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Elektrokemoterápia: a jelen  
lehetőségei, a jövő fejlesztési irányai
Pontszerző, referáló közlemény, tesztkérdésekkel

Tóth-Molnár Edit dr., Vass Attila dr., Sándor Szilvia dr., Polgár Nóra dr.

Szegedi Tudományegyetem, Szemészeti Klinika, Szeged  
(Igazgató: Dr. Tóth-Molnár Edit egyetemi docens)

Az onkoterápiás lehetőségek folyamatos és ugrásszerű bővülése számos daganattípus esetében teszi 
hatékonyabbá a lokális tumorkontrollt, és gyakran alapvetően változtatja meg a beteg életkilátásait. Az új 
innovatív technológiák között élenjáró elektrokemoterápia során alkalmazott rövid idejű elektromos impul-
zusok tranziensen és reverzibilisen permeabilizálják a sejtmembránt. Az eljárás ezáltal lehetővé teszi az 
intersticiálisan magas koncentrációban jelen levő kemoterapeutikumnak közvetlenül a tumorsejtbe való 
bejutását, és így a sejtölő hatás tumorra történő lokalizálását és maximalizálását. Az eredetileg felszíni 
elváltozások kezelésére alkalmazott eljárás fejlesztése ma már lehetővé teszi a technológia alkalmazását 
mélyebben elhelyezkedő és nagyobb szövettömeggel fedett daganatok esetében is. Kísérleti szinten pedig 
megkezdődött a módszer intraokuláris tumorok kezelésére optimalizált változatának vizsgálata. Jelen ös�-
szefoglaló közlemény részben saját, részben pedig irodalmi adatok alapján áttekinti a klinikai gyakorlatban 
rendelkezésre álló elektrokemoterápiás lehetőségeket és ismerteti a bevezetésre váró új, ígéretes fejlesz-
téseket.

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.
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Bevezetés

Az emberi test napfény-expozíci-
ónak leginkább kitett bőrterülete 
a fej-nyak régió, emiatt az ultrai-
bolya fény által indukált malignus 
bőrelváltozások, elsősorban a bazo-
celluláris karcinómák (basocellular 
carcinoma: BCC) az utóbbi 2-3 év-
tizedben exponenciálisan növekvő 
gyakorisággal alakulnak ki ebben 
a lokalizációban (11, 37). A BCC-k 
mellett a laphámrák és a melanoma 
malignum incidenciájának növe-
kedése is megfigyelhető, amely fo-
lyamatok egyre súlyosabb egészség-
ügyi kihívást jelentenek. A BCC-k 
75%-a a fej-nyak régióban alakul 
ki, kb. 20%-uk a periokuláris terü-
letet involválja (31, 39). Ez utóbbi 
terület a tumor recidíva szempont-
jából magas kockázatú lokalizáció. 
A fej-nyak régió malignus dagana-
tainak közel kétharmada már loká-
lisan előrehaladott állapotban kerül 
diagnosztizálásra, így az agresszív, 
sokszor multimodális kezelési pro-
tokollok ellenére a lokális kiújulás 
– laphámrákok és melanomák ese-
tén a távoli disszemináció – magas 
kockázatával is számolni kell (23, 
38). A periokuláris bőrterületen ki-
alakuló malignomák relatív inci-
denciáját alapvetően meghatározza 
a populáció földrajzi elhelyezkedé-
se, valamint a beteg rasszbeli ho-
vatartozása. A kezelés sikerességét 
és tolerálhatóságát számos faktor 
determinálhatja. A tumor mérete, 
lokalizációja és hisztológiai típu-
sa mellett fontos tényező a beteg 
kora, társbetegségei és az általános 
állapota is (21, 35). A kiterjedt vagy 
recidiváló periokuláris BCC-k meg-
felelő kezelése bonyolult feladat, 
mivel nemcsak onkológiai, de funk-
cionális és kozmetikai szemponto-
kat is figyelembe kell venni a terá-
pia tervezése során. A periokuláris 
bőrterület és a szemhéj kiemelkedő 
fontossággal bír a szemfelszín vé-
delmében és így hozzájárul a szem 
funkciójának megőrzéséhez. A nem 
megfelelően tervezett, kivitelezett 
terápia a látás elvesztését eredmé-
nyezheti, a kezelés következtében 
kialakuló torzító hegek pedig jelen-
tős mértékben ronthatják a beteg 

életminőségét (30, 36). A kezelés 
„gold standardja” a megfelelő mó-
don – amennyiben lehetőség van 
rá, a kimetszés határainak intra-
operatív hisztológiai kontrolljával 
(Mohs sebészet) – kivitelezett se-
bészi eltávolítás (28). A periokuláris 
régióban a nagy kiterjedésű daga-
natok sebészi eltávolítása és a szö-
vethiány pótlása gyakran jelentős 
műtéti tehertétellel jár, emellett az 
onkológiai-kozmetikai eredmény 
is kérdéses lehet ezekben az ese-
tekben. Inoperábilis daganatok (pl. 
csontérintettség) elsődleges keze-
léseként, inkompletten eltávolított 
malignomák adjuváns terápiájaként 
vagy perineurális inváziót muta-
tó tumoroknál a megfelelő módon 
tervezett sugárterápia igen jó hatás-
fokkal alkalmazható. A lokálisan 
előrehaladott és/vagy inoperábilis 
vagy sebészi eltávolítás/irradiáció 
után recidiváló BCC-k esetében az 
ultraibolya sugárzás hatására reak-
tiválódó, és a daganat kialakulásá-
ban szerepet játszó „hedgehog” re-
akcióutat gátló per os vismodegib 
kezelés indítható el. A fenti terápiás 
lehetőségek ellenére a nagy kiterje-
désű és/vagy recidiváló periokulá-
ris bőr malignomák kezelése nagy 
kihívást jelent, így kiemelt jelentő-
séggel bírhat újabb terápiás modali-
tások megjelenése és a klinikai gya-
korlatba történő bevezetése.
Az elektrokemoterápia (ECT) az 
utóbbi időben vált a klinikai gya-
korlatban rendelkezésre álló onko-
terápiás eszköztár részévé (4, 16, 24, 
25, 26). Kezdetben elsősorban a szu-
perficiális bőr és lágyszövet-metasz-
tázisok, valamint nem reszekálható 
elsődleges bőrtumorok kezelésével 
dokumentáltak kiváló eredménye-
ket, de a folyamatos fejlesztésnek 
köszönhetően a kezelhető tumorok 
köre exponenciálisan szélesedik (pl. 
mélyen ülő visceralis tumorok) (5). 
Bár a fej-nyak régióban alkalmazott 
ECT hatékonyságát egyre több ta-
nulmány igazolja, szemhéj lokalizá-
ciójú BCC kezelésével kapcsolatban 
mindössze néhány publikáció lelhe-
tő fel. Az eljárást munkacsoportunk 
a világon elsőként kezdte el rutin-
szerűen alkalmazni a periokuláris 

régióban diagnosztizált nagy ki-
terjedésű és/vagy recidiváló BCC-k 
esetében, az eddigi legnagyobb eset-
számú vizsgálat eredményét 2019-
ben publikáltuk (14). 
Közleményünkben az ECT elméleti 
alapjait, onkológiai-szemészeti in-
dikációjú alkalmazásának jelenlegi 
lehetőségeit és a jövőbeni fejlesztési 
irányokat foglaljuk össze a hozzá-
férhető irodalmi adatok és saját ta-
pasztalataink alapján.

Az ECT alapjai: 
elektroporáció és 
kemoterápia
Az ECT biofizikai alapjainak meg-
értéséhez elengedhetetlen ismerni 
a sejtmembrán szerkezetét és alap-
vető működését (1). A sejtmembrán 
mindössze 5 nm vastagságú, folya-
matosan változó, transzportfolya-
matok sokaságát bonyolító struk-
túra. Felelős a sejt integritásának 
megőrzéséért, a dinamikus intracel-
luláris homeosztázis fenntartásá-
ért, biztosítva ezzel a sejt túlélését. 
A sejtmembrán alapja a folyékony 
kettős lipidréteg, amelyhez részben 
olyan fehérje komponensek kapcso-
lódnak, amelyek a kettős réteg alap-
struktúrájának megbontása nélkül 
nem vonható ki (integráns memb-
ránfehérjék), valamint olyanok, 
amelyeknek leválasztása az alap-
struktúrát megőrző kíméletesebb 
módszerekkel is lehetséges (perifé-
riás membránfehérjék). A folyékony 
lipid kettős réteg a foszfolipidek 
kettős tulajdonsága miatt jöhet lét-
re: ezek egyik vége hidrofil, a másik 
vége hidrofób jellegű. Ebből követke-
zik, hogy a foszfolipidek hidrofil ré-
szei a membrán két oldalán található 
vizes fázisokhoz, míg a hidrofób ré-
szek (zsírsavláncok) hidrofób-hidro-
fób kölcsönhatással a membrán bel-
sejében egymás felé orientálódnak.

Elektroporáció

Az ECT során alkalmazott ún. 
elektroporáció reverzibilis módon 
növeli a sejtmembrán permeabili-
tását. Ez a hatás rövid időtartamú, 
nagy intenzitású elektromos im-
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pulzusokkal érhető el (26, 27). Az 
elektromos impulzus hatására a 
foszfolipid kettős réteg tranziens 
átrendeződése következik be: pó-
rusok képződnek, amelyekben a 
hidrofil komponensek befelé fordul-
nak, széles, vízmolekulákkal telítő-
dő transzmembrán csatornát hozva 
létre. Ezeken a pórusokon átmene-
tileg drasztikusan megemelkedik a 
nagy molekulatömegű, poláros mo-
lekulák transzmembrán transzport-
ja, lehetővé válik egyebek mellett a 
nagyméretű hidrofil molekulák te-
rápiás célú bejuttatása a citoszolba.
A reverzibilis elektroporáció előfel-
tétele, hogy megfelelő erősségű és 
frekvenciájú impulzusok kerülje-
nek leadásra ahhoz, hogy átmene-
ti membránpermeabilizáció jöjjön 
létre, lehetővé téve a sejtközötti 
térbe juttatott kemoterápiás szer 
sejtmembránon történő átjutását 
és citoszolban történő feldúsulását. 
Ezen hatás elérése céljából általában 
5000 Hz-es frekvenciájú és 100–
1000 V amplitúdójú elektromos 
impulzusok kerülnek leadásra 100 
mikroszekundum alatt, függően az 
elektródák közötti távolságtól és az 
elektródaelrendezés geometriájától. 
Az impulzusok leadása elektromos 
impulzusgenerátor használatával 
történik, ami a kezelés közben le-
hetővé teszi az áramerősség és a 
feszültség monitorozását, az áram 
amplitúdójának és frekvenciájának 
beállítását, valamint lehetőséget ad 
az adatok későbbi visszanyerésére 
és analizálására. A standard ECT 
során fix geometriájú, különböző tí-
pusú elektródák csatlakoztathatóak 
a készülékhez.

Kemoterápiás  
szerek
Számos szer esetében vizsgálták 
az elektroporáció citotoxicitást nö-
velő hatását. Általánosságban el-
mondható, hogy elsősorban a nagy 
molekulatömegű, poláros kemote-
rapeutikumok citoszolba történő 
bejutását, és – az elektromos im-
pulzus megszűnése után – a memb-
ránstruktúra helyreállásával a ci-
toszolban történő „csapdázódását” 

teszi lehetővé az elektroporáció. A 
preklinikai vizsgálatok elsősorban 
a bleomycin és a cisplatin esetében 
igazolták az eljárás során észlelhe-
tő hatásnövekedést, ezért ma első-
sorban ezek a szerek használatosak 
az ECT kezeléshez. A bleomycin 
citotoxicitása több százszorosára, 
a cisplatiné ugyan kisebb mérték-
ben, de szignifikánsan növekszik az 
elektromos impulzusoknak kitett 
sejtekben (26, 27) A kezelés során 
olyan kis gyógyszeradagokkal si-
kerül a tumorok regresszióját elér-
ni, amelyek önmagukban legfeljebb 
csak minimális antitumorális hatás-
sal bírnak, ezért jelentős mellékha-
tások nem kísérik a beavatkozást. A 
bleomycin tumorsejt-ölő hatásának 
formáját a citoszolba jutott moleku-
lamennyiség befolyásolja. Kevesebb 
kemoterapeutikum koncentráció 
esetén lassabb, ún. mitotikus sejt-
pusztulás, nagyobb koncentrációnál 
pszeudoapoptózis jön létre a kettős 
szálú DNS törésén keresztül. Ma-
gas bleomycin koncentráció esetén a 
sejtbe jutott kemoterapeutikum mo-
lekulák hasítják a DNS-t, a kijavítat-
lan törések pedig megölik a sejtet. A 
citotoxikus hatás tehát abban rejlik, 
hogy a fragmentált kromoszómák 
miatt nem tud osztódni a károso-
dott sejt, ezért a mitotikusan aktív 
tumorsejtek szelektíven elpusztul-
nak, míg a tumorsejtek körül lévő, 
nem osztódó sejtek életben marad-
nak. Az elektrokemoterápia e sejt-
szintű szelektivitás miatt szövet-
kímélő, ezért alkalmas szerv-, és 
funkciómegtartásra.

Hatásmechanizmus

Az ECT tumorölő hatásának alap-
vetően két, biológiailag fontos me-
chanizmus az alapja: a citotoxikus 
hatás és a vaszkuláris reakció (19, 
33). A fentebb részletezett citotoxi-
kus hatás az elektroporáció révén 
megnövekedett intracelluláris ke-
moterapeutikum koncentrációnak 
köszönhető, hiszen az elektroper-
meabilizáció ideje alatt a sejtmemb-
rán széles pórusain szinte szabad 
diffúzió útján tudnak bejutni a 
bleomycin molekulák a citoszolba. 

Az ECT lokális tumorellenes hatá
sa a bleomycin provokálta sejtha-
lálon alapszik, ugyanakkor a szer 
tumorellenes immunválaszt is ki-
vált, ami már testszerte szelektíven 
ölheti a daganatos sejteket. Az ún. 
abszkopális hatást okozó immun-
választ a roncsolt sejtekből történő 
antigén-kiáramlásnak tulajdonít-
ják, ami aktiválhatja a T-sejteket. 
Ezen feltételezések szerint az ECT 
a kezelt tumort „in situ” vakciná-
vá alakítja át (34). A tumor komp-
lett eradikációjához elengedhetetlen 
a szervezet immunkompetenciája, 
ezért immundeficiencia esetén ke-
vésbé hatásos az ECT. Az ECT so-
rán kialakuló vaszkuláris reakció to-
vább növeli a módszer tumorellenes 
hatását. Az elektromos impulzu-
soknak kitett szövetekben azonnali 
vazokonstrikció, úgynevezett átme-
neti vaszkuláris zár jön létre, ezért 
a kemoterápiás szer az elektroporált 
területen reked (33). A véráramlás 
ilyen változása előnyös a tumorel-
lenes készítmény helyben tartására. 
Tekintettel arra, hogy a tumor vérel-
látását biztosító erek endothelsejtjei 
is mitotikusan aktívak, ezek pusz-
tulásával is számolni lehet. Ez az 
antiangiogén hatás elsősorban a ka-
pillárisok esetében figyelhető meg. 
A tumor vaszkulatúrájának roncso-
lódása részben a tumorölő hatást 
növeli, részben a recidíva esélyét is 
csökkenti. Mindezeken túl azonnali 
és tartós vérzéscsillapítást eredmé-
nyez, ami vérző tumorok esetében 
különösen előnyös.

Standard elektrokemoterápia 
kivitelezése
A Standard Operating Procedure 
(SOP) kidolgozása mérföldkő volt az 
ECT történetében, klinikai alkalma-
zásának széles körű elterjedésében. 
A 2006-ban megjelent ESOPE tanul-
mányban bizonyították az eljárás 
biztonságosságát és hatásosságát, 
valamint kidolgozták az eljárás 
pontos lépéseit (22). A közelmúlt-
ban aktualizálásra került SOP az 
eddig összegyűlt nagy mennyiségű 
tapasztalatra alapozva ajánlásokat 
tartalmaz a betegszelekcióval, az 
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anesztéziával, a kemoterápiás szer 
beadásával, az elektróda kiválasz-
tásával, a pre- és posztoperatív el-
látással kapcsolatban (13). A kemo-
terápiás szer beadási módját és az 
anesztéziát figyelembe véve többfé-
leképpen végezhető a beavatkozás. 
Az ECT leggyakrabban bleomycin 
alkalmazásával, altatásban törté-
nik. A bleomycin 1500 IU/m2 dó-
zisú intravénás bolusban kerül be-
adásra. A szer az injekciót követően 
8 perccel éri el a kezeléshez szüksé-
ges intersticiális koncentrációt. Ek-
kor lehet megkezdeni az elektromos 
impulzusok tumorszövetre történő 
leadását. A farmakokinetikai vizs-
gálatok szerint az optimális szöveti 
koncentráció 40 percig tart, ezért a 
legújabb SOP szerint a beadást kö-
vetően a 48. percig lehet kezelni, 
ami a kiterjedt daganatok ECT-jét 
is lehetővé teszi. Kevés és/vagy kis 
méretű tumor esetén a kemoterápi-
ás szer intratumorálisan is adható. 
Az intratumorális alkalmazás során 
az ajánlott bleomycin-koncentráció 
1000 IU/ml. Cisplatin beadása csak 
intratumorálisan történik (koncent-
ráció: 2 mg/m2).
A kezelés szükség esetén ismétel-
hető, jelenleg azonban nem rendel-
kezünk kellő információval arról, 
hogy mennyi az optimális kezelési 
szám és mennyi az optimális időin-
tervallum két ECT-kezelés között. 
Nem ritka ugyanis, hogy egy be-
teg helyileg előrehaladott, nagyobb 
kiterjedésű léziók esetén akár 6-7 
ECT kezelésen is átesik. A kezelési 
stratégia felállítása minden beteg 
esetében személyre szabott, egyedi, 
amelyet számos faktor, elsősorban 
az első kezelésre adott tumorválasz, 
a beteg preferenciája és az egyéb te-
rápiákkal történő optimális kombi-
náció határoz meg. Mivel a kezelt 
tumorok regressziója viszonylag 
lassú (tumormérettől és szövettani 
típustól függően egy-két hónap), 
legalább 4 hét intervallum javasolt 
két ECT-kezelés között.

ECT az onkológiai gyakorlatban

Napjainkban a felszíni tumorok 
(BCC-k, laphámrákok, kután me-

lanoma-metasztázisok) adott pro-
tokollok szerinti ECT kezelése el-
terjedt terápiás lehetőség (13). Az 
indikációs kör folyamatosan bővül, 
eltérő hisztopatológiájú felszíni tu-
morok kezelése is jó eredménnyel 
kivitelezhető. Többek között paro-
tis, pajzsmirigytumorok bőrre ter-
jedő malignus folyamatai, sztómák 
körüli bőrt elérő daganatok, primer, 
bőrt érintő T- vagy B-sejtes lym
phomák, vulvakarcinóma, benignus 
folyamatok közül például keloidok, 
kapilláris malformációk sikeres ke-
zelésével kapcsolatban áll rendelke-
zésre egyre több adat (3).
Az ún. változtatható geometriájú 
elektródák, illetve újabb pulzusge-
nerátorok bevezetése lehetővé tette, 
hogy mélyebben elhelyezkedő tu-
morokat, illetve kényes lokalizáció-
jú daganatokat érjenek el az elektró-
dákkal (25). A legújabb elektródák 
nem csak egyszerűen hosszabbak 
lehetnek, így elérve a nehezebben 
megközelíthető mélyebb szövete-
ket, de kifejlesztettek többek között 
úgynevezett ujjelektródát, lapelekt
ródákat, hajlítható rácselektródá-
kat, endoszkópos elektródákat, 
esernyő-elektródákat stb., az ana-
tómiailag behatárolt struktúrák el-
érésének megkönnyítésére, a minél 
pontosabb elektróda – daganatkon-
taktus, illetve a daganat teljes ter-
jedelmében egyenletesen kialakít-
ható elektroporációs hatás elérése 
céljából (3).
2011-ben Edhemovic és munkatársai 
laparotomia során végeztek ECT-t 
egy colorectalis karcinómának a 
vena cava inferior és a vena hepatica 
között elhelyezkedő májáttétén (7). 
Tarantino és munkatársai perihiláris 
colangiocarcinoma ECT kezelését 
végezték jó eredménnyel (41). Az 
ECT kezelés sikereket hozhat olyan 
irreszekábilis májdaganatok eseté-
ben, amelyek nagy erek közelében 
helyezkednek el, és ahol a termális 
ablatív módszerek hatékonysága le-
csökken az úgynevezett hőelnyelési 
effektus miatt (40). Ígéretes eredmé-
nyeket írtak le csontmetasztázisok, 
prosztata- és pancreascarcinoma, 
illetve agydaganatok ECT kezelésé-
vel kapcsolatban (12, 15, 17).

ECT a periokuláris régióban
Az ECT kezelés széles körben alkal-
mazott eljárás a különböző bőrterü-
leteken kialakult primer, illetve me-
tasztatikus malignomák esetében. 
Ezzel szemben igen kevés adat áll 
rendelkezésre az eljárásnak a perio-
kuláris BCC-k kezelésében betöltött 
szerepéről. Landström és munkatársai 
két mediális szemzugi BCC sikeres 
ECT kezeléséről számoltak be, míg 
Salwa és kollégái három, primer peri-
okuláris BCC ECT eljárással történt 
sikeres kezelését közölték (16, 32). A 
2016-ban publikált „European Re-
search on Electrochemotherapy in 
the Head and Neck Cancer (EURE-
CA)” vizsgálatban 5 olyan ECT-vel 
kezelt daganatos esetet közöltek, 
amelyek a szemhéj-orbita régiót 
érintették, sajnos a léziók részletes 
leírása nélkül (2). Ez utóbbi közle-
ményben mind a tumorok típusát, 
mind a feji és nyaki elhelyezkedésű 
eltérések kezelésre adott reakcióját 
összesítve közölték, így a perioku-
láris régió eltéréseinek kezelési ered-
ményeiről nem vonhatók le követ-
keztetések.
Munkacsoportunk 2014-ben – a 
világon az elsők között – kezdte el 
alkalmazni az ECT-t a szemhéj-pe-
riokuláris BCC-k szelektált, jelentős 
terápiás kihívást jelentő eseteiben 
(1–4. ábrák). Az összegyűlt tapasz-
talatokról, eredményekről 2019-ben 
publikáltuk az első közleményün-
ket (14). A bleomycint a betegek 
25%-ánál intratumorálisan, 75%-
uk esetében pedig intravénásan al-
kalmaztuk. A bleomycin intratu-
morális dózisa a daganat méretének 
megfelelően került kiszámításra 
(250–1000 IU/cm3), a szisztémás 
dózis 15000 IU/m2 volt. A daganat 
körüli 4-5 mm-es biztonsági zónát 
minden esetben kezeltük (5. ábra). 
A bleomycin intravénás alkalmazá-
sa abban az esetben volt indokolt, 
ha multiplex tumorok voltak jelen 
a periokuláris régión kívül is. A be-
avatkozások eredményeként a ke-
zelt BCC-k komplett remisszióját si-
került elérni lokálisan előrehaladott 
primer, valamint recidív tumorok 
esetében is. Egyik beteg esetében az 
alkalmazott vismodegib kezelés el-
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1. ábra: Bal alsó szemhéjon kialakult, a szemhéj több mint kétharmadát in-
volváló bazocelluláris karcinóma a kezelés előtt (a), valamint 3 hónappal (b) és 
3 évvel (c) egy ECT kezelés után

2. ábra: A jobb alsó szemhéjon és orrszárnyon kialakult recidiváló bazocellulá-
ris karcinóma a kezelés előtt (a) és 12 hónappal egy ECT kezelést követően (b)

3. ábra: Jobb belső szemzugban kialakult bazocelluláris karcinóma a kezelés 
előtt (a) és 6 hónappal egy ECT kezelés után (b)
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lenére a tumor folyamatosan prog-
rediált, valamint a beteg számára 
tolerálhatatlan mellékhatások is 
akadályozták a szer hosszabb távú 
alkalmazását. A vismodegib kezelés 
felfüggesztését követően alkalma-
zott két ECT kezelés ennél a beteg-
nél is a tumor komplett remisszióját 
eredményezte. Az ECT kezeléseket 
követően néhány beteg esetében 
különböző mértékű hegképződést 
észleltünk. Amennyiben az alsó 
szemhéjon heges ektrópium alakult 
ki, azt sebészi úton korrigáltuk. Az 
eredmények alapján az ECT-eljárás 
jó eredménnyel alkalmazható a pe-
riokuláris régióban kialakuló BCC-k 
kezelésére. A módszerrel kiváló tu-
morkontroll volt elérhető megfelelő 
funkcionális és kozmetikai ered-
ménnyel. A betegeknél szisztémás 

mellékhatás nem lépett fel. Az el-
múlt időszakban részben folyama-
tosan növekedett a munkacsopor-
tunk által kezelt betegek száma, 
részben jelentősen nőtt a követési 
idő. Következtetésként megállapít-
ható, hogy kimagaslóan jó lokális 
tumorkontroll igazolható hosszabb 
(5 éven túli) utánkövetési idő esetén 
is (eredmények közlés alatt).

