorsteszt, illetve PCR-teszt sem aktiv, sem
lezajlott fert6zést nem témasztott ala. Mindezek alapjan a leirt szemészeti korkép nagy valoszinlséggel
tarthato a COVID-18-oltas szovédmeényenek. Tudomasunk szerint eddig a szakirodalom nem irt le orbita
cellulitist oltasi szovédmenyként.

New possible side-effect of an inactivated COVID-19 vaccine (Case report)

Authors report on a case of a 72 year old male who was admitted with unilateral orbital cellulitis being
unresponsive to oral antibiotics. Symptoms were developed 9 days after the second dose of an inactivated
COVID-19 vaccine (VeroCell — China National Pharmaceutical Group Co. Ltd.). Laryngeal edema and tongue
swelling presented two weeks after the first dose of the same vaccine requiring emergency care might be
of great significance in the patient’s history.

On his examination left eye protrusion with moderate ophthalmoplegia and severe chemosis were noted.
ORL examination including skull MRI excluded the infection of paranasal sinus origin. Administration of pa-
renteral steroid resulted in prompt improvement of the cellulitis, and several days later, the asymptomatic
patient could be emitted.

The history was negative for previous COVID-19 infection, and the repeated antigen and PCR tests remai-
ned also negative during his stay at the department.

Authors concluded that the reported case can be considered as a new adverse event of COVID-19 vacci-
nation that has not been yet published elsewhere.

COVID-19-oltas mellékhatasai, orbita cellulitis
COVID-13 vaccination side effects, orbital cellulitis

Kézirat beérkezése: 2022. februar 25. Kozlésre elfogadva: 2022. marcius 1.
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Bevezetés

A COVID-19-pandémia 4j, eddig
ismeretlen kihivasok elé A&llitja a
szemészeket is. Egyfel6] maga a
COVID-19-fert6zés is a szemésze-
ti tinetek széles spektrumaval je-
lentkezhet, a kotéhartya belovellt-
ségétdl, chemosisatél kezdve (6),
az agyidegbénuladsokon at (8), akar
az orbitacstcs-szindrémadig (10, 1).
Masfel6]l taldlkozhatunk szdmos
szemet érint§ oltdsi szovédmény-
nyel is. A publikalt esetek tobbsége
mRNS-tipust vakcindkat kévetSen
jelentkezett és az autoimmun ere-
detli szemészeti betegségek kozé
sorolhaté (Vogt—Koyanagi-Harada-
betegség) (5), AZOOR komplex
(Acute zonal occult outer retinopa-
thy), akut iszkémids opticus neuro-
pathia (7), chorioretinitis centralis
serosa (3, 4).

A nem mRNS-vakcindk kozil a ko-
zelmultban szdmoltak be az Astra
Zeneca oltést kovetben jelentkezd
akut makuléris neuropathiardl (2),
illetve a Sinopharm olt4st kovetd
szovédményekrél is publikaltak:
episcleritis, akut makuldris neuro-
pathia, subretinalis folyadékfelhal-
mozdédas (9).

Kozleménytinkben elészér adunk
lefrast COVID-19-vakcina beadé-
sa utan jelentkezd egyoldali orbita
cellulitis esetérdl, amely tekintve a
gyulladas aldbbiakban részletezen-
dé kortilményeit, nagy valészind-
séggel tarthaté a SARS-CoV-2-vak-
cina oltasi szovédményének.

Esetbemutatas

A 72 éves férfi beteget 2021 maér-
ciusdban vettiik fel klinikdnkra a
bal szem progredidlé proptosisa
miatt. Ot nappal kordbban szemé-
szeti szakrendel6ben jart, a nagy-
fokt szemhéjduzzanat és kotShar-
tya-chemosis miatt, ahol topikélis
és orélis antibiotikumterdpidt in-
ditottak. Az alkalmazott kezelés
ellenére a beteg 4allapota tovabb
romlott, a bal szem mozgésai korla-
tozottd valtak, kettéslatdsa alakult
ki.

Emellett er6s fejfdjasra is panasz-
kodott, de ldza nem volt, kéhogés
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1. dbra: Szemmozgasok vizsgalata felvéetelkor Jol
lathato a bal szem protruzidja, korben a conjucti-
van kifejezett chemosis és korlatozottan kivitelez-
hetd szemmozgasok

2. dbra: Orbita-MR. Bal oldalon a retrobulbaris
lagyreszek kiszelesedettek, kontraszthalmozas
észlelhet®d, a mellektregek terudleten gyulladasra,
térfoglalasra utald eltérés nem észlehetd




Inaktivalt COVID-19-vakcina ujabb lehetseéges szemeészeti mellekhatasa

3. abra: OCT-vizsgalat felvetelkor Papillomakulanri-
san subretinalis folyadek megjelenése a bal szemen

vagy nehézlégzés nem jelentkezett.
Mind a COVID-19-antigén gyors-
teszt, mind a PCR negativ ered-
ményt mutatott.

Anamnézisében figyelemre mélto,
hogy 2 héttel az els6 COVID-19-
vakcina (SARS-CoV-2: VeroCell
— China National Pharmaceutical
Group Co. Ltd.) felvételét kovetSen
akutan nyelv- és gégetdéma jelent-
kezett, amely intenziv osztalyos
elhelyezést és intravénds szteroid-
kezelést tett sziikségessé. Az els6
oltast kovets szévédmény ellenére
megkapta a vakcina mésodik dézi-
sat is. Szemészeti panaszai az oltast
kovetSen 9 nappal jelentkeztek: els-
szor csak vibralt, majd duzzadni
kezdett a bal szemhéja.

