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1. Bevezetés

A gyulladasos bélbetegség (IBD) olyan kronikus immunmedialt betegség, amely
tobb szervrendszerre kiterjedhet. Az extraintesztinalis manifesztaciok (EIM) az IBD-s
betegek 5-50%-anal fordulnak el6 és rendszerint jelentds problémakat okoznak, sokszor
még nagyobbat, mint maga a bélbetegség. Az EIM-ek sulyossaga ¢€s eléfordulésa,
valamint az IBD béltlineteinek aktivitasaval valo korrelacidjuk valtozo. A legtobb EIM
kozvetleniil 6sszefligg a bélgyulladassal, masok fiiggetlenek a bélbetegség aktivitasatol.
EIM kialakulhat az IBD diagndzisa el6tt vagy utan is és a tapasztalatok szerint egy EIM
jelenléte noveli a tovabbi EIM-ek kialakuldsanak valoszinliségét is.

Az IBD komplex betegség, szamos tapcsatornat érintd és azon kiviili manifesztaciokkal,
amelyek kihivast jelenthetnek az egészségiigyi szakemberek szdmdara. Mint ilyen,
kiilonboz6 szakteriiletek Osszefogdsat igényli, melyek idedlis esetben Gsszehangoljak
tevékenységiiket, nyilt kommunikdaciot folytatnak, és Osszetartd szakmakozi csapatként
mikodnek egyiitt. A betegek ¢életmindségének javitasa és a morbiditas csOkkentése

érdekében elengedhetetlen az IBD EIM-ek azonnali felismerése, értékelése €s kezelése.

1.1. Célkitiizések

Vizsgalataink soran két fontos teriiletre 0sszpontositottunk: az IBD-s betegek
leggyakoribb masodlagos szemészeti manifesztacidjanak, a DED tiineteinek
elemzésére, valamint az IBD-ben szenvedd paciensek eliilsé szegmentuméanak részletes

vizsgalatara. A fentiek alapjan az aldbbi célkitiizéseket hataroztuk meg:

1. A DED vizsgélatara alkalmazott részletes objektiv klinikai teszteket kivantuk
elvégezni IBD-ben szenvedd paciensek korében, valamint a kontroll csoportban, majd

az igy kapott eredményeket 6sszehasonlitani a csoportok kozott.

2. Az IBD-ben szenved6 betegek DED-del kapcsolatos szubjektiv panaszainak

felmérése és Osszevetése a kontroll csoporttal.

3. IBD-ben szenvedd betegek eliilsé szegmentumdnak paramétereit Pentacam
vizsgalattal terveztikk meghatarozni és a kontroll populacid6 eredményeivel

O0sszehasonlitani.



4. Tovabba, celul tiztik ki az elilsd szegmentum értékek ¢s a DED
szempontjabol kiilonos jelentdséggel bird egyéb klinikai valtozok kozotti osszefliggések

felmérését.

1.2. A gyulladasos bélbetegségek (IBD)

A gyulladasos bélbetegség mindkét nemben megkodzelitben azonos aranyban
fordul el6. Etnikai csoportonként és foldrajzi régionként az IBD prevalencidja €s
incidenciaja eltérd, az utdbbi évtizedekben eléforduldsa emelkedd tendenciadt mutat.
Legmagasabb incidencia értékek Europaban (CD: 12,7/100.000, UC: 24,3/100.000),
Azsidban és a Kézel-Keleten (CD: 5,0/100.000, UC: 6,3/100.000), Eszak-Amerikéban
(CD: 20,2/100.000, UC: 19,2/100.000). A Ilegmagasabb prevalencia értékeket
Eurdpaban (CD: 322/100.000 lakos; UC: 505/100.000 lakos) és Eszak-Amerikaban
talaltadk (CD: 319/100.000 lakos; UC: 249/100.000 lakos). Mig az IBD incidenciéja és
prevalencidja Eszak-Eurépaban és Eszak-Amerikaban relative konstans, ezzel
ellentétben Azsiaban és Dél-Eurdpaban egyre emelkedik, melynek lehetséges oka ezen
tertiletek ,,elnyugatiasodasa” az étkezési szokasok €s az életvitel szempontjabol. Hazai
tanulményok szerint, a magyarorszadgi lakossdg esetén is folyamatos emelkedés
tapasztalhato az IBD-s betegek szaméaban. Egy Veszprém megyében végzett prospektiv,
populacié alapu vizsgalatban 1977 és 2001 ko6zott az jelentds ndvekedést figyeltek meg
az IBD incidenciajaban. Az UC incidenciaja 1.66/100.000 f6rdl 11.01/100.000 fore, a
CD incidencigja 0.41/100.000 f6rél 4.68/100.000 fére emelkedett, ezen kiviil a UC/CD
hanyados 4.0-r6l 2.3-ra csokkent. Az IBD incidenciaja a 2002-2006 évek kozott végzett