Fejlesztési irányok 
– kísérletes  
eredmények
Az ECT sikerét illetően alapvetően 
fontos a megfelelő indikáció, a mo-
dern és hatékony eszközpark alkal-
mazása, az egyénre szabott kezelési 
terv elkészítése, valamint szükség 
esetén az eljárásnak más daganatel-

lenes kezelésekkel való kombinálá-
sa. Ezen elvárások határozzák meg 
az ECT-vel kapcsolatos kutatások 
irányát és a kezelés optimalizálásá-
hoz szükséges újításokat.
Az ECT szemészeti alkalmazásával 
kapcsolatban folyó egyik legjelentő-
sebb preklinikai kutatás az eljárás 
szerepének vizsgálata az okuláris 
melanomák kezelésében. A közel-
múltban Fiorentzis és munkatársai 2D 
és 3D conjunctivalis, illetve uvealis 
melanoma szövettenyészeteken/
sejtkultúra modelleken igazolták az 
ECT kezelés hatékonyságát (9, 10). 
A kísérletekben a bleomycin bizo-
nyult a legoptimálisabb melanoma-
sejt-ölő kemoterapeutikumnak. Az 
új és speciális kezelési irányok folya-
matos fejlesztéseket igényelnek az 
elektroporációt közvetítő elektródák 

4. ábra: Felső szemhéjon kialakult, lokálisan előrehaladott bazocelluláris karci-
nóma klinikai képe a kezelés előtt (a), valamint egy ECT kezelés után 5 hónap-
pal (b)

5. ábra: ECT kezelés a felső szemhéjon (a, b). A szemfelszín védelmére ki-
emelt figyelmet kell fordítani a beavatkozás során
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területén is. A daganatok pontos, 
biztonságos elérését a különböző 
elektróda konfigurációk kialakítá-
sán túl navigációs rendszerek, illetve 
a robottechnika fejlesztése és alkal-
mazása segítheti (6).
A kezelések sikere szempontjából – 
különösen a változtatható geomet-
riájú elektródák alkalmazása ese-
tén – kifejezetten fontos az egyénre 
szabott, pontos tervezés a tumor 
méretének, formájának, elhelyez-
kedésének, szöveti ellenállásának 
megfelelően (29). El kell érni, hogy 
a célterületben az alkalmazott ke-
moterápiás szer – általában bleomy-
cin – egyenletesen és megfelelő kon-
centrációban legyen jelen, a leadott 
feszültség által generált elektropo-
ráció a tumorszövet teljes egészé-
ben kialakuljon és mindez az éppen 
megfelelő időablakban történjen. A 
feladat megoldására alkalmas terve-
ző és modellező szoftverek a Pulsar 
Software és Visifield Software (20).
Kutatások folynak az ECT- és más 
antitumor-kezelések kombinációban 
való alkalmazására a daganatellenes 
kezelés során. Ilyen terápiás kom-
binációk az ECT immunterápiával 
(elektroimmunoterápia), kalcium 
elektroporációval, sugárterápiával 
való együttes alkalmazása (8, 18).

Következtetések

A modern onkoterápiás eszköztár-
ban az ECT szerepe és jelentősége 
egyre pontosabban körvonalazó-
dik, a jó eredménnyel kezelhető 
tumoros elváltozások köre – a ra-
pid fejlesztéseknek köszönhetően – 
exponenciálisan növekszik. Egyéb 
módszerekkel összehasonlítva az 
eljárás hatékony és biztonságos, 
külön kiemelendő előnye az ismé-
telhetősége és az alacsony szisz-
témás terhelés mellett elért magas 
intratumorális kemoterapeutikum 
koncentráció. Az ECT szerv-, és 
szövetkímélő eljárás, amely rela-
tíve kis műtéti tehertétellel, kura-
tív intencióval alkalmazható idős, 
egyéb eljárásokkal akár már nem 
kezelhető betegek esetében is. A 
szemészet, mint indikációs terü
let, napjainkban került a kuta-
tás és eszközfejlesztés látókörébe. 
Munkacsoportunk a világon az el-
sők között kezdte el rutinszerűen 
alkalmazni az eljárást bizonyos, 
jelentős terápiás kihívást jelentő 
betegcsoportok esetében (lokáli-
san előrehaladott és/vagy recidivá-
ló szemhéj – periokuláris BCC-k, 
laphámrákok). Kimagaslóan nagy 
arányban elért komplett remisszió 

mellett kiemelkedően jó hosszú 
távú tumormentes állapot, recidí-
vamentesség volt elérhető a kezelt 
betegek esetében, bizonyítva az el-
járás hatékonyságát. A periokuláris 
régió előrehaladott BCC-i esetében 
a funkció és ezzel összefüggésben a 
kozmetikai szempontok is kiemelt 
jelentőséggel bírnak. Saját tapasz-
talataink szerint az ECT ezen kité-
teleket figyelembe véve is jelentős 
szereppel bír a személyre szabott 
kezelési tervben, hiszen az onko-
lógiai eredményesség és hatásosság 
kimagaslóan jó funkciómegtartás 
és kozmetikai eredmény mellett ér-
hető el. A jelenleg folyó preklinikai 
kutatásokat tekintve reálisan vár-
ható, hogy az eljárás a közeljövő-
ben az okuláris (conjunctiva, uvea) 
melanomák bizonyos eseteiben is a 
terápiás eszköztár részévé válhat.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy a referáló 
közlemény megírásával kapcsolatban 
nem áll fenn velük szemben pénzügyi 
vagy egyéb lényeges összeütközés, ös�­
szeférhetetlenségi ok, amely befolyá­
solhatja a közleményben bemutatott 
eredményeket, az abból levont következ­
tetéseket vagy azok értelmezését.
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Kedves Kollégák!

A lapunkban 2012-ben indított továbbképző rovat nagy örömünkre kedvező fogadtatásra talált. A 
„használata” során felmerült kérdések miatt ismét összefoglaljuk az aktív részvételükhöz fontos tud-
nivalókat. Lapunk minden számában megjelenik egy továbbképző cikk. Ezek a cikkek egy – az Oftex által 
akkreditált, pontszerző, továbbképző – távoktatási program részei. 
Minden továbbképző cikket kérdésekből álló teszt is követ. Ha a cikket figyelmesen elolvassák, a kérdé-
seket biztosan meg fogják tudni válaszolni. 
Ez fontos is, mert a teszt kitöltésével és a Promenade Kiadó címére (1300 Budapest, Pf. 176) való el-
küldésével igazolhatják a továbbképzésben való aktív részvételüket. 
A kitöltött tesztek beküldésére scannelt formában is lehetőség van, ebben az esetben a tesztlapot kér-
jük a bakos.attila@promenade.hu e-mail címre küldeni.
Kérjük, ne felejtsék el, hogy a kitöltött teszten a nevüknek és a pecsétszámuknak is szerepelnie kell. 
A 2022. I.féléves (2022/1-2. lapszám) tesztek beküldési határideje 2022. július 15.
A „tesztvizsga” csak akkor sikeres, ha legalább 70% a helyes válaszok aránya. A „tanfolyamon” való 
részvétel díját a Magyar Szemorvostársaság tagsági díja tartalmazza. Ne felejtsék el az éves tagdíjat 
befizetni (OTP 11708001-20567259)! 
Reméljük, hogy továbbra is sokan élnek majd ezzel a távoktatási lehetőséggel. Jó munkát, eredményes 
tanulást, kényelmes pontszerzést kívánunk!

Kerényi Ágnes
rovatvezető

CímAkkreditált továbbképző tanfolyam

1. A szemhéj bazocelluláris  
karcinómák kezelésére  
alkalmas módszer, kivéve:

A:	Elektrokemoterápia.
B:	 Enukleáció.
C:	Irradiáció.

2. A bazocelluláris karcinómák 
hány százaléka alakul ki a fej-
nyak régióban?

A:	75%.
B:	 50%.
C:	25%.

3. Az elektroporáció létrehozá-

sára alkalmas energiaforrás:

A:	Hőenergia.

B:	Ultrahang-energia.

C:	Áramimpulzus.

A Szemészet akkreditált továbbképzõ tanfolyam tesztkérdések válaszai 
2022. 1. szám

	 1	 2	 3	 4	 5	 6	 7	 8	 9	 10

A	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s

B	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s

C	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s	 s

Név: .........................................................................................

Cím: .........................................................................................

Aláírás: ...................................................................................

Orvosi pecsétszám*: 

Orvosi pecsét helye: 

*A pontszámok nyilvántartása a www.oftex.hu internetes portálon a pecsétszám alapján kerül azonosításra. 
Ezért ennek megadása elmaradhatatlan feltétel a megszerzett pontszámok igazolásához!
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4. Az elektroporáció jelentése:

A:	Tranziens pórusok kialakulása 
a sejtmembránon.

B:	A sejtmembrán irreverzibilis 
destrukciója.

C:	A sejt destrukciója.

5. Az elektrokemoterápia 
során leggyakrabban használt 
kemoterapeutikum:

A:	Bleomycin.
B:	Dakarbazin.
C:	Doxorubicin.

6. A szemhéj bazocelluláris 
karcinómák elektrokemoterá-
piája során a kemoterapeuti-
kum alkalmazásának módja, 
kivéve:

A:	Intravénás.

B:	 Intratumorális.

C:	Intravitreális.

7. A szemhéj bazocelluláris 

karcinómák elektrokemoterá-

piájának anesztéziája:

A:	Általános (altatás).

B:	Retrobulbáris érzéstelenítés.

C:	Periokuláris érzéstelenítés.

8. Az okuláris melanomák 

elektrokemoterápiás kezelésé-

nek kutatási fázisa:

A:	Preklinikai.

B:	 2. fázis.

C:	3. fázis.

9. Az elektrokemoterápiás ke-
zeléshez használt elektródákra 
jellemző, kivéve:

A:	Változtatható geometriájú 
elektródák alkalmazhatóak a 
kezelésekhez.

B:	 Elérhetőek úgynevezett tű-, 
lap-, rács-, ujjelektródák.

C:	Még nem érhetőek el olyan 
elektródák, amelyek mélyen 
ülő tumorok kezelésére alkal-
masak.

10. Az elektrokemoterápiára 
jellemző, kivéve:

A:	Korábban irradiált bőrterüle-
ten is alkalmazható.

B:	 Jelentős mellékhatásprofillal 
rendelkezik.

C:	Ismételhető eljárás.

Főszerkesztői tájékoztató
Örömmel értesítem a Szemészet újság olvasóit, hogy 2022 márciusától az újság open access (nyitott elérhetőség), 
elektronikus formátumban is megjelenik, csak tudományos közleményeket tartalmaz. Az Open Access ingyene-
sen elérhető, online, digitális információ. A dokumentumok letölthetők, nyomtathatók az eredeti forrás feltünte-
tésével. 
Mind a nyomtatott, mind az elektronikusan megjelenő közlemények DOI-azonosítóval ellátottak. A DOI az an-
gol Digital Object Identifier kifejezés rövidítése, aminek a magyar jelentése digitális objektum azonosító (Forrás: 
lexiq.hu). A DOI-t világszerte alkalmazzák a tudományos folyóiratok az interneten közzétett cikkek megjelölé-
sére.
A Szemészet elektronikus URL-je http://szemeszet.ophthalmol.hungarica.eu

Prof. Dr. Sziklai Pál
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Beszámoló

Jelen írásomban az Európai Szemor-
vostársaság vezetőségében (SOE 
Board) eltöltött nyolc év során vég-
zett tevékenységemről adok rövid 
összefoglalót. A társaság hivatalos 
neve: European Society of Opht-
halmology, de nevének elterjedten 
használt rövidítése, SOE, az erede-
ti latin megnevezésre utal: Societas 
Ophthalmologica Europaea. A tár-
saság vezetősége 44 európai nemze-
ti Szemorvostársaság képviselőjéből 
áll (1. ábra). Ezen kívül munkájában, 
szavazati jog nélkül, részt vesznek 

még társult és tiszteletbeli tagok is. 
A SOE fő tevékenységei: a kétéven-
te megrendezett SOE Kongresszus, 
a szemész szakemberképzés támo-
gatása (SOE Educational Grants), 
szemészeti vezetőképzés (EuLDP: 
European Leadership Development 
Program), valamint a fiatal sze-
mészek munkájának támogatása a 
SOE Young Ophthalmologists (SOE 
YO) munkacsoport keretében. A 
SOE rendszeresen megjelenik saját 
szekciók tartásával nemzeti és regi-
onális kongresszusokon is (2. ábra). 

A SOE munkájáról és programjairól 
bővebben a társaság honlapján lehet 
olvasni: https://soevision.org/
Kivételes alkalom és lehetőség volt 
számomra, hogy nyolc éven át kép-
viselhettem a Magyar Szemorvostár-
saságot a SOE Board-ban. Ez a nyolc 
év igazán érdekes és inspiráló volt 
Stefan Seregard, Jan Tjeerd de Faber és 
Wagih Aclimandos elnöksége alatt. Te-
vékenységem legfőbb új eredménye a 
SOE Pilot Committee for Public Eye 
Health megalakítása volt 2016-ban, 
amelyet egészen mandátumom végé-

Nyolc év az Európai  
Szemorvostársaság vezetőségében
Németh János dr.

Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest  
(Igazgató: Prof. Dr. Nagy Zoltán Zsolt egyetemi tanár)

A szerző az Európai Szemorvostársaság (SOE) vezetőségében végzett nyolcéves munkájáról számol be. 
Legfontosabb eredményei, a Magyar Szemorvostársaság képviseletén túl, a SOE Pilot Committee for Public 
Eye Health munkabizottság megszervezése és működtetése, amely számos területen ért el áttörést és 
új eredményeket: Európai Regionális WHO Munkaértekezlet megtartása, európai adatgyűjtések a vakság-
megelőzés és látásrehabilitáció kapcsán végzett tevékenységekről valamint a tűzijáték okozta szemsérülé-
sekről, szimpóziumok és ülések szervezése a szem-egészség témakörében, valamint irányelvek kidolgozása 
és publikálása a vakságmegelőzés és a myopia kezelése témákban.

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 WHO 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.
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1. ábra: SOE Board (SOE kongresszus 2014, Bécs). Az első sorban közé-
pén Stefan Seregard (elnök), tőle balra Thomas Fenech (főtitkár), és jobbra 
Jan Tjeerd de Faber (későbbi elnök), valamint a hátsó sorban balról a szélen 
Wagih Aclimandos (jelenlegi elnök) látható

2. ábra: A SOE szekció előadói a Román Szemorvostársaság és a SEEOS 
közös kongresszusán 2014-ben Bukarestben. Balról jobbra: Marko Hawlina, 
Németh János, Stefan Seregard (SOE elnök), Stratos Gotzaridis, David Ke-
egan, Mircea Vasile Filip, Cesare Forlini
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ig vezettem. Ennek a bizottságnak a 
megalakítása nagy előrelépést jelen-
tett; régi hagyományokon alapult, 
de új kezdeményezéseket vitt be a 
SOE életébe. A bizottság működését 
nagyban segítette az elnökök támo-
gatása és aktív, személyes szerepvál-
lalása, valamint az elnökségi tagok 
munkája, amelyek együttvéve nagy-
ban növelték a szemészeti egészség-
ügyi problémák és megoldások lát-
hatóságát Európában, a SOE-ban, a 
Nemzeti Szemész Társaságokban, és 
azokon túl is.
Néhány fontosabb esemény és ered-
mény:
• �Európai Regionális Munkaérte-

kezlet az Egészségügyi Világszer-
vezet (WHO) szemészeti Globá-
lis Akciótervéről (Universal Eye 
Health), amelyen részt vettek a 
SOE vezetői, a Nemzeti Szemor-
vostársaságok elnökei és képvi-
selői, a WHO szemészeti prog-
ramjának világkoordinátora, a 
Nemzetközi Szemészeti Tanács 
(International Council of Opht-
halmology, ICO), valamint a 
Nemzetközi Vakságmegelőzési 
Ügynökség (International Agency 
for the Prevention of Blindness, 
IAPB) vezetői, 2015. június 9-én 
Bécsben, a SOE kongresszusához 
kapcsolódóan.

• �A SOE Pilot Committee on Pub-
lic Eye Health megalapítása 2016 
júniusában, a SOE Board belgrádi 
ülésén.

• �Adatgyűjtés Európa összes nem-
zeti szemészeti társaságától a 
vakság megelőzése és a látásreha-
bilitáció terén, országos szinten 
végzett munkáról és az elért ered-
ményekről. A felmérést megelőző 
5 évben 17 (58,6%) országban tett 
lépéseket a nemzeti szemészeti 
társaság a vakságmegelőzés és lá-
tásrehabilitáció területén. A leg
gyakoribb tevékenységek a követ-
kezők voltak: érdekképviselet (24 
akció 11 országban), médiakam-
pányok (17 akció 11 országban), 
szemészeti szűrések (13 akció 7 
országban), szakmai irányelvek 
kidolgozása (11 akció 7 ország-
ban) és adatgyűjtés (6 akció 4 or-
szágban). A nemzeti szemészeti 
társaságok 2017-ben 15 európai 
országban vettek részt a Látás Vi-
lágnapjának megünneplésében.

• �Sikeres kampány a tűzijátékok 
által okozott szemsérülések meg-
előzésére, Jan Tjeerd de Faber SOE 
elnök kezdeményezésére 2017-
ben. A kezdeményezést, töb-
bek között, az ICO, az Ameri-
can Academy of Ophthalmology 
(AAO) és az IAPB is támogatásá-
ról biztosította.

• �Szimpózium a vakság megelő-
zéséről és a szem egészségéről 
európai szemszögből és a tűzi-
játék-balesetekről: Elkerülhető 
a vakság Európában? A VISION 
2020 nézőpontja. World Opht-
halmology Congress, 2018. júni-

us 19., Barcelona, Spanyolország 
(3. ábra).

• �Világméretű online adatgyűjtés a 
SOE Firework Survey-ben.

• �SOE Public Eye Health szekcióü-
lés tartása a SOE kongresszusán 
2019-ben Nizzában, Franciaor-
szágban.

• �A SOE Pilot Committee on Pub-
lic Eye Health és az IAPB Europe 
közös ülése a SOE kongresszusán, 
2019. június 13-án, Nizzában. Az 
egyik fő téma a WHO World Re-
port on Vision európai bevezeté-
sének tervezése volt Hollandiában 
2020-ra, amely a COVID-19-vi-
lágjárvány miatt csak egy év ké-
séssel és részlegesen valósult meg.

• �Vezércikk publikálása a vak-
ságmegelőzésről: Németh J, Tóth 
G, Resnikoff S, Tjeerd de Faber 
J. Preventing blindness and vi-
sual impairment in Europe: 
What do we have to do? Edito-
rials. Eur J Ophthalmol 2019; 
29(2): 129–132. Open access: htt-
ps://journals.sagepub.com/doi/
full/10.1177/1120672118819397

• �A SOE myopia guidance kidol-
gozása és publikálása: Németh J, 
Tapasztó B, Aclimandos WA, Kes­
telyn P, Jonas JB, De Faber JHN, 
Januleviciene I, Grzybowski A, 
Nagy ZZs, Pärssinen 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

3. ábra: A SOE Pilot Committee for 
Public Eye Health és az IAPB Europe 
közös vezetőségi ülésén Jan Tjeerd 
de Faber SOE elnökkel (Barcelona, 
WOC kongresszus, 2018)

4. ábra: Hozzászólás a SOE Board 
ülésén (Barcelona, 2017)
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der JA, Smirnova IY, 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-
hető myopiairányelvet a meg-
jelenése óta eltelt tizenegy hó-
nap alatt több mint 22 300-an 
tekintették meg, illetve töltöt-
ték le. Ez a nagy érdeklődés, a 
téma fontossága mellett, rész-
ben annak is köszönhető, hogy 
az online megjelenés után 3 
nagyszabású nemzetközi isme-
retterjesztő és érdekérvényesítő 
kampányt szerveztünk (Interna-

tional Myopia Institute – Brien 
Holden Vision Institute, 2021. 
Márc. 15.; SOE, 2021. Márc. 17.; 
IAPB, 2021. Márc. 23.), valamint 
5 kongresszusi szimpóziumot 
tartottunk nagyszámú résztvevő 
előtt (Black See Ophthalmologi-
cal Society, 2021. Szept. 24–26.; 
National Congress of Romanian 
Society of Ophthalmology 2021. 
Okt. 8–10.; Magyar Kontaktoló-
giai Társaság 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 megtekinthető a SOE YouTu-
be csatornáján: https://www.
youtube.com/playlist?list=P-
LI5QqM-7qcZKtvhpTmpoRa-
OVdkW471oXF

Természetesen a fentieken kívül a 
nyolc év során részt vettem a SOE Bo-
ard döntéseinek kialakításában, meg-
hozatalában, valamint a SOE kong-
resszusok, SOE Webinars és egyéb 
programok, akciók tervezésében, elő-
készítésében (4–5. ábra). Ugyanakkor 
képviseltem a Magyar Szemorvos-
társaság érdekeit, pályáztunk a SOE 
kongresszus megtartására, valamint 
közvetítettem a SOE-információkat 
a hazai szemorvostársaság tagjai felé. 
Ennek egyik látványos megnyilvánu-
lása volt a Magyar Szemorvostársa-
ság kongresszusainak nyitó plenáris 
ülésein az évente megítélt és ünne-
pélyesen átadott SOE Lecture Díj és 
előadás (6. ábra).
Végezetül, ezúton szeretném meg-
köszönni a Magyar Szemorvos-
társaság elnökségének a bizalmát, 
valamint a vezetőség és a tagság 
munkámhoz nyújtott folyamatos 
támogatását.