A fellelhet orvosi dokumentécidk
szerint a beteget kordbban sosem
diagnosztizaltdk COVID-19-ferté-
zéssel, és ezt a felesége is meger&si-
tette. Ismert betegségei a 2-es tipu-
st diabetes mellitus, illetve a magas
vérnyomads, amelyek kezelve voltak.
A betegnek méhcsipésre jelentkezd
allergids epizédja is volt évtizedek-
kel kordbban. Kiemelendé még a bal
szemet ért korabbi tompa trauma,
amelybdl enyhe ptosis maradt visz-
sza.

Felvételkor a bal szemen chemo-
sist, difftaz belovelltséget, 5 mm-es
proptosist lattunk jelentés szem-
mozgészavarral tarsulva. Tekintése
minden irdnyban korltozott volt,
de a pupilla fényreakciéjat megtar-
tottnak taldltuk (1. abra).

A latéélesség a bal szemen kis mér-
tékben csokkent (0,7), a szemnyo-

més normdltartomdnyban  volt
(11,0 Hgmm, GAT). A torékoze-
gek tisztak voltak, a szemfenéken
réslampéval, Volk-lencsével érdemi
eltérést nem taldltunk, azonban az
OCT-vizsgalat bal szemen a papil-

lomakuléris tertlet fels6 részén a
foveat el nem éré subretinalis fo-
lyadékot mutatott ki (3. &bra).
A makula finomszerkezete nem
mutatott kéros eltérést. A paciens
laborértékei koztl a gyulladasos
paraméterek emelkedettek voltak
(CRP: 61 mg/l, We: 38 mm/h) sza-
mottevé granulocytosis nélkul.
Stirg6sséggel kontrasztos koponya
MR-vizsgalat készilt, ahol a bal ol-
dali retrobulbaris térben kontraszt-
halmozé, kiszélesedett lagyrészek
abrazolédtak. A melléktregek te-
rtletén gyulladdsra vagy térfoglalé
folyamatra utald eltérés nem volt
(2. abra). Fil-orr-gégész konzilium
a parenterdlis antibiotikumterdpia
(metronidazol 3x500 mg, amoxi-
cillint 3X1 g probiotikumos véde-
lemben) folytatésat, illetve szoros
obszervaciét javasolt, beavatkozast

4. dbra: Tekintési iranyok tavozaskon A szem-
mozgasok szabadok, a chemosis szinte telje-
sen megszunt. A meglévd enyhe ptosis miatt a
szemreéest vattapalcaval tartuk fel




egyel6re nem tartott indokoltnak.
Bentfekvése harmadik napjan fel-
mertilt az oltasi szovédményként
kialakult, kés6i tipustd hiperszen-
zitivitdsi reakcié lehet&sége, ezért
ex juvantibus intravéndsan 250 mg
dexamethasont inditottunk, amely
utdn mar mdsnapra jelent8s javu-
last tapasztaltunk. Az alkalmazott
szteroidterdpiat fokozatosan épit-
tettik le (250-250-125-125-80-80
mg), amelynek hatdsara a chemosis
a negyedik napra teljesen megsztint,
a szemrés spontdn nyithat6va valt.
Téavozaskor bal szem vizusa 1,0 lett,
a vezetett szemmozgdsok szabadda
valtak, kett8sképet nem jelzett a
beteg (4. abra), Hertel-oftalmomé-
terrel minimdlis (1 mm) proptosist
mértiink. A kéthetes kontrollvizs-
galatkor subretinalis folyadék mér

nem volt [dthat6 az OCT-felvételen.
A kontroll koponya-MR sem muta-
tott kéros eltérést (5. dbra).

Megbeszélés

Habir a SARS-CoV-2, VeroCell
vakcina és az ismertetett szemuregi
gyulladas kozti ok-okozati viszony
teljes bizonyossadggal nem allapitha-
té meg, szamos koriilmény teszi azt
er6sen valészintivé. Az eddig megje-
lent publikaciék szerint a COVID-19-
virusfert6zésnek is lehet sz6v6dmé-
nye az orbita cellulitise, amit
azonban minden esetben a parana-
zalis sinusok gyulladasa el6z meg
(10, 1). Esettinkben a COVID-19-fer-
tézést egyrészt kizarta a tobbszor
ismételt antigén- és antitestvizsga-
lat, tovabba sinusitis sem volt iga-
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zolhaté az elvégzett MRI és
fil-orr-gégészeti vizsgédlatok sze-
rint.

Figyelembe véve, hogy a gégeddéma
az elsé oltas utdn 14 nappal, az or-
bitagyulladds pedig a 2. oltas utan
9 nappal jelentkezett, valamint azt,
hogy mindkett6 parenterdlis (int-
ravénds) szteroidterdpia hatdséra
gyorsan és teljes mértékben meg-
szlnt, okkal feltételezhetjiik, hogy
az inaktivalt SARS-CoV-2-vakciné-
ra adott késéi tipust hiperszenziti-
vitdsi reakciéval allunk szemben.
Egyre tobb publikacié jelenik meg
a COVID-19-vakcindk szemészeti
szovédményeirsl, de legjobb tudo-
masunk szerint ez az elsé eset, ami-
kor valészindsithetd oltdsi szévéd-
ményként orbita cellulitis alakult
ki.