vizsgalatok soran tovabbi emelkedést mutatott.

Az IBD multikauzalis betegség. Kialakulasdban az Orokletes tényezdk, a
kornyezeti hatdsok, a bél mikrobiom, valamint a mucosalis immunrendszer
kolcsonhatasai egyiittesen vesznek részt. Ezek alapjan a genetikai és a kornyezeti
(toxikologiai, mikrobioldgiai, stb.) faktorok fontos tényezdk lehetnek a betegségre valo
hajlam kialakitasaban, feltehetden ezek hatarozzdk meg a betegség lefolyasat, valamint
az alkalmazott kezelés eredményességét CD-ben és UC-ban egyardnt, habar az eddig
végzett tanulmanyokban egyetlen olyan faktort sem tudtak kimutatni, amely 6nmagéban
hozzajarulhat a betegség kialakuldsahoz. Igy valosziniisithetd, hogy szamos etiologiai
faktor egyiittesen, egymassal vesz részt komplex kolcsonhatisban a gyulladasos

bélbetegségek kialakitasaban.



Mivel az IBD kivaltd okat pontosan nem ismerjik, ezért a kezelés célja a
remisszio elérése ¢és fenntartdsa, valamint az életmindség javitasa €s a lehetséges
szovodmények megeldzése. A kezelésben hazankban is kovetendd iranyelveket az

European Crohn’s and Colitis Organisation (ECCO) ajanlasok foglaljak 6ssze.

Az a felismerés, hogy a kronikus és kezeletlen gyulladas (még ha tiinetmentes is
a beteg) végso soron rossz kimenetelt eredményez, a kozelmultban paradigmavaltashoz
vezetett az orvosi kezelés €s a betegség nyomon kovetése terén; ma mar elfogadott, hogy
a korai beavatkozas és az intenziv nyomon kovetés megel6zheti a szovodményeket. A
betegek prognosztikai kockazati tényezoik szerinti csoportositisa és a terapia egyénre
szabasa kulcsfontossagti 1épések a betegkezelés optimalizalasara. A gyogyszeres terapia
megvalasztasat szamos tényezd befolyasolja. A kezelési mod kivalasztasanal
figyelembe kell venni a betegség aktivitasat, a kiterjedését, a fenotipusat, valamint a
kordbban alkalmazott kezelések/gyogyszerek hatékonysagat, mellékhatasat és az

extraintesztinalis manifesztaciokat.

A "step up" megkdzelités kovetése esetén a betegség sulyosbodésat eldszor
aminoszalicilatokkal (fekélyes vastagbélgyulladdsban) vagy kortikoszteroidokkal,
példaul prednizolon ¢és budesoniddal kezelik. Sikertelenség esetén, vagy a
szteroidmentes remisszid elérése érdekében immunmodulansok, bioldgiai szerek és
kismolekuldji gatlok (fekélyes vastagbélgyulladdsban) jonnek szdéba. Egyre tobb
bizonyiték szo6l a "top-down" megkozelités mellett is bizonyos rossz prognosztikai

kimenetelt esetekben.

A kozépsulyos €s a sulyos aktivitdsu CD és UC betegek esetében a szteroidok a
remisszid indukcidjanak hatékony gyogyszerei, azonban a remisszid hossza tava

fenntartasara nem alkalmazhatdak.