5. ábra: SOE Board ülésén (Nizza, 
2019). Balról Milenko Stojkovic, 
jobbról Matteo Piovella

6. ábra: Szalai Eszter átveszi a SOE 
Lecture Díjat és a hozzá járó SOE 
kongresszusi vouchert a Magyar 
Szemorvostársaság ünnepi plenáris 
ülésén, Szegeden, 2019-ben

Prof. dr. Németh János, e-mail: nemeth.janos@med.semmelweis-univ.huLevelezési cím
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Esetismertetés

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

1Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest  
(Igazgató: Prof. Dr. Nagy Zoltán Zsolt egyetemi tanár)
2Fejér Megyei Szt. György Kórház, Szemészeti Osztály, Székesfehérvár  
(Osztályvezető: Dr. Tóth Jenő főorvos)
3Országos Onkológiai Intézet, Kemoterápia A Osztály, Budapest  
(Osztályvezető: Dr. Schneider Tamás József főorvos)

Az alábbiakban egy 59 éves nőbeteg esetét mutatjuk be, aki jobb szemének látásromlását követően 6 
héttel jelentkezett a területi szakrendelőben, ahonnan klinikánkra utalták kétoldali panuveitis diagnózissal. 
Mindkét oldalon észlelt masszív üvegtesti homályok mellett a jobb szemen a retina nem vizsgálható, bal ol-
dalon kiterjedt fehér infiltrátum és fundusszerte tócsás vérzések látszottak. A hipertóniával és 2-es típusú 
diabetes mellitussal kezelt nőbeteg anamnéziséből a látásromlást megelőzően másfél évvel diagnosztizált, 
majd kemoterápiával és biológiai terápiával kezelt mérsékelt malignitású B-sejtes non-Hodgkin-lymphoma 
emelendő ki. Kivizsgálása kezdődött, amely a látásromlás hátterében cytomegalovírus (CMV) retinitis fenn-
állását igazolta. Ezzel egy időben vastagbél térfoglaló folyamatának eltávolítása történt, a tumor kórszövet-
tani vizsgálata polipoid CMV-asszociált vaszkuláris proliferációt mutatott.

Case of bilateral panuveitis in a 59-year-old immunocompromised female patient (case report)
The case of a 59-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.

Rövidítések jegyzéke:
AIDS: acquired immune deficiency syndrome, BAF: kék fundus autofluoreszcencia, CMV: cytomegalovírus, HAART: highly ac-
tive antiretroviral therapy, HIV: humán immundeficiencia vírus, HSV: herpes simpex vírus, MCV: vörösvértest-térfogat, MCH: 
vörösvértest hemoglobin-koncentráció, PCR: polimeráz láncreakció, SD-OCT: spektrál-domain optikai koherencia tomográfia, 
TI-GI CMV: szövetileg invazív gasztrointesztinális cytomegalovírus, VZV: varicella zooster vírus
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Bevezetés

A CMV-retinitis immunszuppri-
mált páciensek körében az egyik 
legveszélyesebb, látást fenyegető 
kórkép. A retina minden rétegére ki-
terjedő gyulladás retinanekrózison, 
vérzésen, retinaleváláson keresztül 
vezet végleges látásromláshoz. Az 
alábbiakban kétoldali látásromlás-
sal jelentkező, 59 éves nőbeteg ese-
tét mutatjuk be.

Esetismertetés
A páciens jobb szem látásromlását 
követően 6 héttel jelentkezett terü-
leti szakrendelőben, ahonnan klini-
kánkra utalták. Általános anamné-
ziséből kiemelendő 2018 júliusában 
felismert mérsékelt malignitású 
B-sejtes non-Hodgkin-lymphoma. 
Gyógyszerrel kezelt hipertónia, 
valamint 2-es típusú diabetes mel-
litusa ismert, amely orális antidia-
betikum szedése mellett egyensúly-
ban van. Pajzsmirigyét 2004-ben 
medulláris karcinóma miatt eltá-
volították, 2004-ben és 2006-ban 
I-131 radioterápiát kapott, jelenleg 
pajzsmirigyhormon-szubsztitúci-
ót szed. 2018 áprilisában kétolda-
li adnexectomia és hysterectomia 
történt, kórszövettani vizsgálattal 
cystadenoma ovarii igazolódott. 
Szemészeti panasza előtt másfél év-
vel, 2018 júliusában pleurális elvál-
tozás biopsziája kapcsán diagnosz-
tizáltak nála mérsékelt malignitású 
B-sejtes non-Hodkin-lymphomát. 
Látáspanasza előtt fél évvel (2019  
februárjában) ért véget az alap-
betegség kemoterápiás kezelése 
(R-Bendamustin), majd 2019-ben 
márciusban és májusban két alka-
lommal rituximab biológiai terápi-
ában részesült. 2019 augusztusában 
coecumtumor eltávolítása céljából 
sebészeti beavatkozáson esett át, 
kórszövettan polipoid CMV-asszo-
ciált vaszkuláris proliferációt írt le, 
malignitás nem igazolódott. Szemé-
szeti anamnézisében közeli korrek-
cióviselésen kívül egyéb gyulladá-
sos, traumás vagy műtéti előzmény 
nem szerepel.
Látáspanaszát először 2019 októbe-
rében észlelte, 2019 novemberében 

klinikánkon réslámpával történt 
szemészeti vizsgálatán az elülső 
szegmentumban enyhe gyulladásos 
jelek, cornea harmatozottsága, vala-
mint mindkét üvegtestben masszív 
homályok voltak láthatók (haze: 
jobb oldalon 4+, bal oldalon 3+). 
Jobb szemen az üvegtesti homá-
lyoktól a retinát nem lehetett vizs-
gálni. Bal oldalon nasalisan a retina 
felszínén kiterjedt fehér infiltrátu-
mot, éles határú, jó színű papillát és 
fundusszerte tócsás vérzéseket ta-
láltunk. A fentiek alapján kétoldali 
panuveitis fennállását állapítottuk 
meg. Szemészeti ultrahangvizsgá-
lat történt, amely mindkét szemen 
hátsó üvegtesti határhártya-levá-
lást, a retrohyaloidealis térben ala-
csony reflektivitású, mobilis pont-
echokat (a retrohyaloidealis térben 
több echoforrás a jobb oldalon), kör-
ben fekvő retinát és körben egyen-
letes, normális hátsó falvastagságot 
mutatott. Ekkor legjobb korrigált 
látóélessége jobb szemen 0,4, bal 
szemen 0,9 volt. Az aktuálisan zaj-
ló kétoldali purulens conjunctivitis 
miatt a csarnokvíz-mintavételtől el-
tekintettünk.
Az uveitis differenciáldiagnosztiká-
jában felmerült részben az alapbe-
tegség szemészeti manifesztáció-
ja, másrészt anamnézis és klinikai 
kép alapján CMV-retinitis gyanú-
ja, amely utóbbi miatt a Szt. Lász-
ló Kórházba irányítottuk esetleges 
szisztémás CMV-érintettség tisz-
tázása céljából. Infektív szeroló-
gia panel HSV-1, Toxoplasma és 
CMV IgG-pozitivitást mutatott ki 

(1. táblázat). Laboreredményeiben 
az emelkedett süllyedésen kívül 
egyéb eltérés nem volt látható (We: 
32 mm/h), vérképe normális volt. 
2020. januárban onkológiai kontroll  
történt, és képalkotó vizsgálatok ké-
szültek az alapbetegséggel összefüg-
gő kórállapotok kizárására. A hasi 
ultrahangon hepato-splenomegaliát, 
cysta hepatist és a jobb vese felső pó-
lusában 3 cm átmérőjű, inhomogén 
szerkezetű szolid elváltozást írtak 
le. Ezt követően nyaki-mellkasi-ha-
si CT készült, amelyen jobb oldali 
hemicolectomia és totál thyreoid
ectomia utáni állapot volt látható, 
az anamnézisből ismert lympho-
ma manifesztációjára utaló eltérés 
nem volt kimutatható, azonban a 
jobb vesében lévő szolid képlet ma-
lignitás gyanúját felvetette. A jobb 
vesében észlelt malignus térfoglaló 
terime eltávolítására a jobb vesével 
együtt 2020 októberében került sor, 
a kórszövettan alapján világossejtes 
veserák volt igazolható.
Kivizsgálása során szemészeti stá-
tusza progrediált, legjobb korrigált 
látóélessége jobb szemen 0,15, bal 
szemen 0,5. Réslámpával történt 
szemészeti vizsgálata során az elül-
ső és hátsó szegmentumban gyul-
ladásos jelek észlelhetők. Cornea 
hátlapján hálózatos, csillag alakú 
precipitátumok, mindkét üvegtest-
ben masszív homályok láthatók. 
Jobb oldalon a retina az üvegtesti 
homályoktól nem vizsgálható. Bal 
oldalon papilla éles szélű, nagyerek 
infiltráltak, nasalisan kiterjedt fehér 
színű retinalis infiltrátum és a hátsó 

1. táblázat: A CMV-retinitises beteg szerológiai 
vizsgálati eredménye

Posztinfekciós szerológia eredménye

HSV-1 IgM –(neg.); IgG +(poz.)

HSV-2 IgM –(neg.); IgG –(neg.)

Toxocara IgM –(neg.); IgG –(neg.)

Toxoplasma g. IgM –(neg.); IgG +(poz.)

Treponema p. IgM –(neg.); IgG –(neg.)

CMV IgM –(neg.); IgG +(poz.)

Borellia IgM –(neg.); IgG –(neg.)

HIV –(neg.)

Quantiferon –(neg.)
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póluson tócsás vérzések. Ekkor op-
tikai koherencia tomográfia (OCT) 
vizsgálaton a makulákban cisztoid 
makulaödéma volt látható, ami az 
üvegtesti homályokkal együtt rom-
ló látóélességét magyarázta.
2020 februárjában részben a foko-
zódó üvegtesti homályok, részben 
diagnosztikus célból jobb szemen 
vitrectomiát végeztünk, amelynek 
során az üvegtesti térből mintavé-
tel történt citológia, flow citometria 
és CMV, HSV, VZV és Toxoplasma 
PCR-vizsgálat céljából. A vitrecto-
miát követően készült szemfenéki 
felvételek láthatók az 1. és 2. ábrá-
kon. A vizsgálatra elküldött üveg-
testi mintában citológiai, illetve 
flow citometria vizsgálatokkal kó-
ros sejtvonal nem volt detektálható. 
PCR-vizsgálat során a HSV, VZV, 
Toxoplasma-negatív, CMV-pozitív 
eredményű volt. 2020. február 7-én 
vett szérumban a CMV DNS nem 
volt detektálható.
Ezt követően az onkológus keze
lőorvossal való konzultációt köve-
tően 2020. február 25-étől a beteg-
nél nagy dózisú antivirális kezelés 
kezdődött infektológiai osztályon; 
14 napon át 2×450 mg intravenás 
ganciklovir terápiát kapott, majd a 
továbbiakban napi 2×450 mg val-
ganciklovir per os szedését írták elő. 
2020. februári vérképében a limfo-
cita százalékos arány emelkedésén 
(47,8%), valamint csökkent MCV-n 
(73,8 fl) és MCH-n (24,6 pg) kívül 
egyéb eltérés nem volt. Kétirányú 
mellkasröntgen az alapbetegség 
mellkasi manifesztációjára utaló el-
térést nem írt le.
2020 márciusában történt szemé-
szeti kontroll alapján az alkalma-
zott antivirális kezelés mellett 
szemészeti státusa javult, elülső 
szegmens, gyulladásos jelek meg-
szűntek, az üvegtesti tér a vitrec-
tomizált jobb szemen tiszta, bal 
szemen is tisztult. Mindkét szemen 
a papilla éles határú, kissé halvá-
nyabb színű, fiziológiásan excavalt. 
A nagyerek közül az artériák több 
helyen elzáródtak, bennük embólus 
látható, a tócsás vérzések egy része 
felszívódott, makula fénytelen, a re-
tina perifériáján atrófiás területek, 

friss gyulladásos aktivitás nem ész-
lelhető. A legjobb korrigált látóéles-
ség jobb szemen 0,4, bal szemen 0,5 
decimálisan. A folyamat követésé-
re makula-OCT, OCT-angiográfia 
és kék fundus autofluoreszcencia 
(BAF) vizsgálatokat végeztünk 
(3–4. ábra). Látóélességét a mérsé-
kelt üvegtesti gyulladás, valamint a 
makulákban lévő cisztoid makulaö-
déma magyarázza (3. ábra).
A gyulladás remisszióba kerülése 
nem járt együtt a látóélesség javu-

lásával, a folyamat következtében 
hosszú távú szövődmények kiala-
kulása vezetett a páciens látásrom-
lásához. Az OCT-vel igazolható 
cisztoid makulaödéma kezelése 
céljából intravitrealis aflibercept 
injekciót adtunk mindkét szem-
be (jobb szembe 2021. januárban, 
bal szembe 2020. novemberben és 
2021. májusban). Az intravitrealis 
injekciókat követően készített ma-
kula-OCT-n a makula rétegeinek 
súlyos dezintegrációja figyelhe-

1. ábra: A beteg jobb szeme vitrectomiát követő-
en. Az üvegtesti térben homályok, papilla éles ha-
tárú, kissé halványabb színű, fiziológiásan excavalt. 
A nagy artériák infiltráltak, az artériák lumenében 
embólusok, tócsás vérzés a középperiférián

2. ábra: A beteg bal szemén üvegtesti homályok, 
a papilla éles határú, kissé halványabb, fiziológiá-
san excavált. Infiltrált nagy artériák, az artériák 
lumenében embólusok
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tő meg, 2021 májusában a legjobb 
korrigált látóélesség jobb szemen 
0,4, bal szemen 0,2 (5. ábra). Mind-
két szemen másodlagos szürkehá-

lyog alakult ki. Jobb szem phacoe-
mulsificatiora és hátulsó csarnoki 
műlencse-beültetésére 2021 janu-
árjában került sor.

Megbeszélés

A CMV jellemzően egy opportunis-
ta kórokozó, ami többségében im-
munszupprimált egyéneknél okoz 
manifeszt fertőzést, de egészséges 
egyéneket is megbetegíthet (1, 2). 
Immunkompetens személyeknél a 
krónikus idiopátiás rekurrens elül-
ső uveitis hátterében állhat CMV, 
amelyről döntően ázsiai szerzők 
számolnak be (3). Az egyik legve-
szélyesebb CMV okozta szemésze-
ti kórkép a CMV-retinitis, amely 
látásvesztéshez vezethet a retina 
minden rétegére kiterjedő gyulla-
dás, vérzés majd következményes 
retinaleválás folyamán (4).
A CMV a herpeszvírusok családjá-
ba tartozik, és a herpeszvírusokra 
jellemzően az elsődleges fertőzést 
követően élethosszig perzisztál 
a szervezetben, elsősorban a pe-
rifériás leukocitákban és a csont-
velőben, ugyanakkor a vérből nem 
kimutatható (5). A CMV vélhető-
en a CD34+ progenitor sejtekben 
perzisztál, de helyileg is leírtak lá-
tenciát a tüdőben, agyban, nyál-
mirigyekben, szemben, ahonnan 
esetleges reaktivációkor képes ke-
ringésbe kerülni (6, 7, 8). A CMV 
reaktivációját a CD4+ és CD8+ 

3. ábra: Makula OCT-felvétel; A: jobb szemen 
cisztoid makulaödéma, B: bal szem cisztoid maku-
laödémája, valamint kis területű, serosus foveale-
válás a tünetek kezdetét követően 5 hónappal 
készült felvételen

4. ábra: Kék autofluoreszcens felvétel (BAF). A: a jobb szemfenék látható; 
az alsó-nasalis retinarészeken hipoauto-fluoreszcencia, a széleken hiperau-
to-fluoreszcenciával; B: a bal szemfenék látható; itt a felső-nasalis retinán 
látható a nasalis és alsó retinafelet érintő kiterjedt foltos hipoautofluoresz-
cencia. A gyulladás során kialakult retinakárosodásra utal
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T-sejtek képesek kivédeni, azonban 
az immundeficiens állapotokban ez 
a védekezés nem működik megfe-
lelően (9). A herpeszvíruscsaládon 
belül a CMV a legnagyobb mére-
tű, duplaszálú DNS-vírus, prote-
inkapszidja és kettős lipidburka 
teszi lehetővé a gazdasejtbe való 
invázióját (10). A CMV-infekció 
lehetséges intrauterin fertőzés for-
májában, perinatalisan anyatejjel 
vagy genitális váladékkal, postna-
talisan testnedvekkel, vérrel, nyál-
lal, ondóval, valamint szív-, tüdő-, 
csontvelő-transzplantációjával (11). 
Az átlagpopuláció mintegy 83%-a 
CMV-re nézve szeropozitív (11), 
Magyarországon ez mintegy 86%-
ra tehető (12). Az egészséges felnőtt 
populációban ritka a szeropoziti-
vitás melletti vírusfertőzés, mivel 
megfelelő immunstátusz mellett 
elhanyagolható mértékű a reaktivá-
ció, ugyanakkor az immunrendszer 
legyengülésekor képes reaktiválódni 
(13). Az idősebb populációban, illet-
ve immunszupprimált állapotban a 
CMV megjelenhet a testnedvekben 
(14). Valószínűsíthető, hogy a szem 
hematogén úton történő fertőzése 
is immunszupprimált státuszhoz 
kapcsolódik, amely a disszemináció 
hatására okoz retinitist (15). A szem 
aktív CMV-fertőzése az érhálózat 
endothelsejtjeit, valamint a retina 
pigmentepithelsejtjeit érinti (15), 
így alakul ki a vírusretinitis klinikai 
képe. Immunledált pácienseknél a 

CMV-fertőzés a gasztrointesztiná-
lis traktust is érintheti. A gasztroin-
tesztinális szöveti invazív (TI-GI) 
CMV a komorbiditással is rendel-
kezdő immunszupprimált betege-
ket érintő kórkép, amely kialakulási 
helye leggyakrabban (94%) a colon 
(16). Bemutatott páciensnél 2019 
augusztusában eltávolított coecum-
tumor kórszövettana a vastagbél 
CMV-asszociált elváltozását tá-
masztotta alá.
A HAART (highly active antiretro-
viral therapy) éra előtt a CMV-reti-
nitis elsősorban, mint HIV-pozitív 
betegekben kialakuló leggyakoribb 
opportunista szemészeti infekció, 
és AIDS-ben a látásvesztés leg
gyakoribb okaként volt ismert vi
lágszerte (17). Kockázat szempont
jából a 200/mm3 alatti CD4+ 
sejtszám, az alacsony CD8+ sejt-
szám, illetve a már meglévő HIV 
okozta (nem infektív) retinopathia 
hajlamosító tényezők a CMV re-
tinitis kialakulásában. A HIV-re-
tinopathia nem infektív microan-
giopathia, amelyet a szemfenéken 
megjelenő cotton-wool gócok, int-
raretinális vérzések, mikroaneuriz-
mák és exsudatumok megjelenése 
jellemez. Az állapot fennállásakor 
annak rendszeres kontrollja javasolt 
a vele esetlegesen szövődő CMV-re-
tinitis korai diagnosztikája céljából 
(18).
Nem HIV-hez asszociált CMV-reti-
nitis kialakulhat az immunszupp

resszió különböző formáiban. Ezek-
hez tartozik a szolid szerv-, 
csontvelő- és haemopoeticus őssejt
transzplantáció, vese-, szív-, tüdő
transztranszplantáció. Ezek kap
csán írtak már le CMV-retinitist, 
amelynek oka az allograft által oko-
zott primer CMV-infekció vagy a 
transzplantáció miatt alkalmazott 
immunszuppresszió okozta reakti-
váció (19). Limfoproliferatív beteg-
ség miatt autológ őssejt-transz
plantációban részesült betegek 
vérplazmáját valós idejű PCR-rel 
vizsgálva a CMV-pozitivitás kétsze-
res gyakorisággal fordult elő a 
transzplantált betegcsoportban, 
azonban 68%-ukban a reaktiváció 
tünetmentes volt és spontán oldó-
dott. Rutinszerű CMV-monitoro-
zást nem tartanak szükségesnek au-
tológ őssejt-transzplantáció után, 
azonban jól meghatározott beteg-
csoportban lehetséges a reaktiváció 
korai észlelése, korai kezelése, ezál-
tal a mortalitás csökkentése (20). A 
vérképzőszervi daganatokban az 
immunszupprimált státuszt maga 
az alapbetegség okozza, ennek része 
a csökkent T-sejt-szám (21).
Leukémiás és lymphomás intrao-
cularis infiltráció differenciáldiag
nosztikai nehézséget jelent CMV-
retinitisben, ezekben az esetekben 
mindenképp intraocularis minta-
vételre van szükség (22). Az ala-
csony hemoglobinkoncentráció is 
hozzájárul a CMV-retinitis kiala-

5. ábra: Makula OCT-felvétel a makulaszerkezet súlyos dezintegrációjáról, an-
ti-VEGF-kezelés után; A: jobb szemen cisztoid makulaödéma az anti-VEGF-in-
jekció beadását követően 4 hónappal, B: bal szemen cisztoid makulaödéma 
kis területű, serosus fovealeválással az anti-VEGF-injekció beadását követő-
en 5 hónappal
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kulási kockázatához (25). Helyileg 
adott periocularis vagy intraocula-
ris szteroidadást követően is írtak le 
CMV-retinitist immunkompetens 
személyek esetében (23). Sziszté-
más kortikoszteroid-terápia vagy a 
szteroidot kiváltó immunszuppres�-
szív szerek mellett is kialakulhat 
CMV-retinitis (24).
A CMV-retinitis – nem HIV és 
HIV-asszociált esetekben egya-
ránt – a betegek mintegy felében 
tünetmentesen alakul ki, az esetek 
másik felénél látásromlás, úszkáló 
homályok, szikralátás és látótérkie-
sés jellemzi (25). A retinitis súlyos-
bodásával a makula és a látóideg is 
érintetté válik (26, 27). Felnőtteknél 
a CMV-retinitis 85%-ban a retina 
perifériáján jelenik meg, az izolált 
makulaérintettség ritka (5%). Gyer-
mekeknél a makula gyakrabban 
érintett (28). Háromféle klinikai 
megjelenése lehet a CMV-retinitis-
nek. Első esetben főként a retina pe-
rifériáján alakulnak ki fehér színű, 
granulált, nekrotikus retinaterüle-
tek, kevés vérzéssel vagy anélkül. 
A második, fulmináns formát teljes 
vastagságú sárgásfehér léziók jel-
lemzik, amelyeket szektorszerűen, 
perivaszkulárisan retinavérzések 
öveznek („cottage cheese and ket-
chup” vagy „pizza pie” funduskép-
nek is nevezik). A harmadik megje-
lenési forma „fagyott ág” rajzolatú 
érgyulladás („frosted branch angi-
itis”). HIV-vel szövődött CMV-re-
tinitis esetén az érgyulladás jelleg-
zetesen periphlebitis formájában 
alakul ki (29), bemutatott esetünk-
ben ettől eltérően a nagy artériák 
gyulladása látható (1–2. ábra).
Legjellegzetesebb a CMV-retinitis-
ben a léziókat övező elmosott szélű 
fehéres határ, amelyet a retinalis 
ödéma és nekrózis okoz (30). Ez 
az utóbbi fehér elmosott terület az 
immunstátusznak megfelelően kü-
lönböző nagyságú lehet. A folyamat 
progressziójának következtében a 
retina atrófiássá válik, retinasza-
kadás alakulhat ki, és retinaleválás 
következhet be. Bár a CMV dön-
tően a hátsó szegmentumot érin-
ti, réslámpával megfigyeltek csillag 
alakú, cornealis depozitumokat is. 