Nyilatkozat

A szerzdk kijelentik, hogy az esetismer-
tetés kdzlemény megirdsdval kapcsolat-
ban nem 4ll fenn velilk szemben pénz-
ligyi vagy egyéb lényeges dsszeiitkizés,
dgsszeférhetetlenségi ok, amely befolyd-
solhatia a kézleményben bemutatott
eredményeket, az abbdl levont kdvetkez-
tetéseket vagy azok értelmezését.
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Emlékezés édesapamra, dr Rentka Laszl6ra

(1957-2022)

Dr. Rentka Ldszlé 1983-ban kezdte szemészként palya-
futdsat a Hajdu-Bihar Megyei Kenézy Gyula Kérhaz
Szemészeti Osztalyan, Debrecenben. Hiresen j6 diag-
noszta volt és kivald kéztigyességének, mivészi érzéké-
nek koszonhetSen a traumas esetek sebészi elldtdsahoz
kiilonos tehetséggel rendelkezett. A teljes szemhéj-re-
konstrukcié és a perfordld sértilések ellatésa is izgalmas
kihivas volt szdmdra, amelyet nagy precizitdssal vég-
zett. Fiatalabb kollégéi dnzetleniil segit6kész, szakmai
szempontbdl gyakorlatias, egyedi humort tanitémes-
terként emlékeznek ra.

1994-t61 27 éven at a Balmazljvarosi Véarosi Egész-
ségligyi Szolgélat egyetlen vandorszemészeként latta
el a lakossdg aprajat és nagyjat nap, mint nap buszra
szallva. Nagy tiszteletnek érvendett a balmazijvaro-
siak korében, amit bardtsdgos természetének, vala-
mint szakmai és emberi szempontbdl is vitathatatlan
segit6készségének koszonhetett. Mindenkin segiteni
akart, ez volt az életcélja.

Sokoldaltisdga is killonlegessé tette &t, szabadidejében
magas szinten foglalkozott szdrazfoldi és vizi tek-
nésok tartdsdval. Lakoéhelyiiket is sajat keztleg ala-
kitotta ki, sokat barkdcsolt. A tekndsok szivdssaga,
pancélmintazatuk egyedisége mindig lenytgozte &t.
Olvasottsaga, tijékozottsdga nagyon széles repertodart

olelt at. Kedvencei kozé tartoztak a sci-fi regények és a
nagy magyar irék kotetei is.
Nemcsak a Debreceni Szenior Uszé Klub elnskeként,
hanem hazai és nemzetkézi bajnoksagok versenyzdje-
ként vélt a magyar Uszdsport legendds alakjava. Jété-
kony sportoléként emberfeletti teljesitményeket hajtott
végre a Bator Tabor szineiben stlyosan beteg gyerme-
kek segitésére.
Néhany hénappal ezel6tt nala is stlyos betegséget, agy-
daganatot diagnosztizéltak. Betegségét méltésaggal vi-
selte és humorérzékét megérizve kiizdott a végsékig —
ami Ggyszintén emberfeletti.
Edesapaként olyan nagy hatassal volt rdm, hogy én is
a szemészetet véalasztottam hivatdsomnak. Szdmomra
fontos szakmai eredménynek tekintem, hogy a ,bonyo-
lult” eseteket mindig megbeszéltiik, szakvizsgdmat ko-
vetGen pedig a klinikai ellatast igényl6 paciensek sorsat
rendszerint rdm bizta. Nagy megnyugvasara betegsége
felfedezése éta atvettem helyét a Balmazdjvarosi Sze-
mészeti Szakrendel6ben, megtartva igy — szavait idéz-
ve — ,az univerzum folytonossagat”.
Dr. Rentlea Aniko
DE KK Szemklinika
Balmazujvarosi VESZ Nonprofit Kft.
Szemészeti Szakrendels



2022. februarban elhunyt Krizsa Lajos Jézsef, aki ugyan
nem volt szemész, nem volt tagja sem a Magyar Szem-
orvostarsasdgnak, az Elnokség mégis a Szemészet ha-
sabjain megemlékezéssel fejezi ki kdszonetét a tarsasag
szdmdra végzett munkajaért.

Krizsa Lajos 1924-ben Domsddon sziiletett, 1945-ben,
a legnagyobb harcok kozepette érettségizett a Buda-
pest Székesfévaros Szt. Istvan Kereskedelmi Kozépis-
koldban. Orvos szeretett volna lenni, de szdrmazésa és
az akkori koriilmények miatt ez nem volt lehetséges. A
40-es évek végétdl a Meszhart-nal, kés6bbi MAHART
(Magyar Hajézasi Részvénytarsasag)-ndl gépkocsiveze-
t6, majd gépkocsi-el6adéként hivatali munkét végzett.
Tobb évtized utdn tisztvisel6ként innen is ment nyug-
dijba a 80-as években.

Néhany évi szinet utan egy MSZT Szakcsoportiilésen
vett részt szemész lanya, dr. Krizsa Judit, ahol elhang-
zott, hogy a tarsasdg munkatérsat keres és a lanya altal
kozvetitett informécié birtokdban 6 jelentkezett.

{gy keriilt a Magyar Szemorvostarsasdghoz, ahol csak-
nem harom évtizedet toltétt konyvelSként és tigyin-
tézéként. Nemcsak az MSZT, hanem a Magyar M-

lencse Implantacids és Refraktiv Sebészeti Tarsasag
(SHIOL) és a Magyar Gyermekszemészek és Strabol6-
gusok Tarsasdga konyvelésében is kozremiikodott egé-
szen 2017 szeptemberében a Mdria utcai Szemészeti
Klinikdn bekévetkezett eszméletvesztéses rosszullé-
téig. Betegségébdl felépiilt, de faj6 szivvel a feladata-
it 4tadta utédjanak. Munkajat pontossag, kitartds és
szorgalom jellemezte, j6l megtalélta a hangot a tarsa-
sag folyamatosan megujuld vezet8ségi tagjaival. Soha-
sem panaszkodé kiizd§ volt, szdmtalanszor felallt és
Gjrakezdett, 80 éves kora ellenére kénnyedén tanulta
meg a szamitogép kezelését. Egy végigdolgozott élet
utédn szinte még egy teljes életnyi munkat végzett egé-
szen 94 éves kordig a hazai szemészet érdekében, amit
2018-ban a tarsasag tinnepi keretek kozott is elismert.
Munkéjat eziton is koészoénjiik minden magyar sze-
mész nevében!

A Magyar Szemorvostdrsaség jelenlegi és kordbbi veze-
t&sége nevében

Dr. Resch Miklés
fatitkar

Prof. Dr. Nagy Zoltdn Zsolt
elnok



Bioprotekcidé szerepe
a szemszarazsag kezelésében

Barcsay-VERES AMARILLA DR.

Semmelweis Egyetem, Szemeészeti Klinika, Budapest
(Intézetvezetd: Prof Nagy Zoltan Zsolt)

Bevezetés

A szemfelszin egyenstlya csoda-
latosan 6sszehangolt molekuléris
munka eredménye. A kornyezet
valtozasaira adott reakcidék bonyo-
lult jelatviteli Gtvonalakba forditéd-
nak, és a grafokhoz hasonléan akti-
valo és inaktivald koroket inditanak
el. Klinikailag ttinetmentes vagy
tinetes lehet a paciens attdl fliggs-
en, mennyiben volt sikeres vagy si-
kertelen a bioprotekcid.

Homeosztazis
a szemfelszinen

A szemfelszin hdmboritdsa allan-
déan talalkozik idegen anyagokkal,
ezért barrierfunkciét 14t el, amit a
koénny és a pislogés is tamogat. Bar
a szemfelszin folyamatos kapcsolat-
ban van a kulvildggal és intenziven
elimindlja az idegen anyagokat, de
semmiképpen nem steril. Akdr hé-
napokig is stabil Gsszetételd, rezi-
dens baktériumok és virusok (azaz
a mikrobiom) szintén részét képe-
zik, amelyek 6sszetétele életkortdl,
foldrajzi elhelyezkedéstsl, kéralla-
potoktdl fuggben valtozik.

A szemfelszinen tolerdlt idegen
anyagok elfogadasa aktiv folyamat
eredménye, amelyben f6 szerepet
vallalnak a kotShartya kehelysejt-
jei. Az éltaluk ,4atengedett” antigé-
nek Un. toleranciaszignalt kozveti-
tenek a stroma dendritikus sejtjei
felé, ezaltal meghitsul a specifi-
kus immunaktivacié, nem jon lét-
re gyulladas. A kehelysejtek szdma
Oregedésben, szdraz szemben, ci-
katrizélé pemphigoidban kevesebb,

fgy az immuntolerancia is sériiléke-
nyebb (4).

A természetes immunvalasz mole-
kuldris mintdzat felismeré elemei
legtobbszor gyorsan detektaljdk és
hatékonyan eliminaljak az antigéne-
ket, ugyanakkor az antigénprezen-
talé sejtek bevonédasaval az adaptiv
immunrendszer is aktivalodik hely-
ben, a szemfelszinen. A nyirokcso-
mokban a cirkuldlé naiv T-sejtek
aktivaciéja zajlik, majd a B-sejtek
kozremtkodésével a vérdram Gtjan
specifikus ellenanyagok kertilnek a
kénnymirigybe és a szemfelszinre.
Az idegrendszer szintén kétiranyd
kommunikéciét folytat az immun-
valasz effektoraival.

Kénnyfilm

A kehelysejtek altal termelt mucin-
bdl, a Meibom-mirigyek 4ltal ter-
melt lipidekbdl és a konnymirigy al-
tal szekretalt anyagokbdl és vizbdl
all 6ssze. Mind szimpatikus, mind
paraszimpatikus neuroldgiai szaba-
lyozas részt vesz ennek finomhan-
goldsdban. A kénnyfilm feladata a
lubrikaldson tdl a patogének elleni
védelem, és optimalis optikai kozeg
biztositasa.

A konnyben taldlhaté novekedési
faktorok felel6sek az epithelium fenn-
tartaséért. A konnyfilm elteritésében
a lipidrétegen kivil a pislogas is fon-
tos élettani szereppel bir (8, 12).