Immunkompetens személyeknél a 
CMV okozója lehet elülső uveitis-
nek, ekkor a csillag alakú cornealis 
depozitumok és az elülső szemcsar-
nok gyulladása jellemző, retinitis 
nem alakul ki (31).
A CMV-retinitis diagnózisa döntő-
en a klinikai jeleken alapul. Pupil-
latágítás mellett a retinitis jelei jel-
legzetesek. A klinikai jeleken túl az 
SD-OCT (spektrál-domain optikai 
koherencia tomográfia) és a fundus 
autofluoreszcencia hozzájárulnak 
a CMV-retinitis diagnózisához, a 
retina mikroszerkezetbeli válto-
zásainak követéséhez (32). Aktív 
CMV-retinitisben a leggyakoribb, 
OCT-vel látható jelek a premaku-
láris üvegtest enyhe beszűrtsége, 
epiretinalis membránképződés és a 
makulaödémája (33). Nem HIV-fer-
tőzött immunszupprimált bete-
geknél kialakuló CMV-retinitisben 
– eltérően a HIV-nél látott serosus 
exsudatív makulafolyamattól – elő-
fordulhat a cisztoid makulaödéma, 
amely bemutatott esetünkben is 
megfigyelhető volt (33).
A CMV-retinitis klasszifikációjá-
nak kritériumait gépi tanulás mód-
szerével határozta meg 2021-ben 
a SUN-munkacsoport. Eszerint a 
CMV-retinitis klasszifikációjához 
szükséges három kritérium: a nek-
rotizáló retinitis, amely elmosott 
szélű a számos kisebb szatellita lé-
zió jelenléte miatt; a gyengült szisz-
témás immunstátusz; valamint 
vagy a jellegzetes klinikai kép vagy 
az intraocularis minta PCR-poziti-
vitása (34). A csarnokvízből vagy az 
üvegtestből vett minta PCR-vizsgá-
lata a differenciáldiagnosztikai ne-
hézséget jelentő esetekben jelent se-
gítséget, leginkább a CMV, Herpes 
simplex, Varicella zoster, Toxoplas-
ma elkülönítését teszi lehetővé. A 
CMV kimutatása fehérvérsejtekből 
is lehetséges manifeszt kórkép ese-
tén, azonban ennek pozitivitásá-
ig akár hetek is eltelhetnek (35). A 
CMV-antigén a szérumban a fertő-
zést követően akár hónapokig is ki-
mutatható lehet (35).
Aktív CMV-retinitis esetén nagy 
dózisú szisztémás antivirális keze-
lés bevezetése szükséges. Kezdet-

ben 14-21 napon keresztül, majd a 
betegség lefolyásának függvényé-
ben alacsonyabb dózisban. A lézi-
ók elhelyezkedése meghatározza a 
kezelést is. Azokban a betegekben, 
ahol nincs közvetlenül látást fenye-
gető lézió, elegendő a szisztémás ke-
zelés szoros obszervációval. Látást 
fenyegető esetekben az azonnali 
intravitrealis kezelés is szóba jön. 
Önmagában az intravitrealis kezelés 
nem elégséges, rövid távon a szisz-
témás kezelés kiegészítője lehet. A 
CMV-retinitis kezelésében alkal-
mazható gyógyszerek a valganciklo-
vir, ganciklovir, foscarnet, cidofovir 
(monofoszfát nukleotid analóg), a 
legfontosabb tudnivalókat 2. táblá-
zatban foglaltuk össze. Az aciklovir 
CMV kezelésére nem alkalmazha-
tó, mivel a gyógyszernek specifikus 
foszforiláción kell átesnie ahhoz, 
hogy hatással legyen a vírusra. A 
ganciklovir volt az elsőként alkal-
mazott gyógyszer CMV-retinitisre, 
azonban szájon át nem hasznosul 
(36). Per os valganciklovir adható, 
amely a szervezeten belül alakul át 
ganciklovirré (37). A ganciklovirrel 
és valganciklovirrel szemben hos�-
szú távú alkalmazás mellett rezisz-
tencia alakulhat ki, amelynek oka a 
vírus mutálódása (38). Intravitrea-
lisan az FDA által elfogadott fomi-
virsen adható, off-label alkalmazás-
ként szóba jön még intravitrealisan 
ganciklovir, foscarnet és cidofovir 
adása is. Intravitrealis fomivirsen 
javasolt azon esetekben, amelyek 
a többi elérhető vírusellenes szerre 
nem reagálnak (39).
HIV és nem-HIV okozta CMV-re-
tinitisben egyaránt a retinalis be-
szűrődések felszívódása, illetve a 
helyükön kialakuló atrófia jelzik 
a folyamat gyógyulását, a CMV 
inaktivitását. Fennálló immun-
szuppresszív kezelés mellett a fo-
lyamat gyógyulását követően is 
szoros követés javasolt, az esetle-
gesen kialakuló reaktiváció felis-
merésére (40). Bemutatott esetünk 
példa a gyógyult CMV-retinitist 
követően is fellépő, rendkívül ne-
hezen kezelhető szövődmények 
következtében kialakuló maradan-
dó, súlyos látásromlásra.
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Kétoldali panuveitis esete 59 éves, immunszupprimált nőbetegnél

Következtetések
A CMV az opportunista fertő-
zések jelentős hányadában részt 
vevő kórokozó. Az egyik legve-
szélyesebb, immunszupprimált 
egyéneket fenyegető CMV-okoz-
ta kórkép a CMV-retinitis, amely 
látásvesztéshez vezethet. Ismert 
immunszupprimált állapoton kí
vül minden CMV-okozta fer-
tőzés esetében gondolnunk kell 
HIV-fertőzésre, mivel a CMV jel-
legzetes kísérő kórokozó a mani-
feszt AIDS tünetegyüttesben (41). 

Immunszupprimált állapot ki-
alakulhat a HIV-fertőzésen kívül 
szervtranszplantáció, hematoló-
giai daganat, immunszuppresszív 
gyógyszeres kezelés következtében 
(42). Hematológiai betegség és a 
következményes immunszuppres�-
szív terápiát követően alakult ki 
kétoldali CMV-retinitis esetünk-
ben bemutatott nőbetegnél. Az 
említett csoportokban tekintettel 
a folyamat sokszor tünetszegény 
megjelenésére, javasolt rendszeres 
szemészeti kontroll elvégzése a 

kórkép korai felismerése és az idő-
ben megkezdett vírusellenes keze-
lés céljából.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy az esetismer­
tetés közlemény megírásával kapcsolat­
ban nem áll fenn velük  szemben pénz­
ügyi vagy egyéb lényeges összeütközés, 
összeférhetetlenségi ok, amely befolyá­
solhatja a közleményben bemutatott 
eredményeket, az abból levont követ­
keztetéseket vagy azok értelmezését.

2. táblázat: CMV-fertőzésben alkalmazott antivirális szerek

Vírusellenes 
szerek

Adási mód Magyarországon 
forgalmazott gyári 
készítmény

Kezdeti adagolása 
CMV-retinitisben

Fenntartó dózisa

Valganciclovir per os Valcyte, Valdamin per os napi 2×900 mg  
21 napon át napi 1×900 mg

Ganciclovir
intravénás

Cymevene

intravenásan napi 2×5 mg/
tskg 14-21 napon át

intravenásan napi 1×5 mg/
kg vagy napi 1×6 mg/kg  
a hét 5 napján

intravitrealis hetente 2-3×0,2-2  mg/ 
0,05 ml hetente 2-3× ismételhető

Foscarnet
intravénás

Foscavir
napi 4×60 mg/kg hetente 90-120 mg/tskg/nap

intravitrealis hetente 2-3×1,2 mg/ 
0,05 ml vagy 2,4 mg/0,1 ml hetente ismételhető

Cdofovir

intravénás Vistide Emtricitabine/
Tenofovir-Disoproxil 
Sandoz Emtricitabine/ 
Tenofovir-Disoproxil 
Teva

hetente 2 héten át  
5 mg/kg 5 mg/kg 2–3 hetente

intravitrealis 20 µg 5-6 hetente ismételhető

Fomivirsen intravitrealis két hét különbséggel  
2×300 µg 4 hetente ismételhető

Forrás: American Academy of Ophthalmology 
https://www.aao.org/focalpointssnippetdetail.aspx?id=8f182331-5b2e-4199-a851-a682b283222c
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Immunfluoreszcens vizsgálatok  
hegesedő kötőhártya-gyulladásokban
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Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest  
(Igazgató: Prof. Nagy Zoltán Zsolt, egyetemi tanár)

Célkitűzés: Krónikus, hegesedő kötőhártya-gyulladás miatt gondozott betegcsoportban elvégzett im-
munfluoreszcens vizsgálatok eredményének felmérése.
Betegek és módszerek: 23 krónikus, hegesedő kötőhártya-gyulladással jelentkező beteg immunfluoresz-
cens vizsgálatának eredménye került áttekintésre retrospektív módon. A betegeknél minden esetben di-
rekt immunfluoreszcens vizsgálat (DIF) történt kötőhártyamintából. 11 esetben indirekt immunfluoresz-
cens vizsgálat, egy esetben pedig salt-split-skin vizsgálat is történt.
Eredmények: A 23 betegen 30 alkalommal elvégzett DIF-tesztből 16 volt pozitív (53,3%). Ebből 13 esetben 
nyálkahártya pemphigoid (OcMMP) igazolódott, 4 esetben egyéb oculodermalis kórkép (pemphigus vulgaris, 
paraneoplasiás-pemphigoid, bullosus pemphigoid és lineáris IgA-betegség). 14 esetben a mintában kórjelző 
eltérés nem igazolódott. Az OcMMP-s betegek DIF-vizsgálata során lineáris IgG-lerakódás fordult elő a leg
gyakrabban (100%). Az IIF-teszt 11 esetben került elvégzésre és 4 esetben lett pozitív (36,4%).
Megbeszélés: A DIF alacsony szenzitivitása és specificitása nem teszi lehetővé, hogy csupán DIF-teszt 
alapján megállapítsuk vagy kizárjuk az OcMMP-t, ugyanakkor közelebb visz a diagnózishoz és a megfelelő 
terápia kiválasztásához, ezért krónikus, hegesedéssel járó kötőhártya-gyulladásban mindenképp ajánlott a 
DIF elvégzése a terápia beállítása előtt. Kiegészítő diagnosztikus vizsgálatként az IIF-vizsgálatot is érdemes 
elvégezni.

Immunofluorescence testing in cicatrizing conjunctivitis
Objectives: The aim of the research is to assess the results of immunofluorescence tests carried out in 
the group of patients with cicatrizing conjunctivitis.
Materials and methods: Immunofluorescence test results of 23 patients with cicatrizing conjunctivitis 
were reviewed retrospectively. In all cases, patients underwent direct immunofluorescence testing from 
a conjunctival sample. Indirect immunofluorescence tests were performed in 11 cases, and salt-split-skin 
test was done in one case.
Results: The DIF test was performed 30 times in 23 patients and tested positive 16 times (53.3%). In 13 
cases, mucous membrane pemphigoid was confirmed (OcMMP). In 4 cases, another oculodermal disease 
was diagnosed (pemphigus vulgaris, paraneoplastic pemphigoid, bullous pemphigoid, linear IgA disease). In 
14 cases, no pathological difference was confirmed in the sample. In OcMMP patients, linear IgG deposition 
occurred most frequently (100%) in DIF tests. The IIF test was carried out in 11 cases and tested positive 
in 4 cases (36.4%).
Conclusion: However, the low sensitivity and specificity of DIF does not enable us either the diagnosis or 
the exclusion of OcMMP based on a sole DIF test, but it brings the diagnosis and the right therapy up. Ther-
efore, it is highly recommended to perform DIF in chronic conjunctivitis prior a commencing therapy. As an 
additional diagnostic test, the IIF test should also be performed.
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Bevezetés

Az ocularis mucosus membrán 
pemphigoid (OcMMP) autoimmun 
betegség, amely a hegesedéssel járó 
kötőhártya-gyulladások közé tarto-
zik. Az OcMMP a mucosus memb-
rán pemphigoid (MMP) csoport 
tagja. Az MMP-n belül különböző 
altípusokat különítünk el a nyálka-
hártya-érintettség alapján. Érint-
heti az orális mucosát, az ocularis 
mucosát, a laryngealis mucosát, az 
oesophagealis mucosát, a trachealis 
mucosát, illetve a genitális és uro
genitális mucosát. Előfordulhat mo-
nosite (egy terület), illetve multisite 
(több terület) érintettség is (16).
Az OcMMP incidenciája körülbelül 
0,7-0,8/millió lakos/év (16). Az átlag
életkor a diagnózisakor 60,4–68,2 
év. Az átlagos idő az első tünetektől 
a diagnózis megszületéséig 225 nap 
és 6,4 év között változik (16).
A fő antigének, amelyek kiváltják az 
immunválaszt a bazális membrán 
zónában találhatóak: a6-integrin, 
ß4-integrin, laminin 332, VII-es kol-
lagén, BP180, BP230 (16). Az OcM-
MP immunpatológiai előrehaladása 
három elkülöníthető fázisból áll:

• a sérülés fázisa,
• az akut gyulladás és
• �sejtosztódás fázisa, illetve a fib-

rózis fázisa (10).
Klinikailag gyakran nem specifikus 
krónikus kötőhártya-gyulladással 
kezdődik. Előrehaladott stádium-
ban már nem a gyulladásos tünetek 
dominálnak, hanem a kötőhártya 
hegesedése és ennek a következmé-
nyei: entrópium, canthus elsimulá-
sa, fornixrövidülés, symblepharon, 
ankyloblepharon, trichiasis, követ-
kezményes látásromlással és akár 
vaksággal (16).
A diagnosztika a mai napig nem 
könnyű feladat. Klinikailag sok ha-
sonló oculodermalis kórkép létezik 
(lineáris IgA-szindróma, pemphigus 
vulgaris, paraneoplasiás pemphi-
goid stb.) (1. ábra), és a mindennapi 
gyakorlatban elérhető diagnosztikai 
vizsgálatok szenzitivitása nem elég 
magas. A diagnosztikus késedelem 
miatt késve kapják meg a betegek a 
megfelelő terápiát, emiatt súlyosabb 
stádiumban kerülhetnek előszöri el-

látásra (7). A pontosabb és gyorsabb 
diagnózisalkotáshoz hozzájárul az 
alapos anamnézisfelvétel, klinikai 
vizsgálat, szerológia, immunfluo-
reszcens vizsgálatok elvégzése, eset-
leg ABC immunhisztokémiai analí-
zis és autoantitest-detektálás (17, 1). 
A direkt immunfluoreszcencia-vizs-
gálat (DIF) napjainkban az elsőként 
ajánlott kiegészítő diagnosztikai 
teszt (17). Ugyanakkor alacsony 
specificitása és szenzitivitása nem 
teszi lehetővé, hogy csupán DIF-
teszt alapján megállapítsuk vagy 
kizárjuk az OcMMP-t (12). Az in-
direkt immunfluoreszcens vizsgálat 
ritkábban pozitív, mint a DIF-vizs-
gálat, ugyanakkor pozitivitás ese-
tén felállítható a diagnózis, ezért 
kiegészítő vizsgálatként érdemes el-
végezni (5, 17).

Célkitűzés
Jelen kutatás célja az intézetünkben 
hegesedő kötőhártya-gyulladás mi-
att gondozott betegcsoportokban 
elvégzett immunfluoreszcens diag-
nosztikai vizsgálatok eredményei-
nek felmérése.

Anyagok és  
módszerek
A Semmelweis Egyetem Szemésze-
ti Klinikájának beteganyagából 23 
beteg adatait vizsgáltuk 2008 már-
ciusától napjainkig retrospektív 
módon, azonos feltételek szerint, 
akik diagnosztikus célból nyálka-
hártya-biopszián (kötőhártya alsó 
áthajlás, szájnyálkahártya) estek át 
hegesedő kötőhártya-gyulladás mi-
att.
Rögzítettük a nemek és az életkor 
megoszlását a biopszia idejében, 
valamint a betegség által érintett 
extraocularis nyálkahártya és bőr 
érintettségét. Összegyűjtöttük a 
direkt immunfluoreszcens vizsgála-
tok, az indirekt immunfluoreszcens 
vizsgálatok és amennyiben SSST 
is készült, annak eredményeit. Az 
adatok gyűjtésére az e-MedSolution 
rendszert használtuk. A réslámpás 
képeket a Szemészeti Klinika készí-
tette és szolgáltatta. A DIF-tesztek 

a Bőr-, Nemikórtani és Bőronkoló-
giai Klinika Immunfluoreszcencia 
laboratóriumában kerültek kiérté-
kelésre. Az indirekt immunfluo-
reszcens vizsgálatok majomnyelő-
cső-szöveten készültek és szintén 
Bőr-, Nemikórtani és Bőronkológiai 
Klinika Immunfluoreszcencia labo-
ratóriuma értékelte ki őket.

Biopsziafeldolgozás 
és analízis
Direkt immunfluoreszcens 
vizsgálat
A mintavételt a betegek előzetes 
tájékoztatása után, a beleegyező 
nyilatkozat aláírását követően vé-
geztük, a Helsinki Deklarációnak 
megfelelően. Felszíni érzéstelení-
tés (Novesine 0,4%-os szemcsepp, 
Oxibuprocain, Novartis) és sub-
conjunctivális lidocain (20 mg/ml, 
EGIS) injekció után minden esetben 
az alsó áthajlás hegmentes részéből 
történt a kötőhártya-mintavétel.
A mintát a feldolgozásig PBS 
(pH=7,4) transzportfolyadékban 
tároltuk 4 °C-on, maximum 24-48 
óráig. Az immunológiai laboratóri-
umban a mintákat –20 °C-on krio-
gélbe (crymatrix) ágyaztuk. Feldol-
gozáskor az előkészített mintát 3 
oldalról körbevágták és leválasz-
tották a tárgylemezről, alumíni-
umlapra ragasztották, rögzítették a 
crytome-ban, majd 8 db, 2-10 mik-
rométer vastag szeletet vágtak 
–20 °C-on. Két-két metszet került 
egy tárgylemezre. Szárítás és jelölés 
után FITC-vel konjugált, nyúlban 
termelt humán IgA, IgG, IgM, C3 
(kötőhártyaminta esetén IgG4 is) 
ellenes antitestekkel inkubálták 30 
percig, sötétben, szobahőmérsékle-
ten. PBS-es mosás után 1:1 arányú 
glicerines PBS-t cseppentettek a 
metszetre, majd ráhelyezték a fe-
dőlemezt. Ezután mikroszkóp alatt 
kiértékelték a mintákat.

Indirekt immunfluoreszcens 
vizsgálat
A betegtől vett 2-5 ml teljes vér-
minta centrifugálása után a savót 
használták fel a vizsgálathoz, hogy 
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1. ábra: Réslámpás képek. A: OcMMP-s beteg; B: OcMMP; C: Pemphigus vulgaris; 
D: Lineáris IgA-dermatosis. A réslámpás képeken megfigyelhető a különböző oculoder-
malis kórképek nagymértékű hasonlósága, ezért is fontosak a kiegészítő vizsgálatok
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azonosítsák a keringő antitesteket. 
Antigén-szubsztrátnak majomoe-
sophagust használtak. Első lépés-
ben a szubsztrátokat elárasztották 
30 mikroliter 0,1-es és 0,01-os hígí-
tású savóval, majd 30 percig inku-
bálták párakamrában szobahőmér-
sékleten, majd kétszer 10 percig 
leöblítették PBS-sel (TWEEN20). 
Ezt követően a mintát 30 percig, 
sötétben, szobahőmérsékleten in-
kubálták 30 mikroliter FITC-hez 
kötött másodlagos antitesttel (IgG). 
Ezután a szöveteket még kétszer 

lemosták 10 percig PBS-sel (TWE-
EN20), végül glicerines fedőréteg 
és fedőlemez került a mintákra, és 
mikroszkóp alatt kiértékelésre ke-
rültek.

Salt-split skin technika

A vizsgálathoz majombőr-mintát 
használtunk, egy éjszakára 1M 
NaCl-oldatba áztattuk. A direkt 
immunfluoreszcens vizsgálat so-
rán a mintákat humán IgA-, IgG-, 
IgM-immunglobulin és C3-komp-

lement elleni savóval reagáltattuk, 
amely antitestek FITC-hez voltak 
konjugálva.
A minta negatív amennyiben nem 
látunk festődést egyetlen anti-
szérum esetén sem, pozitív, amen�-
nyiben festődést látunk bármelyik 
antiszérum hozzáadása után. Elő-
fordulhat lineáris festődés a BMZ-
ben, intercelluláris festődés, „shaggy” 
festődés, szemcsés festődés, vasz-
kuláris festődés és egyéb. A festő-
désmintázat és a -lerakódás segít a 
diagnózis felállításában.

1. táblázat: A kutatás eredményei táblázatban összefoglalva. DIF- és 
IIF-vizsgálatoknál (–) jel a negativitást jelenti. Szemműtét és glaukóma ese-
tén (+) jel a betegség fennállását jelenti

Sor-
szám Nem Kor DIF IIF Extraocularis 

érintettség
Szem- 
műtét

Glau- 
kóma

OcMMP

1. F 49 C3, IgG száj

2. N 80 IgG, IgA – száj, gége, bél

3. F 73 C3, IgA, IgG

4. N 59 C3, IgG – száj, orr, bőr

5. F 66 C3, IgG +

6. N 89 C3, IgG IgG bőr

7. F 51 IgG

8. N 86 IgG +

9. F 68 C3, IgA, IgG

10. N 65 IgG

11. F 79 C3, IgA, IgG – száj, garat, íny, 
bőr +

12. N 84 C3, IgG, IgG4, 
IgA – száj

13. F 68 C3, IgG, IgG4, 
IgA orr

Egyéb 
diagnózis

Pemphigus 
vulgaris 14. N 67 Intercell. C3, 

IgG IgG száj, íny, garat

Paraneoplasiás 
pemphigoid 15. N 72 - IgG orr, száj, bőr +

Bullosus  
pemphigoid 16. N 75 IgG IgG száj

Lineáris IgA- 
dermatosis 17. F 73 IgA – száj, bőr, garat, 

here +

Nincs diagnózis

18. N 73 – +

19. N 80 – – + +

20. N 66 – +

21. N 78 – + +

22. N 77 – +

23. N 64 –
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Eredmények
Kutatási populáció
A 23 fős csoportból 15 nő volt 
(65,2%) és 8 férfi (34,8%). Az OcM-
MP-csoportban 6 nő volt (46,2%) és 
7 férfi (53,8%). Azok között, akik 
esetében más diagnózis derült ki, 3 
nő és 1 férfi volt. Az egyelőre diag-
nózis nélküli csoport tagjai (6 eset) 
mind nők.
A medián életkor a mintavétel ide-
jében 70 év volt (min. 45, max. 
85), Az OcMMP-sek körében 61 év 
(min. 45, max. 85), az egyéb diag-
nózisú betegek között 71,5 év (min. 
60, max. 74) és a nem diagnosztizál-
tak esetében 73,5 év (min. 64, max. 
77). 13 páciens DIF-pozitivitással 
igazolt OcMMP-s (56,5%), 1 páci-
ens pemphigus vulgarisos (4,3%), 
1 páciens paranaoplasias pemphi-
goidos (4,3%), 1 páciens lineáris 
IgA-dermatosisos (4,3%), 6 beteg 
továbbra is diagnózisra vár (26,1%). 
Az ocularis MMP-populációból 
5 betegnek volt szájnyálkahár-
tya-érintettsége (38,5%), 2-nek orr
nyálkahártya-érintettsége (15,4%), 
1-1-1-1 betegnek, garat-, íny-, bél-, 
gége érintettsége (7,7-7,7-7,7-7,7%) 
és 3-nak bőr érintettsége (23,1%). A 
nem OcMMP diagnózisúak közül 
4-nek volt szájnyálkahártya-érin-
tettsége, 1-1-1-nek orrnyálkahár-
tya-, íny- és hereérintettsége és 2-2-
nek garat- és bőrérintettsége.
Akik esetében még nem született 
diagnózis semmilyen extraocula-
ris érintettséggel nem rendelkez-

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

Direkt immunfluoreszcencia- 
eredmények
Minden betegnél készült direkt 
immunfluoreszcens vizsgálat, de 4 
esetben ismételt vizsgálatra is szük-
ség volt, 2 esetben kötőhártyából, 
1 esetben szájnyálkahártyából, 1 
esetben bőrből történt az ismételt 
mintavétel. A DIF-teszt összesen 
30-szor került elvégzésre és 16-szor 
lett pozitív (53,3%). Ezek során a 
C3, IgG, IgA és IgM jelenlétét vizs-
gálták, egyes minták esetében az 
IgG4-et is.
Az OcMMP-s betegek tesztjei közül 
a bazális membrán zónában 13 eset-
ben volt látható lineáris IgG-lerakó-
dás (100%), 9 esetben volt lineáris 
C3-komplement-lerakódás (69,2%), 
6 esetben volt lineáris IgA-lerakó-
dás (46,2%) és 2 esetben volt lineá-
ris IgG4-lerakódás (2. ábra).
A 4 egyéb diagnózist kapott beteg 
DIF-vizsgálata is mutatott eltérése-
ket. A pemphigus vulgarisos beteg 
DIF-tesztjén tipikus intercellulá-
ris IgG- és C3-lerakódás figyelhető 
meg. A paraneoplasiás pemphigoi-
dos beteg tesztjén lineáris IgG-le-
rakódás volt észlelhető a bazális 
membrán mentén (3. ábra). A bul-
losus pemphigoidos beteg tesztjén 
lineáris IgG-lerakódás volt a bazális 

membrán zónában. Az IgA-derma-
tosissal rendelkező beteg tesztjén 
pedig lineáris IgA-lerakódás detek-
tálható szintén a bazális membrán 
mentén (4. ábra, 1. táblázat, 3. táb-
lázat).