Pislogas

A pislogas fligg a pératartalomtdl,
hémérséklettsl, idegi-hormonaélis
tényezSktdl, és a vizudlis feladatok-

tol. Visszatartott pislogdsnal a konny
atlagos ozmotikus nyomdsa a nor-
maél 200-300 mOsmol-rél tobbszs-
r6sére emelkedhet. Ugyanakkor ez
a novekedés nem fokozatos, hanem
egy kritikus idépont utdn hirtelen
ugrik fel akar 800-1400 mOsmol-ra,
amely helyi ozmoprotekcié meglé-
tét feltételezi.

A szemfelszin egyensilya a kor-
nyezeti hatasok fiiggvénye is. A do-
hanyzas, a kontaktlencse-viselés, a
taplalkozas, ultraibolya sugarzas,
és sok mas faktor ered&jeként egyé-
nenként valtozé mennyire stabilan
latja el 6sszetett funkcidjat a szem-
felszin.

A megbomiott
egvensuly: valés és
eléretolt dregedeés
a szemfelszinen

Az életkor el6rehaladtaval fokozato-
san csokken a megtermelt konny
mennyisége, és immunglobulin tar-
talma. Képalkoté és szévettani vizs-
galatok igazoltdk a konnymirigy
szoveti szerkezetének szétesését, a
Sjogren-szindromdhoz hasonlé limfo-
citds beszrédését. A Meibom-mi-
rigyek id&sebb korban atrofizélnak,
az acinusok elvesztése a konny lipid-
tartalmanak csokkenésével jar (4).
Az epithelréteg felszinén talalhaté
strd, glikdntartalmd bevonat (Gn.
glycocalyx) nemcsak id6skorban,
hanem szédrazszem-betegségben, al-
lergidban is feltoredezik. Ezenkiviil
a sejtek kozti intercellularis kap-
csolatok is karosodnak, az apikalis
epithelréteg lesodréddsa a barrier-
funkcié gyengiilését eredményezi.



A matrix metalloprotedzok egyik
élettani szerepe ezen intercellularis
junkcidk szabélyozésa, de példaul
széraz szemben vagy Gregedéskor a
fokozott enzimaktivitds kéros hely-
zetet eredményez (4). A lesodrédott
epithelsejtekbdl szabadda valé DNS
6nmagdaban is karositja a szemfel-
szint.

Ha barmilyen okbdl kifolyélag a
koénny védéfehérjéi (pl. lizozim,
laktoferrin, trefoil peptid) szdma
vagy mutkodése kart szenved, egy-
uttal a szemfelszin is sériilékennyé
valik. Gyulladés sordn pl. a kénny-
mirigybdl és a kotShartya ereibdl
plazmafehérjék szabadulnak fel. F&-
leg az albumin képes megkétni és
inaktivalni egyes védéfehérjéket. A
szemfelszinhez kapcsolhaté idegi-,
hormonélis- és immunfolyamatok
6sszehangolt mutkodése biztositja
tehdt az aktiv immunvédelmet és
az immuntoleranciat, amely el6fel-
tétele a szemfelszin helyes mkodé-
sének.

Szérazszem-betegségben definicié
szerint a szemfelszin homeoszta-
zisa felborul, gyulladds, struktura-
lis kdrosodés és neuroszenzoros el-
térések jellemzéek. Szempanaszok
lépnek fel, a konnyfilm instabil és
hiperozmolaris (1).

Hiperozmolaris kézegben a klasszi-
kus, adaptiv immunmechanizmu-
sok is (pl. neutrofil sejtek migracidja,
degranulécidja) elégtelenek. Instabil
konnyfilm esetében a konnyfilm
felszakadésa el6szér apré pontok-
ban jelentkezik, ahol korilirtan a
normalérték tobbszérsére ugrik
fel az ozmolaritas. Ezeken az 1000
mOsmol korili részeken komoly
stressz éri a szemfelszint, struktu-
ralis kdrosodast hagyva maga utédn.
A kénny ozmolaritdsat a szervezet
hidratéltsaga, a szemrés tdgassaga, a
konnyfilm stabilitésa, lipidrétege, a
pislogas, és egyéb kornyezeti ténye-
z6k hatdrozzak meg.

Az instabil kénnyfilm optikailag
is elégtelen. Az egyenetlen vastag-
sagt konnyfilm irreguldris epithel-
lel is tarsulhat, tovdbb noévelve az
els6, masodik, és magasabb rendd
aberrdcidkat. A megromlott l4té-
élességet csokkent kontrasztérzé-

kenység, kaprazas sulyosbitja. Nem
véletlen, hogy a latassal kapcsolatos
panaszok okai kozott el6kels helyet
foglal el a szdrazszem-betegség (9).
Megdoébbents, hogy latdspanasz
esetén a szdraz szemnél mindosz-
sze a 60 év feletti férfiak esetében
gyakoribb a makuladegeneracio,
mig a fiatalabbaknal és a 60 év fe-
letti n6knél is a latdspanaszok el-
sédleges oka a szdraz szem. Mar
a COVID-19-virusjarvany elsé hul-
lamaban felmérték (5), hogy a hir-
telen, 25-45%-kal megnovekedett
monitorhasznalat (pl. online okta-
tas, okostelefon) mennyiben befo-
lyédsolja a szarazszem-panaszokat.
Tobb mint 600 gyermek adatait
elemezve azt tapasztaltdk, hogy az
5-18 évesek 92,8%-a mar néhany
hét milva szemfaraddsos vagy sza-
razszem-panaszokat jelzett. A digi-
talis eszkozhasznalat mennyisége
és az életkor szoros Gsszefliggést
mutatott a tiinetekkel.

A széraz szem obijektiv jelei hason-
litanak a szemfelszin korral jard
elvaltozasaihoz. Az 6rdogi korként
feler6s6dé strukturalis kédrosodéso-
kat leginkabb megel6zni érdemes.

Terdapias lehetése-
gek a szemfelszin
védelmeére

A szemfelszin védelmét a kornye-
zetkérosité tényezSinek elimina-
lasdval, a taplalkozds mindségi

1. abra: Ozmoprotekcio

javitdsdval, az idegi szabalyozas
helyreallitdsaval, és iatrogén okok
kizdrdsaval érdemes kezdeni. Van-
nak persze olyan élethelyzetek,
amikor ezek a faktorok nem befo-
lyasolhatéak. A szemhéjszéli toalett
kis kitartdssal beilleszthet6 a napi-
rendbe, illetve hazdnkban is elérhe-
t6 intenziv fénystimulécids kezelés.
Mindketté nagyban segiti a Mei-
bom-mirigyek mikodését, javitva a
parolgasos szarazszem-panaszokat.
A koénnytermelést neurostimul4ci-
6val fokozhatjuk, de sokkal elter-
jedtebb a helyi kénnypétlas, amely
évtizedes multra tekint vissza. A
szupplementécié mar egyre szelek-
tivebben, a szemfelszini hidnyos-
sdg pétlasat célozza, nem pusztan
a koénnyvolumen biztositdsit. Az
utébbi idében elérhetéek a szem-
felszin regenerdlédésat biztosito ké-
szitmények is. Az egyes készitmé-
nyek kivalasztasa idedlis esetben a
szemorvos kompetencidja.

A tartésitészerek mar egészen kis
koncentracidban karositjak a szem-
felszint (10), hatéanyagtdl fliggden
kisebb-nagyobb mértékben ront-
jak a szemfelszini sejtek tulélését.
A tartés konnypétlds konzervald-
szer-mentes készitményekkel lehet
célravezetd.

A trehaldéz a természetben is el6for-
dulé diszacharid, amelynek elényos
tulajdonsagait az élelmiszeripari
termékekben vagy gydgyszerekben
(pl. intravitredlisan adott VEGEF-
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2. abra: A trehaldz dehidratalt kornyezetben stabilizalja a kettds foszfoli-

pid-membrant

Hidratalt ketts  Trehaloz nélkil
lipidmembran
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gatlé szernél) is kihasznéljak. Mivel
a sejtek hidrataltsdga nem fligget-
len a kornyezettdl, kiszdradaskor a
sejtet ozmotikus stressz éri. Ozmo-
protektor (pl. a trehal6z) jelenlété-
ben a vizvesztés ellenére megmarad
a sejt hidrataltsaga (1. dbra). A tre-
haléz természetes ozmolit, vagyis a
koérnyezet ozmotikus viszonyaitdl
ftiggben indukalhaté vagy gatolha-
té anélkil, hogy a sejt anyagcseré-
jét befolyasolna. Pl. nagy ozmozis-
nyomas esetén a sejt belsejébdl viz
aramlik a kérnyezete felé, zsugorit-
va ezdltal a sejtet. A kovetkezmé-
nyes ,molekula crowding” sejtkéro-
sit6, apoptézist is indukéalhat. Ezzel
szemben az ozmolitok, pl. a treha-
6z vizet képesek megkotni a sejt
belsejében, meggatolva annak de-
hidratélédasat. A kiszdradds sordn
a kettés lipidmembranok feltdre-
deznek, és irreverzibilis médon ka-
rosodnak, ha a folyadékpétlast ko-
vetSen mar nem jon létre az eredeti
szerkezetiik. Trehaléz jelenlétében
a viz helyét dtmenetileg a trehaléz
foglalja el, amelyet szerkezeti kéro-
sodés nélkiil ismét visszafoglalhat a
viz folyadékpotlds esetében, ezzel
6vja a lipidmembrant (2. abra).

A sejten beltl a trehal6z a hésokk-
fehérjékkel egyttt segiti a fehérjék
haromdimenziés szerkezetének
helyreallitasat, illetve az autofagiat.

rolyacekpotlos .
ATREHALG! BEERIL MECTARTOTT
w. MEMBRANSTERKEZET

Autéfagia révén a sejtek Gjrahasz-
nositjdk a diszfunkcionalis sejtor-
ganellumokat vagy a sejtkarositd
fehérjeaggregatumokat. (Megj. Az
autofdgia szerepe kiemelt jelentd-
ségl szamtalan betegség koréletta-
naban, és a réla elnevezett folydirat
is magas impakt faktorral bir) A
transzkripciés faktorok a jelatviteli
halézat végpontjan all6 effektor mo-
lekuldk. A sejt anyagcseréje, mako-
dése, esetleg differencidlédésa attdl
ftigg, hogy az egyes transzkripcids
faktorok jelen vannak-e, illetve mi-
lyen aktivitdssal mtkodnek. Uchida
és munkatdrsa (11) nyulszaruhdr-
tya keratocitasejtjeiben kisérlete-
sen, Tumor Necrosis Factor (TNEF)
a és cikloheximid (CHX) adédséaval
idéztek el6 apoptézist (3. abra).
Amennyiben a corneakeratocitdkat
24 ¢réig trehal6zzal inkubélték, az
apoptozis indukcid kevésbé érintet-
te negativan a sejtek tulélését, mint
a trehal6z nélkili sejttenyészetekét.
A trehalézzal el6kezelt sejtek tul-
élése szignifikdnsan nagyobb volt
apoptozis-indukcié utan.