Indirekt immunfluoreszcencia-
eredmények
Az IIF-teszt 11 esetben került el-
végzésre és 4 esetben lett pozitív 
(36,4%), 1 esetben OcMMP-s beteg-
nél, 3 esetben nem OcMMP-s be-
tegnél. A 11 teszt 10 beteghez tarto-
zik (1. táblázat és 3. táblázat).

Salt-split skin teszt eredménye

Salt-split skin tesztet 1 esetben vé-
geztünk, a paraneoplasiás pemphi-
goidos beteg esetén. Lineáris epider-
malis festődés figyelhető meg rajta 
(5. ábra).

Megbeszélés,  
következtetések
Az OcMMP egy látást veszélyez-
tető autoimmun betegség, amely 
hosszú távú szisztémás gyulladás-
csökkentő terápiát igényel a prog-
resszió mérséklése céljából. A beteg-
ség általában progresszív hegesedő 
kötőhártya-gyulladásként jelent-
kezik, és a differenciáldiagnózisa 
kihívást jelent a szemészek számá-
ra. Kötőhártya-biopszia szükséges 
(annak eredménytelensége esetén 
szájnyálkahártya-, esetleg bőrmin-
tavétel) a diagnózis felállításához, 
továbbá a megfelelő terápia kivá-
lasztásához. A szisztémás terápia 
számos mellékhatást okozhat, fő-
leg idősebb korosztályban, ezért is 
ideális a biopszia által bizonyított 
diagnózis, amely megalapozottabb 
kezelést tesz lehetővé.
A vizsgálati csoportunkban a férfi-
ak gyakrabban érintettek az OcM-
MP-ben (53,8%). Radford és munka­
társai kutatásában szintén férfi 
többség volt (58%) (14). Az autoim-
mun betegségekben viszont általá-
ban női túlsúly figyelhető meg (13).
Ez a betegség többnyire az idősebb 
korosztályt érinti (14, 16), ebben 

2. táblázat: Nem, kor, extraocularis érintettség 
és DIF-pozitivitás a vizsgált csoportban

Összesen 
(n=23)

Ocularis 
MMP 
(n=13)

Egyéb diag-
nózis (n=4)

Nem diag-
nosztizált 

(n=6)

Nem (nő) 15 (65,2%) 6 (46,2%) 3 6 

Kor, medián 
(évek)

70 61 71,5 73,5

Kor, tartomány 
(évek)

45–85 45–85 60–74 64–77

Extraocularis 
érintettség, 
nyálkahártya

10 (43,5%) 6 (46,2%) 4 0

Extraocularis 
érintettség, bőr

5 (21,7%) 3 (23,1%) 2 0

DIF + 16 (69,6%) 13 (100%) 3 0
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a kutatásban a medián életkor az 
OcMMP-diagnózis felállításának 
idején 61 év volt, az életkori meg-
oszlás pedig 45 és 85 év között vál-
tozott.
Három csoportra osztottuk a 23 
fős betegpopulációt a DIF-vizsgá-
lat eredménye alapján: OcMMP-s 
betegek; nem OcMMP-s, egyéb 
oculodermalis kórképben szenvedő 
betegek; és a vizsgálat idejében defi-
nitív diagnózissal nem rendelkező 
betegek. Ez utóbbi csoportban to-
vábbra is törekszünk diagnózisalko-
tásra. A felosztásunk oka az, hogy 
az OcMMP messze a leggyakoribb 
szemészeti érintettséggel járó kór-

kép az összes oculodermalis kórkép 
közül és önmagában is gyakoribb 
az előfordulása a többi kórképhez 
képest. Egy beteg mindaddig prog-
resszívnak tekintendő, amíg az el-
lenkezőjét nem tudtuk igazolni. 
DIF-negativitás esetén ismételjük a 
mintavételt kötőhártyából. További 
negativitás esetén ismételjük száj-
nyálkahártyából. Ha ez sem vezet 
eredményre, elvégezzük az IIF- és 
SSST-vizsgálatokat (17).
Ebből a betegcsoportból, 23 esetből 
13 betegnél lett OcMMP a végső 
diagnózis (56,5%), tehát a hegesedő 
kötőhártya-gyulladásért nagy száza-
lékban az OcMMP tehető felelőssé.

A direkt immunfluoreszcencia-vizs-
gálat napjainkban az elsőként aján-
lott kiegészítő diagnosztikai teszt 
(17). Ennek megfelelően a mi beteg-
populációnkban is minden esetben 
elvégeztük. Összesen 30 DIF-teszt 
készült, amelyből 16 lett pozitív 
(53,3%). A DIF alacsony szenziti-
vitása és specificitása (12) nem te-
szi lehetővé, hogy csupán DIF-teszt 
alapján megállapítsuk vagy kizár-
juk az OcMMP-t, ugyanakkor kö-
zelebb visz a diagnózishoz és a meg-
felelő terápia kiválasztásához, ezért 
krónikus kötőhártya-gyulladásban 
mindenképp ajánlott a DIF elvégzé-
se a terápia beállítása előtt.

2. ábra: OcMMP-s beteg kötőhártyamintájának DIF eredményei. A: C3 jelö-
lés – pozitív, B: IgA jelölés – pozitív, C: IgG jelölés – pozitív, D: IgG4 jelölés – po-
zitív, E: IgM jelölés – negatív
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Ez a kutatás az OcMMP-s betegek 
körében azt találta, hogy az IgG-le-
rakódás fordult elő leggyakrabban 
(100%), majd következett a C3 
(69,2%), végül pedig az IgA (46,2%). 
C3 komplement- és IgA-antitest-le-
rakódás nem fordult elő önmagá-
ban, csak IgG-antitesttel együtt, 
vagy mindhárom együttesen. IgG, 
C3-komplementtel együtt gyakrab-
ban volt jelen, mint IgG-, IgA-anti-
testtel.
Frith és munkatársai lineáris IgG-, 
IgA-, IgM- vagy C3-lerakódást az 
esetek 46%-ában regisztráltak (9). 
Bernauer és munkatársai lineáris C3- 
vagy immunoglobulin-lerakódást 
az OcMMP-s betegek 50%-ában ta-
láltak. Továbbá azt figyelték meg, 
hogy IgA-lerakódás fordul elő a leg
gyakrabban (91%), majd a C3 (54%), 
végül az IgG (45%) (3). Chan és mun­
katársai szintén magasabb arányú 
IgA-lerakódást figyeltek meg, és 
kisebb arányú IgG-, C3-lerakódást 
(6). Mehra és munkatársai az IgG-le-
rakódást figyelték meg leggyakrab-
ban (47,1%), ezután az IgA (25,5%), 
majd a C3-lerakódást (14,7%) (12).
A mintavétel helye (lézionális, nem 
lézionális) szintén befolyásolja a 
DIF-teszt pozitivitását, Mehra és 
munkatársai magasabb szenzitivitá-
súnak és specificitásúnak találták 
azokat a mintákat, amelyeket nem 
lézionális területről nyertek, és még 
magasabb értékeket kaptak nem lé-

zionális bőrmintákra (12). Schmidt 
és munkatársai azt javasolják, hogy 
amennyiben lehetséges a biopsziát 
ne gyulladt kötőhártyából vegyük, 
mivel ez csökkenti a szenzitivitást 
(17). Dart és munkatársai azt találták, 
hogy a nem lézionális bőr hasonló 
eredményekkel szolgál, mint a nem 
gyulladt kötőhártya, továbbá a buc-
caból nyert minta pozitív lehet, ami-
kor a kötőhártyaminta negatív (7).
Saját beteganyagunkban a 13 OcM-
MP-s betegből 11-nek elsőre pozitív 
lett a DIF-tesztje, 1 betegnek má-
sodjára lett pozitív, 1 betegnek pe-
dig csak negyedik alkalommal. Több 
egyidejű mintavétel, illetve a minta-
vétel ismétlése növelheti a diagnózis 
felállításának valószínűségét (18).

Az összes elkészített DIF-teszt kö-
zül, 6-ot nem lehetett megfelelően 
értékelni, mivel 3 esetben lízis volt 
megfigyelhető, 1 esetben nem tar-
talmazott hámot a minta, 2 esetben 
pedig túl kicsi volt a minta. Ebből 
4 esetben rebiopszia történt, 2 eset-
ben új mintavétel még nem történt, 
de a továbbiakban tervezett.
Egyes centrumok között különbsé-
gek figyelhetőek meg a DIF-teszt 
diagnosztikus relevanciája között, 
amely gyakran a mintavétel sebészi 
technikájának és a minta kezelésé-
nek különbségére vezethető vissza. 
A kötőhártya-epithelium egy na-
gyon finom szövet, könnyen ron-
csolható és leválasztható az alatta 
fekvő strómáról, értékelhetetlenné 

3. ábra: Paraneoplasias pemphigoid 
DIF-tesztje, lineáris immunfluoresz-
cens festődés a bazális membrán 
mentén (nyilak)

4. ábra: DIF-teszt eredmények Venn-diagramon 
ábrázolva

5. ábra: Paraneoplasiás pemphigoid 
SSST-je majombőrön. Lineáris fes-
tődés a bazális membrán mentén az 
epidermalis oldalon (nyilak)
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téve a mintát (1). Emellett a be-
tegség természete szerint a bazális 
membrán széttöredezés miatt eleve 
hiányozhat a mintából (8). A min-
ta tárolása hűtőben, 4 °C-on ma-
ximum 48 óráig lehetséges, mivel 
hosszabb idő alatt a sejtpusztulás 
mértéke olyan nagy, hogy az analí-
zishez nem marad elegendő élő sejt. 
A minta analízise több okból lehet 
sikertelen. Lehetséges okok a nem 
megfelelő méretű vagy minőségű 
minta (elegendő epithelium és BMZ 
kell, hogy jelen legyen), a minta el-
térő kezelése (gyorsfagyasztás, Mi-
chel-transzport médium, sós géz-
lapokra helyezés, majd késleltetett 
fagyasztás), továbbá nem megfelelő 
antitestek alkalmazása. A technika 
reprodukálhatósága elengedhetet-
len a megbízható diagnózisalko-
táshoz. A patológiai laboratórium 
szintén kulcsszerepet játszik a kö-
tőhártya-biopszia feldolgozásában. 
A patológusoknak jártasnak kell 
lenniük ezeknek az apró és sérü-
lékeny mintáknak a kezelésében, 
hogy megőrizzék az anatómiai in-
tegritást a megfelelő elemzéshez (1).
Anesi és munkatársai javasolják az 
avidin-biotin-komplex immunope-
roxidáz (ABC) immunhisztokémiai 
analízis elvégzését, amely növeli a 
szenzitivitást diagnózisalkotás so-
rán, amikor a DIF-biopszia negatív 
vagy nem egyértelmű (1).
Az SSST szintén akkor használa-
tos, ha bizonytalanság van, tovább 
növeli a diagnózishoz jutás esélyét. 
SSST során ép emberi bőrt, vagy 
majombőrt használunk, ellenben 
az IIF-teszthez majomoesophagust 

használunk szubsztrátként. Ez ma-
gyarázhatja a SSST szignifikánsan 
magasabb pozitivitását OcMMP-s 
pácienseknél, IIF-fel szemben (17).
Indirekt immunfluoreszcens vizsgá-
lat 11 alkalommal készült és 4 eset-
ben lett pozitív. Ebből 1 alkalom-
mal OcMMP-s beteg szérumából, 3 
alkalommal pedig más betegséggel 
diagnosztizált betegek szérumá-
ból (pemphigus vulgaris, bullosus 
pemphigoid, paraneoplasiás pem-
phigoid). Arbache és munkatársai az 
IIF-vizsgálat eredményeit kutatták 
és azt találták, hogy fontos diag-
nosztikus eszköz az autoimmun 
betegségek diagnosztizálásához. 
Pemphigusos betegeknél nagyobb 
arányban mutat pozitivitást, mint 
pemphigoidos betegeknél (2). Kie-
gészítő diagnosztikus vizsgálatként 
érdemes elvégezni.
A nem OcMMP-s betegcsoportban, 
arányaiban gyakrabban fordult elő 
bőr- és egyéb nyálkahártya-érin-
tettség. Pemphigus vulgarisban a 
bőrérintettség hólyagokban vagy 
erythemás területekben nyilvánul 
meg, különösen a fejbőrön, arcon, 
hónaljban, törzsön és az ágyékon. 
OcMMP-ben a bőrléziók ritkák 
és a nyálkahártya-manifesztációk 
után jelennek meg, továbbá gyak-
rabban érintik a fejet, nyakat és 
a felsőtestet (15). A szájüreg, kü-
lönösen a buccalis nyálkahártya, 
lágyszájpad és ajkak érintettek el-
sőként a pemphigus vulgarisos be-
tegek 50-80%-ában, és az MMP-s 
betegek 90%-ában (4). Abban a 
csoportban, akiknél nem született 
diagnózis, egyáltalán nem fordult 

elő extraocularis érintettség. Mo-
nosite OcMMP-ben (csak a szemet 
érintő MMP) a negatív DIF-ered-
mények régóta problémát jelente-
nek (7).
Figyelemre méltó, hogy az OcM-
MP-s páciensek 7,7%-ának anam-
nézisében szerepel szemészeti 
műtét, illetve 15,4%-ban szerepel 
glaukóma. A betegcsoportunkban 
az egyik beteg anamnézisében sze-
mészeti műtét mellett maródásos 
sérülés (hipós víz is fröccsent a 
szemébe) is szerepel. Ezek a beteg-
ség triggerelésében lehetnek fonto-
sak. Felmerül ugyanis egy olyan 
mechanizmus, ahol a kötőhártya 
sérülése következtében, bazális 
membránepitópok szabadulnak fel, 
amelyek aztán neoantigénekként 
viselkednek, és autoimmun folya-
matot indítanak be, MMP-t ered-
ményezve (7). A szemműtétek 
direkt traumával járnak, a glau-
kómás betegeknél a tartósítószert 
tartalmazó készítmények állandó 
használata szintén károsíthatja a 
BMZ-t, illetve nehezítheti a diffe-
renciáldiagnózist (7). A kezelésben 
használatos lokális és szisztémás 
szteroid is mellékhatásként sze-
kunder glaukómát okoz arra hajla-
mos betegekben (11).
Ennek a kutatásnak a korlátai, 
hogy retrospektív és alacsony a 
betegszám. Ennek ellenére, ha fi-
gyelembe vesszük az OcMMP 
alacsony incidenciáját, és Magyar-
ország alacsony népesség számát, 
relatíve nem kevés betegről van 
szó.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy eredeti közle­
ményük megírásával kapcsolatban nem 
áll fenn velük szemben pénzügyi vagy 
egyéb lényeges összeütközés, összefér­
hetetlenségi ok, amely befolyásolhatja 
a közleményben bemutatott eredménye­
ket, az abból levont következtetéseket 
vagy azok értelmezését.

3. táblázat: A pozitív DIF-teszteken az antitestek 
megoszlása és az IIF-tesztek eredményei

OcMMP (n=13) Nem OcMMP (n=4)

DIF, C3-lerakódás 9 (69,2%) 1 

DIF, IgG-lerakódás 13 (100%) 2 

DIF, IgA-lerakódás 6 (46,2%) 1 

IIF, IgG-lerakódás 1 3
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Célkitűzés: Kórházunk COVID-osztályán kezelt betegek makuláris eltéréseinek felderítése. Továbbá, hogy 
megvizsgáljuk az esetleges makulatáji eltérések összefüggésben állnak-e a betegség súlyosságával.
Módszerek: A Bajcsy-Zsilinszky Kórház COVID-osztályán hospitalizált huszonhét beteg 53 szemén végez-
tünk multicolor funkcióval is rendelkező optikaikoherencia-tomográfiás (OCT) készülékkel makulatáji OCT, 
peripapilláris látóidegrost-vastagság (RNFLT) és monokromatikus, valamint multicolor scanning lézerfel-
vételeket. Osztályos kezelésük után 4-8 héttel 15 páciens mindkét szemén a képalkotó vizsgálatokat meg-
ismételtük. Feljegyeztük az osztályra történő felvételükkor készült mellkas komputertomográfia-lelet sú-
lyossági index, C-reaktív protein és D-dimer, oxigénszaturáció és vérnyomásértékeket. A COVID-osztályon 
végzett OCT-vizsgálatuk napján vérnyomást, oxigénszaturációt, testhőmérsékletet mértünk, dokumentál-
tuk a friss CRP- és D-dimer-értékeket. A vizsgálat és a kontroll napján kapott eredmények közötti különb-
ség értékeléséhez egymintás t-próbát alkalmaztuk.
Eredmények: A COVID-osztályos vizsgálat során huszonhét beteg közül négy páciensnél gyapottépéssze-
rű gócot (GyG) észleltünk. Egy másik páciensnél korábban nem észlelt GyG megjelenését láttuk a kontroll-
vizsgálaton. Egyéb, a COVID-fertőzéssel esetleg összefüggésbe hozható gyulladásos, vagy tromboembóliás 
folyamatot nem észleltünk.
Nem találtunk különbséget a COVID-19-kezelés és a kontrollvizsgálat során detektált centrális makulavas-
tagság, makulatérfogat, és RNFLT-értékek között.
Következtetés: A COVID-19 betegség esetében előfordulhat a makulatáj érintettsége azon betegeknél is, 
akiknek nincsen akut szemészeti panaszuk. A vizsgálataink a betegek 18,5%-ánál mutattak GyG jelenlétét, 
amelynek hátterében a COVID-19 betegségben feltárt gyulladásos-trombotikus folyamatok által eredmé-
nyezett akut retinalis iszkémiás inzultust feltételezzük kórokként. A GyG jelenléte és a betegség súlyossá-
gára vonatkozó általunk vizsgált paraméterek között nem mutatkozott összefüggés.

Szemészet 159. évfolyam, 2022; 1. szám 33–39.

Eredeti közlemény DOI: 10.55342/SZEMHUNGARICA.2022.159.1.33
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Bevezetés

A SARS CoV-2-fertőzés Kína Vu-
han tartományából indult 2019 
decemberében. Mára az egész vi-
lágon elterjedt, gyakran súlyos, 
esetenként halálos megbetegedést 
okozva. Legismertebb megjelenése 
a tüdőgyulladás, és az akut respi-
ratórikus distressz-szindróma, de 
a fertőzés egyéb szervek érintett-
ségével számos tünetet okozhat 
(6). Ismert probléma a gyulladásos 
kaszkád túlműködése és a vénás 
trombotikus folyamat kockázata 
(7, 8, 12). A SARS CoV-2-fertőzés 
okozta kardiovaszkuláris szövőd-
ményeknek pontos patomechaniz-
musa nem tisztázott, és arról is el-
térő eredményeket közölnek, hogy 
a fertőzés milyen mértékben emeli 
a kardiovaszkuláris szövődmények 
rizikóját (7, 8, 12). A SARS CoV-2 
által okozott járvány megismeré-
sének már kezdeti szakaszában is-
mertté váltak a szemészeti tünetek: 
a fertőzés korai szakaszában a con-
junctivitis ismert enyhe tünet, ese-
tenként azonban a fent említett pa-
tológiás folyamatok következtében 
olyan súlyos, látást veszélyeztető 
állapot is előfordulhat, mint artéri-
ás, vagy vénás okklúzió, papillitis, 
uveitis (1, 15, 16, 10). Közlések jelen-
tek meg akut stádiumban vizsgált 

COVID-19-betegek és COVID-19 
betegség után felgyógyultak fun-
dusán észlelt retinalis eltérések-
ről – elsősorban gyapottépésszerű 
(GyG) gócokról és retinalis mik-
rovérzésekről – is (5, 14). Mivel a 
SARS CoV-2 vírus endotheliitist 
és tromboembolitikus szövődmé-
nyeket okozó hatása ismert (8, 17), 
feltételezhető, hogy a COVID-19 
betegség esetleg retinalis vaszkulá-
ris eltéréseket okozhat.
Fentiek miatt jelen munkánkban 
COVID-19-betegek centrális retina 
területének vizsgálatát végeztük és 
azt is vizsgálni kívántuk, hogy az 
esetleges eltérések összefüggésben 
állnak-e a betegség súlyosságával.