A trehal6z, miutan bekertl a sejt li-
zoszomalis rendszerébe, enyhén gé-
tolja annak makodését. Erre valaszul
a transzkripciés faktor EB (TFEB)
aktivalédik, és végeredményul a ki-
induldsnal is nagyobb aktivitdstiva
vélik a lizoszomadlis rendszer (11).

Felborbott saerkezeli,
it arhats lipidmembrin

Folyadekpotlas
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Az aktiv sejt ,Gjrahasznositds” és
detoxikalds eredménye a sejtek tdl-
él6képességének javulasa.

A hialuronsav (HA) biopolimer,
amely mukoadheziv és vizmegkots
tulajdonsaga révén elnydjtott ideig
képes nedvesen tartani a szemfel-
szint. A regenerdciéban is szerepet
jatszik, az epithelsejtek migréacidjat
el6segitve képes gyulladascsokken-
t6 hatést is kifejteni (6). A hialuron-
savat tartalmaz6é szemcseppek
elésegitik a szemfelszin egyensi-
lyanak fenntartasat.
Allatkisérletben az ultraibolya su-
garzéas okozta szaruhdrtya-karoso-
dés és apoptdzis jelentds mértékben
csokkent a 3%-os trehalézzal tor-
tént kezelés sordn (2).

Chiambaretta és  munkatdrsai  (3)
mérsékelt és salyos szdraz szem-
ben alkalmaztdk a 3%-os trehaléz
0,15%-o0s hialuronsavval (Tre-HA)
kombinélt szemcsepp hipozmolaris
valtozatat. A napi 3-6 cseppentés
mar az els6 hénapban sikereseb-
ben javitotta a szubjektiv tiineteket
egyéb szaraz szem elleni szemcsep-
pekkel 6sszehasonlitva. Klinikai
vizsgalatokban, kiilonb6zé miité-
tek utdn vizsgaltak a Tre-HA szem-
cseppek hatdsossagat. Pl. szaruhar-
tya cross-linking kezelést kévetGen
a Tre-HA kombinalt szemcsepp job-
ban el@segitette a cornea epitheliza-



3. dbra: A trehaldoz noveli a sejtek életképességet

indukalt apoptozis esetéen. Apoptozis-indukcid: Tu-
mor Necrosis Factor (TNFa és cikloheximid (CHX)
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sonlé médon mérsékelték a szem-
felszin ozmolaritdsat, ugyanakkor
a konnyfilm-felszakadasi id6t és a
pislogdsok kozott eltelt idét a Tre-
HA kombinécié javitotta leginkabb
(7). Valészintleg az ozmotikus
stressz és gyulladdsos kornyezet
hidnya kedvez az epithel regeners-
cibjdnak, igy a tlinetek javuldsdnak
is. A kombinéciés készitmények el-
sésorban citoprotektiv, sebgyégyu-
last segité kornyezetet teremtenek
a szemfelszinen és nem csak rovid-
tavon vastagitjak a konnyfilmet. A
Tre-HA cseppeknél a becseppentést
kovets 240. percben is mérheté még
OCT-késztlékkel a konnyfilm vas-
tagoddsa.

ciét, mint a hialuronsav énmagéban
adva. Kétoldali kancsalsdgellenes
mftétek utdn a hagyomaényos anti-
biotikum-szteroid kombinalt csep-
pet az egyik oldalt Tre-HA kom-
bindlt terdpidval egészitették Kki.
Mindkét kezelés a matét utdn 1 és
4 héttel egyformdan mérsékelte a ko-
téhértya-gyulladast, ugyanakkor
az idegentestérzés, a sz(rd érzés a
szemben sokkal enyhébb volt a Tre-
HA-cseppel kiegészitett kezelési ol-
dalon. Sziirkehalyog-mftétek utdn
7 és 30 nappal a Tre-HA kombina-
ci6 a HA szemcseppnél jobban javi-

totta a szdrazszem-tiineteket és a
kénnyfilm-felszakadasi id6t.

Erdekesek a nagy (1,0-1,5 MDa) mo-
lekulastlyd  HA-készitményekkel
végzett kisérletek. Minél nagyobb a
HA koncentracidja, illetve minél na-
gyobb a HA molekulastlya, annél
hosszabb idéig képes a szemfelszi-
nen maradni. Laihia és munkatdrsai
(7) trehal6z és nagy molekulastlyd
HA kombinalt hipozmolaris szem-
cseppel vetették Gssze az alacsony
(0,7-0,9 MDa) molekulasulytd HA-
tartalmid izoténids cseppeket. A
készitmények mindkét esetben ha-

Kovetkeztetések

A kornyezeti tényezSk szemfelszint
kérosité hatésait csak részben tud-
juk befolydsolni. A szdrazszem-be-
tegség mar strukturdlis karoso-
désokat is okoz a szemfelszinen,
amelyeknek csak egy része vissza-
fordithaté. A szdraz szem mindgségi
ellitasdnak egyik lehetséges moddja
a célzott és kombindlt kénnypétlas,
amely a hidratélds és a sejtregene-
raci6 elésegitésével mind a megeld-
zést, mind pedig a kezelést szolgalja.

|IRrRODALOM

1. Bron AJ, de Paiva CS, Chauhan SK, et al. TFOS DEWS Il pathophysiology
report [published correction appears in Ocul Surf. 2019 Oct;17(4):8421.
Ocul Surf 2017; 15(3): 438-510.

2. Cejkova J, Cejka C, Luyckx J. Trehalose treatment accelerates the hea-
ling of UVB-irradiated corneas. Comparative immunochistochemical studies
on corneal cryostat sections and corneal impression cytology. Histol His-
topathol 2012; 27(8): 1029-1040.

3. Chiambaretta F, Doan S, Labetoulle M, Rocher N, El Fekih L, Messaoud
R, Baudouin C. HA-trehalose Study Group. A Randomized, Controlled Study
of the Efficacy and Safety of a New Eyedrop Formulation for Moderate to
Severe Dry Eye Syndrome. Eur J Ophthalmol 2016; 27: 1-9.

4. Galletti JG, de Paiva CS. The ocular surface immune system through the
eyes of aging. Ocul Surf 2021; 20: 139-162.

5. Gupta R, Chauhan L, Varshney A. Impact of E-Schooling on Digital Eye
Strain in Coronavirus Disease Era: A Survey of 654 Students. J Curr Opht-
halmol 2021; 33(2): 158-164.

6. Kojima T, Nagata T, Kudo H, et al. The Effects of High Molecular Weight

LEVELEZESI CiM

Hyaluronic Acid Eye Drop Application in Environmental Dry Eye Stress Mo-
del Mice. Int J Mol Sci 2020; 21(10): 3516.

7. Laihia J, Kaarniranta K. Trehalose for Ocular Surface Health. Biomolecu-
les 2020; 10(5): 808.

8. Li @, Jiao SJ, Wang YQ@, Xie HT, Zhang MC. Development of a Novel Tear
Lipid Test Strip. Cornea 2022; 41(2): 232-237.

9. Morthen MK, Magno MS, Utheim TP, et al. The vision-related burden of
dry eye. Ocul Surf 2022; 23: 207-215.

10. Pauly A, Meloni M, Brignole-Baudouin F, Warnet JM, Baudouin C. Mul-
tiple endpoint analysis of the 3D-reconstituted corneal epithelium after
treatment with benzalkonium chloride: early detection of toxic damage.
Invest Ophthalmol Vis Sci 2009; 50(4): 1644-1652.

11. Uchida K, Unuma K, Funakoshi T, Aki T, Uemura K. Activation of Master
Autophagy Regulator TFEB During Systemic LPS Administration in the Cor-
nea. J Toxicol Pathol 2014; 27(2): 153-158.

12. Veres A, Németh J. A pislogas klinikai jelentdsége. Szemészet 2007;
144(1-4): 5-20.

Dr. Barcsay-Veres Amarilla, 1085 Budapest, Maria u. 39.
E-mail: veres.amarilla@med.semmelweis-univ.hu

A cikk megjelenését a Sager Pharma Kft. tamogatta.



	Elektrokemoterápia: a jelen 
lehetőségei, a jövő fejlesztési irányai
	Tóth-Molnár Edit dr., Vass Attila dr., Sándor Szilvia dr., Polgár Nóra dr.
	Electrochemotherapy: present opportunities and future perspectives


	Nyolc év az Európai 
Szemorvostársaság vezetőségében
	Németh János dr.
	Eight years in the Board of the European Society of Ophthalmology. Report


	Kétoldali panuveitis esete 59 éves, immunszupprimált nőbetegnél
	Gyenes Andrea dr.1, Mihályi Dorottya dr.2, Várady Erika dr.3, 
Papp András dr.1, Nagy Zoltán Zsolt dr.1, Géhl Zsuzsanna dr.1
	Case of bilateral panuveitis in a 59-year-old immunocompromised female patient (case report)


	Immunfluoreszcens vizsgálatok 
hegesedő kötőhártya-gyulladásokban
	Bakos Noémi VI. éves orvostanhallgató, Fodor Eszter dr.
	Immunofluorescence testing in cicatrizing conjunctivitis


	A SARS CoV-2-fertőzés miatt 
kórházunk COVID-osztályán kezelt 
betegek makulatáji vizsgálata
	Kálmán Réka dr.1, Gáspár Petra dr.1, Pék György dr.1, Orosz Attila dr.2, Börcsök Bence dr.3, Imre László dr.1, Kerényi Ágnes dr.1
	Macular examination of patients treated for SARS Cov-2 infection at our hospital’s COVID department (original article)


	Direkt orális antikoaguláns 
profilaxis mellett kialakult 
kétoldali retinalis vénás ágelzáródás COVID-19-fertőzést követően
	Tóth Gábor dr., Sándor Gábor László dr., Geiszelhardt Balázs dr., 
Mohammadpour Behnam dr., Resch Miklós dr., Nagy Zoltán Zsolt dr., 
Papp András dr.
	Inaktivált COVID-19-vakcina újabb 
lehetséges szemészeti mellékhatása
	Vass Attila dr., Hári-Kovács András dr., Lovas Péter dr., Vince Viola dr.1, Tóth-Molnár Edit dr.
	New possible side-effect of an inactivated COVID-19 vaccine (Case report)