Betegek és  
módszerek
A Bajcsy-Zsilinszky Kórház COVID-19- 
betegek részére fenntartott osztá-
lyán (COVID-osztály) 2021. ápr. 29 
– május 5. között kezelt betegek kö-
zül azokat vontuk be a keresztmet-
szeti, ugyanakkor prospektív vizs-
gálatunkba, akiknek az általános 
állapota lehetővé tette, hogy a CO-
VID-osztályra átmenetileg telepí-
tett optikaikoherencia-tomográfiás 
(OCT) készülékkel makulatáji fel-
vételeket készíthessünk (általános 

állapotuk veszélyeztetése nélkül a 
készülékhez kiültethetőek voltak), 
és előzetes felvilágosításuk után 
vállalták is a vizsgálatot. A SARS 
CoV-2-fertőzés diagnosztizálásá-
hoz képest 3 héten belül (0-22 nap, 
medián: 9 nap) történtek a vizsgá-
latok. Vizsgálatunkat a kórházi Eti-
kai Bizottság engedélye birtokában 
és a Helsinki Deklaráció irányelve-
inek figyelembevételével kezdtük 
meg.
A betegek előzetes polimeráz-lánc-
reakció, vagy antigén gyors-
teszt-pozitivitás esetén kerültek a 
COVID-osztályra enyhe, közepe-
sen súlyos vagy súlyos stádiumú 
SARS CoV-2-fertőzés miatt, de in-
tenzív osztályon történő kezelést 
nem igényeltek.
Az esetleges makulatáji eltérések 
felderítéséhez az OCT-készülékkel 
(Heidelberg Spectralis + MultiCo
lor Module, Heidelberg Engine-
ering, Németország) infravörös, 
zöld és kék megvilágítású scanning 
lézer- és multicolor-felvételt, vala-
mint OCT-vizsgálatokat készítet-
tünk a makulatájékról. A maku-
latáji OCT-vizsgálatok 20° × 20° 
látószögben, egymástól 140 µm-
re lévő 49 metszetben történtek. 
Ezenkívül peripapilláris retinalis lá-
tóidegrostréteg-vastagság (RNFLT) 

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 (CW) 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.
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mérést végeztünk. A vizsgálatokat 
pupillatágítás nélkül végeztük el. 
Az OCT-készüléket a vizsgálataink 
időtartama alatt kizárólag a CO-
VID-osztályon, COVID-19-betegek 
vizsgálatához használtuk.
Kigyűjtöttük az osztályra történő 
felvételkor végzett vizsgálatok kö-
zül a pneumónia súlyosságát jellem-
ző mellkas-komputertomográfia 
(CT) index értéket, a vérnyomás, 
a véroxigén-szaturáció, valamint 
a laboratóriumi paraméterek kö-
zül a C-reaktív protein (CRP) és 
D-dimer-értékeket. A szemészeti 
képalkotó vizsgálat napján véroxi-
gén-szaturációt, vérnyomást és test-
hőmérsékletet mértünk és rögzítet-
tük a friss CRP- és D-dimer-értéket.
A COVID-osztályon megvizsgált 
betegeket kontrollvizsgálatra hív-
tuk vissza a gyógyulásuk után. A 
kontrollvizsgálatra osztályos benn-
fekvésük után 4-8 hét múlva szemé-
szeti osztályunkon került sor, ahol 
teljes körű szemészeti vizsgálaton 
vettek részt, és ugyanazon OCT-ké-
szülékkel követéses vizsgálatokat 
végeztünk, tágított pupilla mellett. 
A betegség alatt és gyógyult álla-
potban alkalmazott OCT-vizsgálat 
kvantitatív mérési eredményeinek 
(centrális retinavastagság – a cent-
rális 1 mm átmérőjű terület átlagos 
vastagsága –, makulavolumen és 
peripapilláris látóidegrost-vastagság 
globális értéke) összehasonlításához 
egymintás t-próbát használtunk és 
Wilcoxon-tesztet végeztünk el. Sta-
tisztikai számításoknál csak a bal 
szemek adatait használtuk a bioszi-
milaritás miatt. Az adatok elemzése 
az IBM SPSS Statistics 27 program-
csomag segítségével történt. Szig-
nifikánsnak tartottuk az eltérése-
ket, ha a p<0,05.

Eredmények

A vizsgált időszakban a COVID- 
osztályon harminckilenc kezelt be-
tegből huszonheten feleltek meg a 
bevonásos kritériumoknak. Mivel 
egy beteg monoculus volt, így 53 
szemet vizsgáltunk. A betegek át-
lagéletkora 56±18 év (min.-max.: 
21–83), a medián érték 53 év volt. 
Közülük 17 volt férfi, 10 nő. Tizen-
egy beteg esetében nem volt előze-
tes belgyógyászati betegség ismert. 
Tizenöt beteg anamnézisében 
(55%) hipertónia, öt esetben (18%) 
diabetes mellitus, három (11%) páci-
ensnél krónikus obstruktív tüdőbe-
tegség, hat esetben (22%) malignus 
tumor, két-két (7%) páciensnél stro-
ke, illetve iszkémiás szívbetegség, 
egy-egy (3%) páciensnél pancrea-
titis, aortaaneurizma, pajzsmirigy-
betegség, illetve multiplex endokrin 
neoplázia szerepelt. Tizenhárom 
betegnek egynél több alapbetegsége 
volt.
A felvételkor észlelt általános ál-
lapotukat jellemző értékeket az 1. 
táblázat tartalmazza. Felvételkor a 
vizsgált huszonhét beteg közül hu-
szonnégynél igazolt a mellkas-CT/
röntgenvizsgálat egyértelműen pneu
móniát, amelynek súlyossága kü-
lönböző mértékűnek mutatkozott. 
Huszonegy betegnek alacsony volt 
az oxigénszaturációja. Vérnyomá-
suk két beteg kivételével normális 
volt. Minden betegnek emelkedett 
volt a CRP-szintje. Tizenhárom pá-
ciens esetében volt a D-dimer-érték 
magas, bár a vizsgált betegek D-di-
mer-értékeinek átlaga normálisnak 
mutatkozott.
Az osztályos bennfekvésük so-
rán egy kivételével mindannyi-
an intravénás remdevisirkezelés-

ben, oxigén-szupplementációban, és 
mindannyian általános szteroidte-
rápiában és antikoaguláns profila-
xisban részesültek az egyénre sza-
bott egyéb kezelésen kívül.
A vizsgált betegeknek az OCT-vizs-
gálatuk napján is alacsony volt az 
oxigénszaturációjuk. A CRP átlag
értéke az osztályra történő felvé-
telkor detektálthoz képest alacso-
nyabbnak, de még így is a normális 
tartomány felettinek mutatkozott. 
A vérnyomásértékük nem halad-
ta meg a normális tartományt és 
egy beteg kivételével mindannyian 
láztalanok voltak. Az OCT-vizsgá-
latuk napján detektált vitális para-
méterek értékeit a 2. táblázat tar-
talmazza.
A betegek egyike sem számolt be a 
COVID-19 betegsége előtti szemé-
szeti állapotához képest friss sze-
mészeti panaszról.
A monokromatikus scanning lé-
zer oftalmoszkópos, a multicolor 
és az OCT-felvételek a makulatá-
jék multimodális értékelését tet-
ték lehetővé. A COVID-osztályon 
történt vizsgálat során nyolc beteg 
esetében láttunk makulatáji eltéré-
séket, közülük két betegnél, egynél 
többféle elváltozást. Egy páciensnél 
mindkét szemen fibrae medullarest, 
három betegnél kétoldali száraz tí-
pusú makuladegenerációt (AREDS 
2), egy betegnél kétoldali nedves 
típusú makuladegenerációt, egy be-
teg esetében mindkét szemén eny-
he, diabéteszes háttér-retinopathi-
át észleltünk. Három betegnél egy 
szemen, és egy páciensnél mindkét 
szemen vattatépésszerű gócot lát-
tunk.
Kontrollvizsgálaton a COVID-osz-
tályon megvizsgált 27 beteg kö-
zül 15 jelent meg, közöttük három 

1. táblázat: A vizsgált betegeknek a COVID-osztályra történt felvételkor 
mért vérnyomás (Hgmm), oxigénszaturáció (%), CRP (mg/l), D-dimer (mg/l) 
értékei és a mellkas-CT súlyossági indexük (x/25)

Vérnyomás 
(Hgmm) 
(n=24)

Oxigén- 
szaturáció (%) 

(n=26)

CRP (mg/l) 
(n=27)

D-dimer 
(mg/l) (n=24)

Mellkas-CT 
súlyossági 

index (n=25)

Minimum 100/43 81 min. 7,3 0,08  0/25

Maximum 160/98 98 max. 281 5,73 23/25

Átlag 118/73 91±5,09 medián 79,5 0,48  ~12/25



36

A SARS CoV-2-fertőzéssel kezelt betegek makulatáji vizsgálata

olyan, akiknél korábban GyG-ot de-
tektáltunk. Mindhármuknál a ko-
rábbi gócok regresszióját észleltük. 
Egy olyan betegnél azonban, aki-
nél ép makulatájat tapasztaltunk 
a betegség akut fázisában történt 
vizsgálatakor, az azt 4 héttel köve-
tő kontrollvizsgálaton az egyik sze-
men 2 GyG-ot detektáltunk. Ennek 
a betegnek a kivételével egyetlen 
esetben sem találtunk a kontrollok 
során friss elváltozást.
Azon betegeknek, akiknél akár a 
bennfekvésük során, akár a kont-
rollvizsgálatkor GyG-ot észleltünk, 
a hospitalizáció alatti általános pa-
raméterei nem különböztek azoké-
tól, akiknél ilyet nem tapasztaltunk 
(3. táblázat). Közülük egy idős be-
tegnek volt súlyos tüdőgyulladása 
(mellkas CT-index: 22/25), kettő-
nek a képalkotó vizsgálat napján 
nem volt tüdőérintettsége (0/25), 
egy páciensnél enyhe gyulladásos 
folyamatra derült fény, egynél mér-
sékelt súlyosságú (14/25) tüdőgyul-
ladás igazolódott (3. táblázat).
A vizsgált betegeknél a koronaví-
rus-betegség alatt és a gyógyult 
állapotban végzett szemészeti 
kontroll során mért centrális ma-
kulavastagság, makulavolumen és 
peripapilláris látóidegrost-vastagság 
értékek között nem volt különbség 
(4. táblázat).

Megbeszélés
Jelen tanulmányunk során COVID-19 
miatt kezelt betegek vizsgálatával 
esetleges makulatáji eltérések felde-
rítésére törekedtünk. Ehhez olyan 
módszert kellett választanunk, 
amely a COVID-osztályon kötele-
ző védőfelszerelés használata mel-
lett kivitelezhető volt, és a betegek 
részére sem volt megterhelő. A vé-

dőszemüveg/védőpajzs viselése sem 
az ágy melletti réslámpás, sem a 
binocularis oftalmoszkópos vizsgá-
latot nem tette lehetővé. A vizsgá-
latokkal járó kockázatok és megter-
helés minimalizálása érdekében a 
pupillatágítást is mellőzni akartuk. 
Mindezen meggondolások miatt 
választottuk a Heidelberg Spectra-
lis multicolor funkcióval kiegészí-
tett OCT-készülék alkalmazását. 
Azáltal, hogy a retina különböző 
rétegeit hangsúlyozó háromfajta 
scanning lézer oftalmoszkópos fel-
vételt, és emellett OCT-felvételeket 
is nyertünk, a makula a mostoha 

körülmények között is noninvazív 
módon megítélhetővé vált. Vizsgá-
lataink során a retina centrális ré-
széről megfelelő képet kaptunk.
2020 májusában M. Casagrande és 
munkatársai publikálták, hogy a 
COVID-19 betegségben elhunyt 
14 páciens közül három esetben 
retinalis mintában kimutatták a 
SARS CoV-2 RNS-t (3). 2021-ben 
összefoglaló tanulmány jelent meg 
a COVID-19 szemészeti tünetei-
ről M. Sen és munkatársai tollából, 
amely 26 cikket említ. Az ezen ta-
nulmányban hivatkozott munkák a 
szemfelszín érintettségéről számol-

2. táblázat: A vizsgált betegek vérnyomása (Hgmm), oxigénszaturációja (%), 
testhőmérséklete (°C), CRP (mg/l), D-dimer értékei (mg/l) az akut fázisban, 
az OCT-vizsgálat napján

 Vérnyomás 
Hgmm (n=27)

Oxigénszaturá-
ció (%) (n=27)

Testhőmérsék-
let (C°) (n=27)

CRP (mg/l) 
(n=27)

D-dimer 
(mg/l) (n=8)

Minimum 87/53 83 36,0 min. 4,4 0,10

Maximum 144/83 100 38,7 max. 186 3,11

Átlag 117/71 93±3,85 36,4±0,49 medián 17 0,35

3. táblázat: Azon öt beteg mellkas-CT súlyossági 
index, oxigénszaturáció, CRP- és D-dimer érté-
kei COVID-osztályra történt felvételkor, akiknek 
GyG-ot detektáltunk. A 10. beteg esetében nem 
történt mellkas-CT, csak mellkas-röntgenfelvétel, 
annak eredménye szerepel a táblázatban

Esetek: 
x. számú 
beteg

CT súlyossági 
index/mellkas-

röntgen

Oxigén
szaturáció 

(%)

CRP  
(mg/l)

D-dimer 
(mg/l)

9. 0/25 92 47,3 1,82

10. perihilaris  
fokozott rajzolat

92 24,3 0,43

15. 14/25 90 281 0,65

21. 0/25 96 120 –

23. 22/25 88 146 0,64

4. táblázat: A COVID-osztályon és a kontroll 
szemészeti vizsgálat során a bal szemen mért 
látóidegrost-vastagság (RNFLT), centrális retina-
vastagság (CRT) és makulatérfogat (m.vol) érté-
kek közötti különbség vizsgálata (t-próba)

Átlag Szórás 95%-s konfiden-
cia-intervallum

p-érték

RNFLT – RNFLT 
kontroll

1,38 6,79 –2,72–5,49 0,48

CRT – CRT kontroll –1,43 13,71 –9,34–6,49 0,70

m. vol. – m. vol kontroll 0,01 0,38 –0,20–0,22 0,93
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nak be, számos esetismertetésben 
pedig egy-egy esetben különböző 
kórképek kerülnek leírásra SARS 
CoV-2-fertőzéssel összefüggésben, 
úgymint neurogén ptosis, n. abdu-
cens paresis, akut dacryoadenitis, 
mucormycosis, cellulitis, uveitis, 
chorioiditis, kétoldali papillitis, pa-
pillophlebitis, artériás okklúzió, 
kétoldali vena centralis trombózis, 
akut makuláris neuroretinopathia, 
akut középső paracentrális maculo-
pathia (13). Több esetet feldolgozó 
cikk L.E. Pereira és munkatársai tollá-
ból származik. Ők súlyos, intenzív 
terápiát igénylő COVID-19 miatt 
kezelt 18 betegnél tágított pupil-
la mellett funduskamerás felvételt 
készítettek, amelyet két retinaspe-
cialista értékelt ki. Tíz páciensnél 
találtak eltéréseket: csíkolt vérzések 
4 esetben, gyapottépésszerű góc 3 
betegnél, egynél mindkettő. Egy be-
tegnél szektoriálisan akut retinaisz-
kémiát találtak (11). J. Gonzales-Za­
mora és munkatársai bilaterális 

COVID-pneumónia miatt kezelt 
25 beteg RNFLT-értékeit egészséges 
kontrollcsoport adataival összeha-
sonlítva, magasabb értéket találtak 
a COVID-19 miatt kezelt betegek-
nél (5).
Mi a tanulmányunkban sem a peri
papilláris látóidegrost-vastagság, 
sem a makulavastagság és -térfogat 
tekintetében nem találtunk a két 
vizsgált időpontban mért adatok 
között különbséget.
A szemfenéken észlelt elváltozá-
sok közül a makuladegenerációt, a 
fibrae medullarest és diabéteszes 
háttér retinopathiát függetlennek 
gondoljuk a COVID-19 betegség-
től. A vizsgálatunk során a betegek 
18,5%-ánál észlelt GyG-ok esetében 
azonban feltételezhető a COVID-19 
betegséggel való összefüggés. Ezen 
páciensek közül egy 53 éves, kezelt 
diabéteszes nőbetegnek diabéteszes 
háttér retinopathiája volt, illetve a 
koronavírus-betegsége alatt – egy 
héttel a felvételt megelőzően jelent-

kező – dialízist nem igénylő, csök-
kent vesefunkció és a hát bőrén lévő 
tályog okozta preszeptikus állapot 
miatt állt belgyógyászati kezelés 
alatt. A retinopathia enyhe volta és 
a vesefunkció csökkenésének mér-
téke nem indokolta a számos apró 
GyG jelenlétét mindkét szemén, 
bár kóroki szerepük nem kizárha-
tó. Másik két betegnél – akik 83 és 
81 évesek voltak – malignus tumor 
volt ismert. Egy további, 78 éves nő-
betegnek mindkét szemén nedves 
típusú makuladegenerációt is lát-
tunk, a COVID-19 betegségen kívül 
egyéb, a GyG-ot esetleg magyarázó 
belgyógyászati betegsége nem volt 
ismert. Azon páciens esetében, aki-
nél a kontrollvizsgálat idején észlel-
tük először a GyG-ot, semmilyen 
más szemészeti és a COVID-19 be-
tegségen kívül belgyógyászati be-
tegségre nem derült fény.
R. Bansal és munkatársai kétfajta 
populációt vizsgált: akut stádiumú 
COVID-19-betegeket és COVID- 

1. ábra: A 15. dokumentumszámú beteg jobb szeme. Multicolor scanning 
lézeres felvétel és OCT-felvétel a betegség akut szakában (A, C) és a gyógyu-
lás utáni kontrollvizsgálatkor (B, D). A multicolor felvételen a papillomakulá-
ris területen a betegség akut szakában mutatkozó gyapottépésszerű gócok 
(sárga nyíl) a gyógyulás utáni vizsgálatkor regressziót mutatnak. Ezt mutatja 
a felső gyapottépésszerű góc síkjában készített OCT-felvétel is
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19-fertőzésből felgyógyult betege-
ket. A 143 akut stádiumú beteg kö-
zött nem találtak retinaeltérést, de 
a gyógyultak között igen: a 93 gyó-
gyult páciens közül ötnél (5,38%) 
GyG-okat, egyikőjüknél emellett 
retinalis vérzést (2). Mi nem két po-
pulációt vizsgáltunk, hanem egyet, 
majd egy későbbi időpontban, a 
gyógyulásuk után követéses vizs-
gálatot végeztünk rajtuk. Ez utóbbi 
során észleltük az egyik betegnél 
a korábban nem észlelt GyG-okat, 
ami nem azt jelenti, hogy az az 
akut betegség után keletkezett, csu-
pán csak azt, hogy az akut fázisban 
végzett vizsgálat időpontja és a már 
gyógyult állapotban végzett vizsgá-
lat időpontja között bármikor, akár 
még az akut stádiumban. R. Bansal 
és munkatársai úgy találták, hogy a 
GyG-ok az idősebbeken mutatkoz-
tak (2). Mi ilyen jellegű összefüggést 
nem tapasztaltunk. Gonzales-Zamo­
ra és munkatársai COVID-19 be-
tegségből felgyógyult pácienseket 
vizsgáltak a COVID-osztályról tör
ténő elbocsátásuk után 14 nappal. 
A 25 vizsgált személy közül 5 eset-
ben (20%) találtak GyG-okat (5). 
Sim és munkacsoportja nagyszámú, 
egyébként egészséges, fiatal, SARS 
CoV-2-fertőzött betegek 11,6%-á
ban talált retinalis eltérést, úgymint 
mikrovérzéseket, vaszkuláris tortuo-
zitást és GyG-ot (14).
A mi vizsgálatunk többségében eny-
he és középsúlyos, intenzív terápiára 
nem szoruló, súlyos COVID-19-be-
tegek körében történt, és a páciensek 
több mint felénél követéses vizsgála-
tot is tudtunk végezni, amely során 
a GyG-ok regresszióját észleltük. 
Eredményeink alapján felvetődik a 
COVID-19 betegség és a GyG meg-
jelenése közötti összefüggés lehető-
sége, ezt a közelmúltban megjelent 
szakirodalom is alátámasztja (3, 5, 
10, 13, 17). R. Bansal és munkatársai 
egyenesen „COVID-19-retinopa

thia” megnevezést javasolnak azon 
igazolt COVID-19-betegek retina-
lis állapotára, ahol a hátsó póluson 
GyG retinavérzéssel vagy anélkül 
van jelen látható gyulladásos jelek 
nélkül (2).
A GyG sentinelként a retinalis ideg-
rostok akut iszkémiáját jelzi. Leg
gyakrabban diabéteszes retinopa
thia, vénás ág-, vagy törzselzáródás 
esetén találkozunk vele. Ritkábban 
arteriitis, vagy egyéb ritka hypoxi-
ás állapot pl. malignus hipertónia 
okozhatja, de urémia, AIDS, Purt-
scher’s retinopathia tünete is lehet 
(9). A GyG-ok hosszasan fennma-
radhatnak, hetek telhetnek el az el-
tűnésükig, észlelésükkor tehát nem 
tudhatjuk pontosan, hogy mikor 
keletkeztek.
Kérdés, hogy a betegség és a GyG-
ok között mi lehet a kapcsolat. Az, 
hogy a COVID-19-pneumónia 
okozta hypoxia önmagában oka 
lenne a GyG-ok kialakulásának, 
nem valószínű. Igaz ugyan, hogy a 
vizsgált betegek oxigénszaturációja 
alacsony volt, de hypoxiával járó 
más tüdőfolyamatokkal, mint pl. 
krónikus obstruktív tüdőbetegség-
gel kapcsolatban ilyen összefüggés 
nem ismert. Sokkal inkább a 
COVID-19 betegségben feltárt 
gyulladásos-trombotikus folyamat 
feltételezhető kórokként. Ismert, 
hogy a SARS CoV-2 vírus az angio-
tenzinkonvertáló enzim 2-receptort 
használja a sejtbe történő bejutás-
hoz, amely a vaszkuláris endotheli-
umon is expresszálódik, így a SARS 
CoV-2 vírus endotheliitis kialakulá-
sát eredményezheti, és ez a trom-
boembolitikus szövődmények egyik 
oki tényezője lehet (17). A 2020-ban 
megjelent tanulmányukban Varga 
Zs. és munkatársai COVID-19 miatt 
meghalt, illetve egy bélrezekción át-
esett beteg szövettani vizsgálata so-
rán több szerv endotheliitisre utaló 
szövettani képét írták le (17).

További kérdés, mennyire sajátos
sága a GyG-ok a COVID-19 be
tegségnek. 2018-ban Cowan és 
munkatársai (még a COVID-19 
megjelenése előtt) összefüggést ír-
tak le különböző – leggyakrabban 
húgyúti és légúti – infekciós beteg-
ségek, valamint miokardiális in-
farktus és iszkémiás stroke között 
(4). Felmerül, hogy ha az infekció 
következtében kialakult gyulladás 
más szerveken akut iszkémiás za-
vart okozhat, talán a retinában is 
létrejöhet hasonló mechanizmussal 
kialakult akut iszkémiás inzultus 
következtében GyG.

Következtetések
A kórházi kezelésben részesült 
COVID-19-betegek 18,5%-ánál 
a 20°-os makulatáji vizsgálat so-
rán GyG jelenlétét észleltük. A 
jelenség hátterében a COVID-19 
betegségben feltárt gyulladá-
sos-trombotikus folyamatok ál-
tal eredményezett akut retinalis 
iszkémiás inzultus feltételezhető 
kórokként. Nem találtunk ös�-
szefüggést a GyG jelenléte és a 
COVID-19 betegség súlyosságára 
vonatkozó, általunk vizsgált para-
méterek között.
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A szerzők kijelentik, hogy az eredeti 
közlemény megírásával kapcsolatban 
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tetéseket vagy azok értelmezését.
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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.

Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest  
(Igazgató: Prof. Dr. Nagy Zoltán Zsolt egyetemi tanár)

A szerzők egy koronavírus-betegség 2019 (COVID-19) fertőzést követően kialakult olyan kétoldali retinalis 
vénás elzáródás (RVO) esetéről számolnak be, ami direkt orális antikoaguláns (DOAC) profilaxis szedése 
mellett alakult ki.
A 69 éves nőbeteg mindkét szemén homályos látás jelentkezett a PCR-vizsgálattal igazolt COVID-19-fertő-
zés után egy hónappal. Anamnézisében 15 éve kezelt hipertónia és pitvarfibrilláció miatt 5 év óta napi két-
szer 150 mg dabigatran szedése szerepelt. A trombofíliaszűrés során az antikardiolipin-antitestek emel-
kedett értéket mutattak. Esetbemutatásunkkal arra hívjuk fel a figyelmet, hogy a súlyos COVID-19-fertőzés 
RVO-t okozhat még azoknál a betegeknél is, akik hosszú távú DOAC-profilaxisban részesülnek. Lehetséges, 
hogy COVID-19-fertőzött betegek számára nem előnyös a DOAC-profilaxis az RVO elkerüléséhez.

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 69-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.

Bevezetés
Li Wenliang kínai szemészorvos 2019 
decemberében a kínai Wuhanban 
egy új típusú fertőző betegséget fi-
gyelt meg vírusos kötőhártya-gyul-

ladásos pácienseiben, amely elsősor-
ban a légutakat és a tüdőt érintette 
(7). Az Egészségügyi Világszerve-
zet (WHO) 2020. január 5-én szá-
molt be először egy Wuhanban 

megjelent ismeretlen eredetű pneu-
móniáról. Azóta a SARS-CoV-2 
okozta koronavírus-betegség 2019 
(COVID-19) világszerte jelentős 
népegészségügyi problémává vált és 
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a WHO 2020. március 11-én világ-
járvánnyá, pandémiává nyilvánítot-
ta a COVID-19-járványt (13).
Több mint 407 millió ember fertő-
ződött meg ezidáig a világon CO-
VID-19-vírussal (5). A COVID-19 
okozta betegség súlyos esetben 
akár fatális is lehet, 3,4%-ra tehető 
a mortalitási rátája (9). 2020. már-
cius 4-én jelentették az első ma-
gyarországi, igazolt COVID-19-fer-
tőzött beteget. 2022. február 11-én 
az eddigi hazai igazolt fertőzések 
száma meghaladta az 1,7 milliót, a 
COVID-19-hez társult halálozások 
száma pedig a 42 ezer főt (5).
A COVID-19-fertőzés leggyakrab
ban jelentkező szemészeti tünetei 
közé tartozik a kötőhártya-gyulla
dás, a kötőhártya-hyperaemia, a 
conjunctivális chemosis, a papil-
lophlebitis és a retina különböző 
mikrovaszkuláris elváltozásai (4).
COVID-19-fertőzés szövődménye-
ként azonban különböző olyan érel-
záródások is kialakulhatnak, mint a 
retinalis vénás elzáródás (RVO). A 
COVID-19-hez kapcsolódó RVO-k 
ritkák (3, 8, 13). Ezidáig a szemésze-
ti szakirodalomban még nem közöl-
tek olyan COVID-19-infekcióhoz 
asszociált kétoldali RVO-s esetet, 
amely évekig alkalmazott direkt 
orális antikoaguláns (DOAC) profi-
laxis mellett alakult ki.
Esetbemutatásunk célja egy COVID- 
19-fertőzés szövődményeként ki-
alakult kétoldali RVO ismertetése, 
amely hosszú távú DOAC-profila-
xis mellett alakult ki.

Esetbemutatás
A 69 éves nőbeteg kórelőzményé-
ből 25 éve kezelt hipertónia, pit-
varfibrilláció, négy évvel korábbi 
agyvérzés, és egy hónappal a kli-
nikánkon való megjelenés előtt 
COVID-19-fertőzéssel összefüggés-
ben kialakult fejfájás, láz, fáradtság 
és tüdőgyulladás emelhető ki. A 
páciens a pitvarfibrillációja miatt a 
szemészeti vizsgálatot megelőző öt 
évben szájon át napi kétszer 150 mg 
dabigatránt szedett.
Az orrváladékból PCR-vizsgálatra 
küldött minta pozitív eredményt 

mutatott SARS-CoV-2-re. A bete-
get 2021 márciusában a Semmel-
weis Egyetem Szemészeti Kliniká-
jára utalták be kétoldali RVO-val. 
A legjobb korrigált látóélesség 
0,5/0,6 volt. Az intraocularis nyo-
más mindkét szemen normális tar-
tományon belül volt. A réslámpás 
vizsgálat során az elülső szegmens 
ép képet mutatott. Pupillatágítást 
követően mindkét szemfenéken az 
infero-temporális retinalis vénaág 
mentén és a foveától temporálisan 
elszórtan intraretinalis vérzéseket 
láttunk (1. ábra) és kétoldali reti-
nalis vénás ágelzáródást diagnoszti-
záltunk. Az optikai koherencia to-
mográfia mindkét szemen cisztoid 
makulaödémát mutatott (2. ábra).
Az elvégzett laboratóriumi vizsgálat 
az orális antikoaguláns terápia kö-
vetkeztében megnövekedett aPTT-t 
(Aktivált Parciális Tromboplasztin 
Idő) (48,3 sec), trombinidőt (144,0 
sec) mutatott, de a protrombin idő 
és az INR (Nemzetközi Normali-
zált Arány) normáltartományban 
volt. A trombofíliaszűrés során az 
antikardiolipin antitestek emelke-
dett értéket mutattak. Az anti-bé-
ta-2-glikoprotein IgG (37 U/ml; 
pozitív >8 U/ml), IgM (250 U/ml; 
pozitív >8 U/ml) és az anti-kardio-
lipin IgM (626 U/ml; pozitív >40 
U/ml) tesztek pozitívak voltak.
A páciens mindkét szemét intravitre-
ális anti-VEGF-injekcióval kezeltük, 
amelynek hatására 6 hónappal az első 
injekciót követően a makulaödéma 
csökkent és a látóélesség javult.

Megbeszélés
Az RVO legfontosabb rizikófak-
torai a hipertónia, cukorbetegség, 
hyperlipidaemia, nyílt zugú glau-
kóma és a különböző szerzett hy-
percoagulopathiák. Az RVO-s be-
tegek többségénél először a fenti 
kockázati tényezők tisztázását 
kell elvégezni. Ha nincs kockáza-
ti tényező, különösen az 50 évnél 
fiatalabb, pozitív családi anamné-
zissel rendelkező betegek esetében, 
a vizsgálatot ki kell terjeszteni az 
örökletes trombofíliák szűrésére. 
Az RVO-s esetek 90%-a azonban 

50 év felettieknél jelentkezik, akik 
lényegesen kisebb valószínűséggel 
szenvednek örökletes trombofíli-
ában, mint a fiatalabb betegek. A 
legfontosabb rizikófaktorokat nél-
külöző, 50 évnél idősebb kétoldali 
RVO-eseteiben is mindig számol-
nunk kell a szerzett trombofília le-
hetőségével (12). A szerzett trom-
bofília kialakulása összefüggésbe 
hozható krónikus gyulladással, 
obstruktív alvási apnoéval, orális 
fogamzásgátlók használatával, ter-
hességgel vagy a közelmúltban le-
zajlott COVID-19-fertőzéssel (8).
Számos közlemény számol be a 
súlyos COVID-19-fertőzöttekben 
a gyulladásos citokinvihar, az en-
dothelkárosodás, a pangás és a vér-
lemezke-aktiváció következtében 
kialakult trombózishajlamról (13). 
Ferrari és munkatársai szerint gya-
koriak a szerzett trombofíliák sú-
lyos COVID-19-fertőzöttekben. A 
súlyos COVID-19-infekció miatt 
hospitalizált betegeknél az anti-
foszfolipid-antitestek előfordulási 
gyakorisága 72%, a szerzett prote-
in-S deficienciájé pedig 20%. A pro-
tein-S aktivitás csökkenése ismert 
COVID-19-fertőzésben és más 
egyéb akut vírusfertőzéses megbe-
tegedésekben (2).
A COVID-19-fertőzéshez kapcso-
lódó retinalis coagulopathiáról már 
számos publikáció jelent meg (1). A 
COVID-19-fertőzés tromboembóli-
ás szövődményeket okozhat mind a 
retina artériás, mind a vénás rend-
szerében. Már ezidáig is számos 
publikáció jelent meg a COVID- 
19-pozitív betegekben kialakult 
ideghártyavérzésről, retinalis mik-
roinfarktusról és vasculitisről (10). 
Azonban csak néhány olyan eset-
tanulmány jelent meg a nemzetkö-
zi szakirodalomban, amelyben a 
COVID-19 következtében kialakult 
egy- (8, 13) vagy kétoldali (3) RVO-
ról számolnak be. A kétoldali RVO 
ritka állapot, előfordulási gyakorisá-
ga kevesebb, mint 1% (11, 12).
Ezidáig nem jelent meg olyan köz-
lemény, amelyben hosszú távú 
DOAC-profilaxisban részesülő 
COVID-19-fertőzöttekben kiala-
kult kétoldalú RVO-ról számol-
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Direkt orális antikoaguláns profilaxis szedése mellett kialakult kétoldali retinalis 
vénás ágelzáródás COVID-19-fertőzést követően

nak be. A DOAC vagy a könnyű 
molekulasúlyú heparinprofilaxis 
hatékonysága ellentmondásos a 
COVID-19-fertőzött RVO-s bete-
gekben. Klok és munkatársai szá-
moltak be arról, hogy trombózis 
a profilaktikus antikoaguláns ke-
zelésben részesülő COVID-19-be-
tegeknél is előfordul (6). A Sem-
melweis Egyetem COVID-19 
irányelve szerint minden olyan 
COVID-19-fertőzött, aki fekvőbe-
teg-ellátásra szorul a Semmelweis 
Egyetemen, és akiknél nincs ellen-
javallata az LMWH-kezelésnek, 
LMWH antikoaguláns profilaxis-
ban részesül. Mindazonáltal azok-
nál a betegeknél, akik a felvétel 
időpontjában már DOAC-terápiá-

ban részesülnek, a DOAC LMWH-
ra való átállítása nem szükséges.
Betegünknél a hipertónia szere-
pét is figyelembe kell vennünk, 
mert a magas vérnyomás is előse-
gítheti az RVO kialakulását. En-
nek oka lehet a véna egy szklero-
tikus központi artéria általi 
összenyomása vagy a véna falá-
nak degeneratív elváltozása (14). 
Esetünkben feltehetően a COVID-19- 
fertőzés és a hipertónia együtte-
sen hozzájárulhatott az RVO ki-
alakulásához.
Esetünk azt bizonyítja, hogy az 
RVO előfordulhat COVID-19-bete-
geknél akár hosszú távú DOAC-
profilaxis mellett is. Nem egyértel-
mű, hogy COVID-19-fertőzött 

betegek számára előnyös-e a 
DOAC-profilaxis az RVO elkerülé-
séhez. Nagyobb esetszámú, pros-
pektív vizsgálatokra lenne szükség, 
annak tisztázásához, hogy a DOAC- 
profilaxis hatékony-e COVID-19-
fertőzés okozta RVO kivédésében.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy az esetis­
mertetés-közlemény megírásával kap­
csolatban nem áll fenn velük szemben 
pénzügyi vagy egyéb lényeges összeüt­
közés, összeférhetetlenségi ok, amely 
befolyásolhatja a közleményben bemu­
tatott eredményeket, az abból levont 
következtetéseket vagy azok értelme­
zését.

1. ábra: A jobb és bal szemfenékről készített színes felvétel retinalis vénás 
ágelzáródást mutat

2. ábra: A jobb és bal makuláról készített optikai koherencia tomográfia fel-
vétel cisztoid makulaödémát mutat
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Inaktivált COVID-19-vakcina újabb  
lehetséges szemészeti mellékhatása
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Egy 72 éves férfi esetét ismertetjük, akit bal orbitára terjedő ismeretlen eredetű, antibiotikumterápiára 
nem reagáló cellulitis miatt vettünk fel klinikánkra. A szemészeti tünetek 9 nappal a második, inaktivált 
COVID-19-oltás (VeroCell – China National Pharmaceutical Group Co. Ltd.) beadását követően jelentkeztek, 
először a szem „vibrálásával”, majd kidülledésével. Kórelőzményből kiemelendő, hogy az első vakcina beadása 
után két héttel gégeödéma alakult ki a betegnél, amely sürgősségi ellátás keretében intravénás szteroidke-
zelést igényelt. A fentiek ellenére a második, ugyanolyan vakcina beadását nem tartották kontraindikáltnak.
A beteg felvételekor a bal szemen jelentős protrúziót, minden irányban korlátozott szemmozgásokat és ki-
fejezett kötőhártya-chemosist találtunk, ugyanakkor a fül-orr-gégészeti konzílium az orrmelléküreg-erede-
tű fertőzést kizárta. A korábban megkezdett parenterális antibiotikumterápia hatástalansága miatt a har-
madik napon intravénás szteroidterápiát indítottunk, amely után gyors javulást tapasztaltunk, és néhány 
nappal később a beteget tünetmentesen emittáltuk. A kórelőzményben nem szerepelt COVID-19-fertőzés, 
és a beteg bennfekvése során többször ismételt antigén gyorsteszt, illetve PCR-teszt sem aktív, sem 
lezajlott fertőzést nem támasztott alá. Mindezek alapján a leírt szemészeti kórkép nagy valószínűséggel 
tartható a COVID-19-oltás szövődményének. Tudomásunk szerint eddig a szakirodalom nem írt le orbita 
cellulitist oltási szövődményként.

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.



45

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

Bevezetés

A COVID-19-pandémia új, eddig 
ismeretlen kihívások elé állítja a 
szemészeket is. Egyfelől maga a 
COVID-19-fertőzés is a szemésze-
ti tünetek széles spektrumával je-
lentkezhet, a kötőhártya belövellt-
ségétől, chemosisától kezdve (6), 
az agyidegbénulásokon át (8), akár 
az orbitacsúcs-szindrómáig (10, 1). 
Másfelől találkozhatunk számos 
szemet érintő oltási szövődmén�-
nyel is. A publikált esetek többsége 
mRNS-típusú vakcinákat követően 
jelentkezett és az autoimmun ere-
detű szemészeti betegségek közé 
sorolható (Vogt–Koyanagi–Harada-
betegség) (5), AZOOR komplex 
(Acute zonal occult outer retinopa-
thy), akut iszkémiás opticus neuro-
pathia (7), chorioretinitis centralis 
serosa (3, 4).
A nem mRNS-vakcinák közül a kö-
zelmúltban számoltak be az Astra 
Zeneca oltást követően jelentkező 
akut makuláris neuropathiáról (2), 
illetve a Sinopharm oltást követő 
szövődményekről is publikáltak: 
episcleritis, akut makuláris neuro-
pathia, subretinalis folyadékfelhal-
mozódás (9).
Közleményünkben először adunk 
leírást COVID-19-vakcina beadá-
sa után jelentkező egyoldali orbita 
cellulitis esetéről, amely tekintve a 
gyulladás alábbiakban részletezen-
dő körülményeit, nagy valószínű-
séggel tartható a SARS-CoV-2-vak-
cina oltási szövődményének.

Esetbemutatás
A 72 éves férfi beteget 2021 már-
ciusában vettük fel klinikánkra a 
bal szem progrediáló proptosisa 
miatt. Öt nappal korábban szemé-
szeti szakrendelőben járt, a nagy-
fokú szemhéjduzzanat és kötőhár-
tya-chemosis miatt, ahol topikális 
és orális antibiotikumterápiát in-
dítottak. Az alkalmazott kezelés 
ellenére a beteg állapota tovább 
romlott, a bal szem mozgásai korlá-
tozottá váltak, kettőslátása alakult 
ki.
Emellett erős fejfájásra is panasz-
kodott, de láza nem volt, köhögés 

1. ábra: Szemmozgások vizsgálata felvételkor. Jól 
látható a bal szem protrúziója, körben a conjucti-
ván kifejezett chemosis és korlátozottan kivitelez-
hető szemmozgások

2. ábra: Orbita-MR. Bal oldalon a retrobulbaris 
lágyrészek kiszélesedettek, kontraszthalmozás 
észlelhető, a melléküregek területén gyulladásra, 
térfoglalásra utaló eltérés nem észlehető
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vagy nehézlégzés nem jelentkezett. 
Mind a COVID-19-antigén gyors
teszt, mind a PCR negatív ered-
ményt mutatott.
Anamnézisében figyelemre méltó, 
hogy 2 héttel az első COVID-19- 
vakcina (SARS-CoV-2: VeroCell 
– China National Pharmaceutical 
Group Co. Ltd.) felvételét követően 
akutan nyelv- és gégeödéma jelent-
kezett, amely intenzív osztályos 
elhelyezést és intravénás szteroid-
kezelést tett szükségessé. Az első 
oltást követő szövődmény ellenére 
megkapta a vakcina második dózi-
sát is. Szemészeti panaszai az oltást 
követően 9 nappal jelentkeztek: elő-
ször csak vibrált, majd duzzadni 
kezdett a bal szemhéja.
A fellelhető orvosi dokumentációk 
szerint a beteget korábban sosem 
diagnosztizálták COVID-19-fertő-
zéssel, és ezt a felesége is megerősí-
tette. Ismert betegségei a 2-es típu-
sú diabetes mellitus, illetve a magas 
vérnyomás, amelyek kezelve voltak.
A betegnek méhcsípésre jelentkező 
allergiás epizódja is volt évtizedek-
kel korábban. Kiemelendő még a bal 
szemet ért korábbi tompa trauma, 
amelyből enyhe ptosis maradt vis�-
sza.
Felvételkor a bal szemen chemo-
sist, diffúz belövelltséget, 5 mm-es 
proptosist láttunk jelentős szem-
mozgászavarral társulva. Tekintése 
minden irányban korlátozott volt, 
de a pupilla fényreakcióját megtar-
tottnak találtuk (1. ábra).
A látóélesség a bal szemen kis mér-
tékben csökkent (0,7), a szemnyo-

más normáltartományban volt 
(11,0 Hgmm, GAT). A törőköze-
gek tiszták voltak, a szemfenéken 
réslámpával, Volk-lencsével érdemi 
eltérést nem találtunk, azonban az 
OCT-vizsgálat bal szemen a papil-

lomakuláris terület felső részén a 
foveát el nem érő subretinalis fo-
lyadékot mutatott ki (3. ábra). 
A makula finomszerkezete nem 
mutatott kóros eltérést. A páciens 
laborértékei közül a gyulladásos 
paraméterek emelkedettek voltak 
(CRP: 61 mg/l, We: 38 mm/h) szá-
mottevő granulocytosis nélkül. 
Sürgősséggel kontrasztos koponya 
MR-vizsgálat készült, ahol a bal ol-
dali retrobulbáris térben kontraszt-
halmozó, kiszélesedett lágyrészek 
ábrázolódtak. A melléküregek te-
rületén gyulladásra vagy térfoglaló 
folyamatra utaló eltérés nem volt 
(2. ábra). Fül-orr-gégész konzílium 
a parenterális antibiotikumterápia 
(metronidazol 3×500 mg, amoxi-
cillint 3×1 g probiotikumos véde-
lemben) folytatását, illetve szoros 
obszervációt javasolt, beavatkozást 

4. ábra: Tekintési irányok távozáskor. A szem-
mozgások szabadok, a chemosis szinte telje-
sen megszűnt. A meglévő enyhe ptosis miatt a 
szemrést vattapálcával tártuk fel

3. ábra: OCT-vizsgálat felvételkor. Papillomakulári-
san subretinalis folyadék megjelenése a bal szemen
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egyelőre nem tartott indokoltnak. 
Bentfekvése harmadik napján fel-
merült az oltási szövődményként 
kialakult, késői típusú hiperszen-
zitivitási reakció lehetősége, ezért 
ex juvantibus intravénásan 250 mg 
dexamethasont indítottunk, amely 
után már másnapra jelentős javu-
lást tapasztaltunk. Az alkalmazott 
szteroidterápiát fokozatosan épít-
tettük le (250-250-125-125-80-80 
mg), amelynek hatására a chemosis 
a negyedik napra teljesen megszűnt, 
a szemrés spontán nyithatóvá vált.
Távozáskor bal szem vízusa 1,0 lett, 
a vezetett szemmozgások szabaddá 
váltak, kettősképet nem jelzett a 
beteg (4. ábra), Hertel-oftalmomé-
terrel minimális (1 mm) proptosist 
mértünk. A kéthetes kontrollvizs-
gálatkor subretinalis folyadék már 

nem volt látható az OCT-felvételen. 
A kontroll koponya-MR sem muta-
tott kóros eltérést (5. ábra).

Megbeszélés
Habár a SARS-CoV-2, VeroCell 
vakcina és az ismertetett szemüregi 
gyulladás közti ok-okozati viszony 
teljes bizonyossággal nem állapítha-
tó meg, számos körülmény teszi azt 
erősen valószínűvé. Az eddig megje-
lent publikációk szerint a COVID-19- 
vírusfertőzésnek is lehet szövődmé-
nye az orbita cellulitise, amit 
azonban minden esetben a parana-
zális sinusok gyulladása előz meg 
(10, 1). Esetünkben a COVID-19-fer-
tőzést egyrészt kizárta a többször 
ismételt antigén- és antitestvizsgá-
lat, továbbá sinusitis sem volt iga-

zolható az elvégzett MRI és 
fül-orr-gégészeti vizsgálatok sze-
rint.
Figyelembe véve, hogy a gégeödéma 
az első oltás után 14 nappal, az or-
bitagyulladás pedig a 2. oltás után 
9 nappal jelentkezett, valamint azt, 
hogy mindkettő parenterális (int-
ravénás) szteroidterápia hatására 
gyorsan és teljes mértékben meg-
szűnt, okkal feltételezhetjük, hogy 
az inaktivált SARS-CoV-2-vakciná-
ra adott késői típusú hiperszenziti-
vitási reakcióval állunk szemben.
Egyre több publikáció jelenik meg 
a COVID-19-vakcinák szemészeti 
szövődményeiről, de legjobb tudo-
másunk szerint ez az első eset, ami-
kor valószínűsíthető oltási szövőd-
ményként orbita cellulitis alakult 
ki.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy az esetismer­
tetés közlemény megírásával kapcsolat­
ban nem áll fenn velük szemben pénz­
ügyi vagy egyéb lényeges összeütközés, 
összeférhetetlenségi ok, amely befolyá­
solhatja a közleményben bemutatott 
eredményeket, az abból levont következ­
tetéseket vagy azok értelmezését.

5. ábra: Kontroll koponya-MR kóros eltérés nélkül

Dr. Vass Attila, SZTE ÁOK, Szemészeti Klinika, 6720 Szeged, Korányi fasor 10–11.
E-mail: vassatt@hotmail.com
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Dr. Rentka László 1983-ban kezdte szemészként pálya-
futását a Hajdú-Bihar Megyei Kenézy Gyula Kórház 
Szemészeti Osztályán, Debrecenben. Híresen jó diag-
noszta volt és kiváló kézügyességének, művészi érzéké-
nek köszönhetően a traumás esetek sebészi ellátásához 
különös tehetséggel rendelkezett. A teljes szemhéj-re-
konstrukció és a perforáló sérülések ellátása is izgalmas 
kihívás volt számára, amelyet nagy precizitással vég-
zett. Fiatalabb kollégái önzetlenül segítőkész, szakmai 
szempontból gyakorlatias, egyedi humorú tanítómes-
terként emlékeznek rá.
1994-től 27 éven át a Balmazújvárosi Városi Egész-
ségügyi Szolgálat egyetlen vándorszemészeként látta 
el a lakosság apraját és nagyját nap, mint nap buszra 
szállva. Nagy tiszteletnek örvendett a balmazújváro-
siak körében, amit barátságos természetének, vala-
mint szakmai és emberi szempontból is vitathatatlan 
segítőkészségének köszönhetett. Mindenkin segíteni 
akart, ez volt az életcélja.
Sokoldalúsága is különlegessé tette őt, szabadidejében 
magas szinten foglalkozott szárazföldi és vízi tek-
nősök tartásával. Lakóhelyüket is saját kezűleg ala-
kította ki, sokat barkácsolt. A teknősök szívóssága, 
páncélmintázatuk egyedisége mindig lenyűgözte őt. 
Olvasottsága, tájékozottsága nagyon széles repertoárt 

ölelt át. Kedvencei közé tartoztak a sci-fi regények és a 
nagy magyar írók kötetei is.
Nemcsak a Debreceni Szenior Úszó Klub elnökeként, 
hanem hazai és nemzetközi bajnokságok versenyzője-
ként vált a magyar úszósport legendás alakjává. Jóté-
kony sportolóként emberfeletti teljesítményeket hajtott 
végre a Bátor Tábor színeiben súlyosan beteg gyerme-
kek segítésére.
Néhány hónappal ezelőtt nála is súlyos betegséget, agy-
daganatot diagnosztizáltak. Betegségét méltósággal vi-
selte és humorérzékét megőrizve küzdött a végsőkig – 
ami úgyszintén emberfeletti.
Édesapaként olyan nagy hatással volt rám, hogy én is 
a szemészetet választottam hivatásomnak. Számomra 
fontos szakmai eredménynek tekintem, hogy a „bonyo-
lult” eseteket mindig megbeszéltük, szakvizsgámat kö-
vetően pedig a klinikai ellátást igénylő páciensek sorsát 
rendszerint rám bízta. Nagy megnyugvására betegsége 
felfedezése óta átvettem helyét a Balmazújvárosi Sze-
mészeti Szakrendelőben, megtartva így – szavait idéz-
ve – „az univerzum folytonosságát”.

Dr. Rentka Anikó
DE KK Szemklinika

Balmazújvárosi VESZ Nonprofit Kft.  
Szemészeti Szakrendelő

Emlékezés édesapámra, dr. Rentka Lászlóra 
(1957–2022)
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In memoriam Krizsa Lajos József 1924–2022

2022. februárban elhunyt Krizsa Lajos József, aki ugyan 
nem volt szemész, nem volt tagja sem a Magyar Szem
orvostársaságnak, az Elnökség mégis a Szemészet ha-
sábjain megemlékezéssel fejezi ki köszönetét a társaság 
számára végzett munkájáért.
Krizsa Lajos 1924-ben Dömsödön született, 1945-ben, 
a legnagyobb harcok közepette érettségizett a Buda-
pest Székesfőváros Szt. István Kereskedelmi Középis-
kolában. Orvos szeretett volna lenni, de származása és 
az akkori körülmények miatt ez nem volt lehetséges. A 
40-es évek végétől a Meszhart-nál, későbbi MAHART 
(Magyar Hajózási Részvénytársaság)-nál gépkocsiveze-
tő, majd gépkocsi-előadóként hivatali munkát végzett. 
Több évtized után tisztviselőként innen is ment nyug-
díjba a 80-as években.
Néhány évi szünet után egy MSZT Szakcsoportülésen 
vett részt szemész lánya, dr. Krizsa Judit, ahol elhang-
zott, hogy a társaság munkatársat keres és a lánya által 
közvetített információ birtokában ő jelentkezett.
Így került a Magyar Szemorvostársasághoz, ahol csak-
nem három évtizedet töltött könyvelőként és ügyin-
tézőként. Nemcsak az MSZT, hanem a Magyar Mű-

lencse Implantációs és Refraktív Sebészeti Társaság 
(SHIOL) és a Magyar Gyermekszemészek és Straboló-
gusok Társasága könyvelésében is közreműködött egé-
szen 2017 szeptemberében a Mária utcai Szemészeti 
Klinikán bekövetkezett eszméletvesztéses rosszullé-
téig. Betegségéből felépült, de fájó szívvel a feladata-
it átadta utódjának. Munkáját pontosság, kitartás és 
szorgalom jellemezte, jól megtalálta a hangot a társa-
ság folyamatosan megújuló vezetőségi tagjaival. Soha-
sem panaszkodó küzdő volt, számtalanszor felállt és 
újrakezdett, 80 éves kora ellenére könnyedén tanulta 
meg a számítógép kezelését. Egy végigdolgozott élet 
után szinte még egy teljes életnyi munkát végzett egé-
szen 94 éves koráig a hazai szemészet érdekében, amit 
2018-ban a társaság ünnepi keretek között is elismert. 
Munkáját ezúton is köszönjük minden magyar sze-
mész nevében!
A Magyar Szemorvostársaság jelenlegi és korábbi veze-
tősége nevében

	 Prof. Dr. Nagy Zoltán Zsolt	 Dr. Resch Miklós
	 elnök	 főtitkár



Bevezetés

A szemfelszín egyensúlya csodá-
latosan összehangolt molekuláris 
munka eredménye. A környezet 
változásaira adott reakciók bonyo-
lult jelátviteli útvonalakba fordítód-
nak, és a gráfokhoz hasonlóan akti-
váló és inaktiváló köröket indítanak 
el. Klinikailag tünetmentes vagy 
tünetes lehet a páciens attól függő-
en, mennyiben volt sikeres vagy si-
kertelen a bioprotekció.

Homeosztázis  
a szemfelszínen
A szemfelszín hámborítása állan-
dóan találkozik idegen anyagokkal, 
ezért barrierfunkciót lát el, amit a 
könny és a pislogás is támogat. Bár 
a szemfelszín folyamatos kapcsolat-
ban van a külvilággal és intenzíven 
eliminálja az idegen anyagokat, de 
semmiképpen nem steril. Akár hó-
napokig is stabil összetételű, rezi-
dens baktériumok és vírusok (azaz 
a mikrobiom) szintén részét képe-
zik, amelyek összetétele életkortól, 
földrajzi elhelyezkedéstől, kórálla-
potoktól függően változik.
A szemfelszínen tolerált idegen 
anyagok elfogadása aktív folyamat 
eredménye, amelyben fő szerepet 
vállalnak a kötőhártya kehelysejt-
jei. Az általuk „átengedett” antigé-
nek ún. toleranciaszignált közvetí-
tenek a stroma dendritikus sejtjei 
felé, ezáltal meghiúsul a specifi-
kus immunaktiváció, nem jön lét-
re gyulladás. A kehelysejtek száma 
öregedésben, száraz szemben, ci-
katrizáló pemphigoidban kevesebb, 

így az immuntolerancia is sérüléke-
nyebb (4).
A természetes immunválasz mole-
kuláris mintázat felismerő elemei 
legtöbbször gyorsan detektálják és 
hatékonyan eliminálják az antigéne-
ket, ugyanakkor az antigénprezen-
táló sejtek bevonódásával az adaptív 
immunrendszer is aktiválódik hely-
ben, a szemfelszínen. A nyirokcso-
mókban a cirkuláló naiv T-sejtek 
aktivációja zajlik, majd a B-sejtek 
közreműködésével a véráram útján 
specifikus ellenanyagok kerülnek a 
könnymirigybe és a szemfelszínre. 
Az idegrendszer szintén kétirányú 
kommunikációt folytat az immun-
válasz effektoraival.

Könnyfilm

A kehelysejtek által termelt mucin-
ból, a Meibom-mirigyek által ter-
melt lipidekből és a könnymirigy ál-
tal szekretált anyagokból és vízből 
áll össze. Mind szimpatikus, mind 
paraszimpatikus neurológiai szabá-
lyozás részt vesz ennek finomhan-
golásában. A könnyfilm feladata a 
lubrikáláson túl a patogének elleni 
védelem, és optimális optikai közeg 
biztosítása.
A könnyben található növekedési 
faktorok felelősek az epithelium fenn-
tartásáért. A könnyfilm elterítésében 
a lipidrétegen kívül a pislogás is fon-
tos élettani szereppel bír (8, 12).

Pislogás

A pislogás függ a páratartalomtól, 
hőmérséklettől, idegi-hormonális 
tényezőktől, és a vizuális feladatok-

tól. Visszatartott pislogásnál a könny 
átlagos ozmotikus nyomása a nor-
mál 200-300 mOsmol-ról többszö-
rösére emelkedhet. Ugyanakkor ez 
a növekedés nem fokozatos, hanem 
egy kritikus időpont után hirtelen 
ugrik fel akár 800-1400 mOsmol-ra, 
amely helyi ozmoprotekció meglé-
tét feltételezi.
A szemfelszín egyensúlya a kör-
nyezeti hatások függvénye is. A do-
hányzás, a kontaktlencse-viselés, a 
táplálkozás, ultraibolya sugárzás, 
és sok más faktor eredőjeként egyé-
nenként változó mennyire stabilan 
látja el összetett funkcióját a szem-
felszín.

A megbomlott 
egyensúly: valós és 
előretolt öregedés 
a szemfelszínen
Az életkor előrehaladtával fokozato
san csökken a megtermelt könny 
mennyisége, és immunglobulin tar-
talma. Képalkotó és szövettani vizs-
gálatok igazolták a könnymirigy 
szöveti szerkezetének szétesését, a 
Sjögren-szindrómához hasonló limfo-
citás beszűrődését. A Meibom-mi-
rigyek idősebb korban atrofizálnak, 
az acinusok elvesztése a könny lipid-
tartalmának csökkenésével jár (4). 
Az epithelréteg felszínén található 
sűrű, glikántartalmú bevonat (ún. 
glycocalyx) nemcsak időskorban, 
hanem szárazszem-betegségben, al-
lergiában is feltöredezik. Ezenkívül 
a sejtek közti intercelluláris kap-
csolatok is károsodnak, az apikális 
epithelréteg lesodródása a barrier-
funkció gyengülését eredményezi. 

Bioprotekció szerepe  
a szemszárazság kezelésében
Barcsay-Veres Amarilla dr.

Semmelweis Egyetem, Szemészeti Klinika, Budapest  
(Intézetvezető: Prof. Nagy Zoltán Zsolt) 



A mátrix metalloproteázok egyik 
élettani szerepe ezen intercelluláris 
junkciók szabályozása, de például 
száraz szemben vagy öregedéskor a 
fokozott enzimaktivitás kóros hely-
zetet eredményez (4). A lesodródott 
epithelsejtekből szabaddá váló DNS 
önmagában is károsítja a szemfel-
színt.
Ha bármilyen okból kifolyólag a 
könny védőfehérjéi (pl. lizozim, 
laktoferrin, trefoil peptid) száma 
vagy működése kárt szenved, egy-
úttal a szemfelszín is sérülékennyé 
válik. Gyulladás során pl. a könny-
mirigyből és a kötőhártya ereiből 
plazmafehérjék szabadulnak fel. Fő-
leg az albumin képes megkötni és 
inaktiválni egyes védőfehérjéket. A 
szemfelszínhez kapcsolható idegi-, 
hormonális- és immunfolyamatok 
összehangolt működése biztosítja 
tehát az aktív immunvédelmet és 
az immuntoleranciát, amely előfel-
tétele a szemfelszín helyes működé-
sének.
Szárazszem-betegségben definíció 
szerint a szemfelszín homeosztá-
zisa felborul, gyulladás, strukturá-
lis károsodás és neuroszenzoros el-
térések jellemzőek. Szempanaszok 
lépnek fel, a könnyfilm instabil és 
hiperozmoláris (1).
Hiperozmoláris közegben a klasszi-
kus, adaptív immunmechanizmu-
sok is (pl. neutrofil sejtek migrációja, 
degranulációja) elégtelenek. Instabil 
könnyfilm esetében a könnyfilm 
felszakadása először apró pontok-
ban jelentkezik, ahol körülírtan a 
normálérték többszörösére ugrik 
fel az ozmolaritás. Ezeken az 1000 
mOsmol körüli részeken komoly 
stressz éri a szemfelszínt, struktu-
rális károsodást hagyva maga után. 
A könny ozmolaritását a szervezet 
hidratáltsága, a szemrés tágassága, a 
könnyfilm stabilitása, lipidrétege, a 
pislogás, és egyéb környezeti ténye-
zők határozzák meg.
Az instabil könnyfilm optikailag 
is elégtelen. Az egyenetlen vastag-
ságú könnyfilm irreguláris epithel-
lel is társulhat, tovább növelve az 
első, második, és magasabb rendű 
aberrációkat. A megromlott látó-
élességet csökkent kontrasztérzé-

1. ábra: Ozmoprotekció. A trehalóz, mint ozmo
protektor – a vízvesztés ellenére is segít megőriz-
ni a sejt hidratáltságát

kenység, káprázás súlyosbítja. Nem 
véletlen, hogy a látással kapcsolatos 
panaszok okai között előkelő helyet 
foglal el a szárazszem-betegség (9). 
Megdöbbentő, hogy látáspanasz 
esetén a száraz szemnél mindös�-
sze a 60 év feletti férfiak esetében 
gyakoribb a makuladegeneráció, 
míg a fiatalabbaknál és a 60 év fe-
letti nőknél is a látáspanaszok el-
sődleges oka a száraz szem. Már 
a COVID-19-vírusjárvány első hul-
lámában felmérték (5), hogy a hir-
telen, 25-45%-kal megnövekedett 
monitorhasználat (pl. online okta-
tás, okostelefon) mennyiben befo-
lyásolja a szárazszem-panaszokat. 
Több mint 600 gyermek adatait 
elemezve azt tapasztalták, hogy az 
5–18 évesek 92,8%-a már néhány 
hét múlva szemfáradásos vagy szá-
razszem-panaszokat jelzett. A digi-
tális eszközhasználat mennyisége 
és az életkor szoros összefüggést 
mutatott a tünetekkel.
A száraz szem objektív jelei hason-
lítanak a szemfelszín korral járó 
elváltozásaihoz. Az ördögi körként 
felerősödő strukturális károsodáso-
kat leginkább megelőzni érdemes.

Terápiás lehetősé-
gek a szemfelszín 
védelmére
A szemfelszín védelmét a környe-
zetkárosító tényezőinek eliminá-
lásával, a táplálkozás minőségi 

javításával, az idegi szabályozás 
helyreállításával, és iatrogén okok 
kizárásával érdemes kezdeni. Van-
nak persze olyan élethelyzetek, 
amikor ezek a faktorok nem befo-
lyásolhatóak. A szemhéjszéli toalett 
kis kitartással beilleszthető a napi-
rendbe, illetve hazánkban is elérhe-
tő intenzív fénystimulációs kezelés. 
Mindkettő nagyban segíti a Mei-
bom-mirigyek működését, javítva a 
párolgásos szárazszem-panaszokat.
A könnytermelést neurostimuláci-
óval fokozhatjuk, de sokkal elter-
jedtebb a helyi könnypótlás, amely 
évtizedes múltra tekint vissza. A 
szupplementáció már egyre szelek-
tívebben, a szemfelszíni hiányos-
ság pótlását célozza, nem pusztán 
a könnyvolumen biztosítását. Az 
utóbbi időben elérhetőek a szem-
felszín regenerálódását biztosító ké-
szítmények is. Az egyes készítmé-
nyek kiválasztása ideális esetben a 
szemorvos kompetenciája.
A tartósítószerek már egészen kis 
koncentrációban károsítják a szem-
felszínt (10), hatóanyagtól függően 
kisebb-nagyobb mértékben ront-
ják a szemfelszíni sejtek túlélését. 
A tartós könnypótlás konzerváló-
szer-mentes készítményekkel lehet 
célravezető.
A trehalóz a természetben is előfor-
duló diszacharid, amelynek előnyös 
tulajdonságait az élelmiszeripari 
termékekben vagy gyógyszerekben 
(pl. intravitreálisan adott VEGF-



2. ábra: A trehalóz dehidratált környezetben stabilizálja a kettős foszfoli-
pid-membránt

gátló szernél) is kihasználják. Mivel 
a sejtek hidratáltsága nem függet-
len a környezettől, kiszáradáskor a 
sejtet ozmotikus stressz éri. Ozmo
protektor (pl. a trehalóz) jelenlété-
ben a vízvesztés ellenére megmarad 
a sejt hidratáltsága (1. ábra). A tre-
halóz természetes ozmolit, vagyis a 
környezet ozmotikus viszonyaitól 
függően indukálható vagy gátolha-
tó anélkül, hogy a sejt anyagcseré-
jét befolyásolná. Pl. nagy ozmózis-
nyomás esetén a sejt belsejéből víz 
áramlik a környezete felé, zsugorít-
va ezáltal a sejtet. A következmé-
nyes „molekula crowding” sejtkáro-
sító, apoptózist is indukálhat. Ezzel 
szemben az ozmolitok, pl. a treha-
lóz vizet képesek megkötni a sejt 
belsejében, meggátolva annak de-
hidratálódását. A kiszáradás során 
a kettős lipidmembránok feltöre-
deznek, és irreverzibilis módon ká-
rosodnak, ha a folyadékpótlást kö-
vetően már nem jön létre az eredeti 
szerkezetük. Trehalóz jelenlétében 
a víz helyét átmenetileg a trehalóz 
foglalja el, amelyet szerkezeti káro-
sodás nélkül ismét visszafoglalhat a 
víz folyadékpótlás esetében, ezzel 
óvja a lipidmembránt (2. ábra).
A sejten belül a trehalóz a hősokk
fehérjékkel együtt segíti a fehérjék 
háromdimenziós szerkezetének 
helyreállítását, illetve az autofágiát. 

Autófágia révén a sejtek újrahasz-
nosítják a diszfunkcionális sejtor-
ganellumokat vagy a sejtkárosító 
fehérjeaggregátumokat. (Megj. Az 
autofágia szerepe kiemelt jelentő-
ségű számtalan betegség kóréletta-
nában, és a róla elnevezett folyóirat 
is magas impakt faktorral bír.) A 
transzkripciós faktorok a jelátviteli 
hálózat végpontján álló effektor mo-
lekulák. A sejt anyagcseréje, műkö-
dése, esetleg differenciálódása attól 
függ, hogy az egyes transzkripciós 
faktorok jelen vannak-e, illetve mi-
lyen aktivitással működnek. Uchida 
és munkatársa (11) nyúlszaruhár-
tya keratocitasejtjeiben kísérlete-
sen, Tumor Necrosis Factor (TNF)
a és cikloheximid (CHX) adásával 
idéztek elő apoptózist (3. ábra). 
Amennyiben a corneakeratocitákat 
24 óráig trehalózzal inkubálták, az 
apoptózis indukció kevésbé érintet-
te negatívan a sejtek túlélését, mint 
a trehalóz nélküli sejttenyészetekét. 
A trehalózzal előkezelt sejtek túl-
élése szignifikánsan nagyobb volt 
apoptózis-indukció után.
A trehalóz, miután bekerül a sejt li-
zoszomális rendszerébe, enyhén gá-
tolja annak működését. Erre válaszul 
a transzkripciós faktor EB (TFEB) 
aktiválódik, és végeredményül a ki-
indulásnál is nagyobb aktivitásúvá 
válik a lizoszomális rendszer (11). 

Az aktív sejt „újrahasznosítás” és 
detoxikálás eredménye a sejtek túl-
élőképességének javulása.
A hialuronsav (HA) biopolimer, 
amely mukoadhezív és vízmegkötő 
tulajdonsága révén elnyújtott ideig 
képes nedvesen tartani a szemfel-
színt. A regenerációban is szerepet 
játszik, az epithelsejtek migrációját 
elősegítve képes gyulladáscsökken-
tő hatást is kifejteni (6). A hialuron-
savat tartalmazó szemcseppek 
elősegítik a szemfelszín egyensú-
lyának fenntartását.
Állatkísérletben az ultraibolya su-
gárzás okozta szaruhártya-károso-
dás és apoptózis jelentős mértékben 
csökkent a 3%-os trehalózzal tör-
tént kezelés során (2).
Chiambaretta és munkatársai (3) 
mérsékelt és súlyos száraz szem-
ben alkalmazták a 3%-os trehalóz 
0,15%-os hialuronsavval (Tre-HA) 
kombinált szemcsepp hipozmoláris 
változatát. A napi 3-6 cseppentés 
már az első hónapban sikereseb-
ben javította a szubjektív tüneteket 
egyéb száraz szem elleni szemcsep-
pekkel összehasonlítva. Klinikai 
vizsgálatokban, különböző műté-
tek után vizsgálták a Tre-HA szem-
cseppek hatásosságát. Pl. szaruhár-
tya cross-linking kezelést követően 
a Tre-HA kombinált szemcsepp job-
ban elősegítette a cornea epithelizá-
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ciót, mint a hialuronsav önmagában 
adva. Kétoldali kancsalságellenes 
műtétek után a hagyományos anti-
biotikum-szteroid kombinált csep-
pet az egyik oldalt Tre-HA kom-
binált terápiával egészítették ki. 
Mindkét kezelés a műtét után 1 és 
4 héttel egyformán mérsékelte a kö-
tőhártya-gyulladást, ugyanakkor 
az idegentestérzés, a szúró érzés a 
szemben sokkal enyhébb volt a Tre-
HA-cseppel kiegészített kezelési ol-
dalon. Szürkehályog-műtétek után 
7 és 30 nappal a Tre-HA kombiná-
ció a HA szemcseppnél jobban javí-

totta a szárazszem-tüneteket és a 
könnyfilm-felszakadási időt.
Érdekesek a nagy (1,0-1,5 MDa) mo-
lekulasúlyú HA-készítményekkel 
végzett kísérletek. Minél nagyobb a 
HA koncentrációja, illetve minél na-
gyobb a HA molekulasúlya, annál 
hosszabb időig képes a szemfelszí-
nen maradni. Laihia és munkatársai 
(7) trehalóz és nagy molekulasúlyú
HA kombinált hipozmoláris szem-
cseppel vetették össze az alacsony
(0,7–0,9 MDa) molekulasúlyú HA-
tartalmú izotóniás cseppeket. A
készítmények mindkét esetben ha-

sonló módon mérsékelték a szem-
felszín ozmolaritását, ugyanakkor 
a könnyfilm-felszakadási időt és a 
pislogások között eltelt időt a Tre-
HA kombináció javította leginkább 
(7). Valószínűleg az ozmotikus 
stressz és gyulladásos környezet 
hiánya kedvez az epithel regenerá-
ciójának, így a tünetek javulásának 
is. A kombinációs készítmények el-
sősorban citoprotektív, sebgyógyu-
lást segítő környezetet teremtenek 
a szemfelszínen és nem csak rövid-
távon vastagítják a könnyfilmet. A 
Tre-HA cseppeknél a becseppentést 
követő 240. percben is mérhető még 
OCT-készülékkel a könnyfilm vas-
tagodása.

Következtetések
A környezeti tényezők szemfelszínt 
károsító hatásait csak részben tud-
juk befolyásolni. A szárazszem-be-
tegség már strukturális károso-
dásokat is okoz a szemfelszínen, 
amelyeknek csak egy része vissza-
fordítható. A száraz szem minőségi 
ellátásának egyik lehetséges módja 
a célzott és kombinált könnypótlás, 
amely a hidratálás és a sejtregene-
ráció elősegítésével mind a megelő-
zést, mind pedig a kezelést szolgálja.

3. ábra: A trehalóz növeli a sejtek életképességét
indukált apoptózis esetén. Apoptózis-indukció: Tu-
mor Necrosis Factor (TNF)a és cikloheximid (CHX)
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