Kozépsulyos ¢és enyhe aktivitassal rendelkezd UC betegek esetében tobb
vizsgéalat is bebizonyitotta az 5-aminoszalacilat (5-ASA) készitmények hatékonysagat a
remisszio elérésében, valamint fenntartdsaban, azonban a napi dozis egyszeri vagy tobb
adagban val6 bevétele nem befolydsolta a remisszido elérését. Az 5-ASA
készitményeknek két tipusat kiilonithetjiik el, a sulfasalazint és a mesalazint, ezek
hatékonysaga megegyezik aktiv UC esetén, bar a sulfasalazinhoz képest a mesalazin
jobban toleralhatd. CD esetében 5-ASA készitmények alkalmazasa az ECCO ajanlés
alapjan nem indokolt, mivel a remisszid fenntartasaban és elérésében budesoniddal vagy

placeboval 6sszehasonlitva nem bizonyultak hatékonyabbnak
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Immunszupressziv kezelés esetében az azathioprin (AZA) kézépsulyos €és enyhe
UC-ban ¢és CD-ben a remisszido fenntartasa céljabol alkalmazhatd, remisszid
indukci6jara CD-ben alkalmazhato, de csak kiegészitd kezelésként a lassu hataskezdet
miatt. A methotrexat azoknal a CD betegeknél javasolt, akiknél az anti-TNF terapia
vagy az azathioprin hatdstalannak bizonyult, illetve veliik szemben intolerancia all fenn.
Aktiv CD esetén remisszi6 indukcidjara €s fenntartasara is alkalmazhat6. UC esetében
a remisszio fenntartdsaban nem hatékony. Sulyos, szteroidrezisztens UC betegek

esetében a cyclosporin kezelés bizonyult hatékonynak.

Biologiai terapia esetében adalimumab (ADA) és infliximab (IFX) IgG1 anti-
TNF monoklonalis antitesteket alkalmaznak leggyakrabban. Az ADA human anti-TNF-
o monoklonalis antitest, az IFX pedig human-egér monoklonalis antitest kiméra. Ezen
antitestek a TNF-o-t, a gyulladas egyik kozponti molekuldjat célozzak meg.
Hatékonysaguk az IBD kezelésében tobb tanulmanyban igazolast nyert. Az egyiittes
immunszupressziv szer alkalmazésanak elényét a SONIC (Study of Biologic and
Immunomodulator Naive Patients in Crohn’s Disease) tanulmany aldtdmasztotta,
amelyben leirtdk, hogy naiv CD betegekben AZA kezeléssel kombinalt infliximab
terapia esetében klinikai remisszio €s a nyalkahartya gyogyulds (a terapia 26. hetében)
nagyobb aranyban volt elérheté a, mint IFX vagy AZA monoterdpidban részesiild
betegeknél. Az IFX kezelés UC betegeknél is hatékonynak bizonyult: a kezdetben
szteroidkezelésben részesiilé mérsékelten, vagy sulyosan aktiv UC betegek koziil a 30.
hétre a placebohoz képest szignifikansan tobben keriiltek szteroidmentes klinikai
remisszioba IFX kezelés hatdsara. UC betegek esetében is elmondhatd, hogy a
kombinalt AZA-IFX kezelés hatékonyabbnak bizonyult az IFX monoterapidhoz képest.
Adalimumab kezelés hetente, illetve kéthetente torténd alkalmazasa CD betegek
esetében szintén pozitiv eredményt hozott, mivel a klinikai remisszié szignifikansan
magasabb volt, valamint a nyalkahartya gyogyulas aranya a placebo terapiahoz képest
a terapia 26. hetében. Az adalimumab kezelés a placebohoz képest UC betegek esetében
is hatékonyabb volt, mivel az 52. héten a vizsgélat kezdetén a szteroidkezelésben

részesitett betegek 13.3%-a szteroidmentes klinikai remisszioba keriilt.

A jelenleg rendelkezésre allo biologiai gyogyszerek olyan monoklonalis
antitestek, amelyek kiilonb6z0 gyulladdsos utvonalakat céloznak meg, mint az
eléz6éekben részletezett tumor nekrozis faktor-alfa (anti-TNF-a), az interleukin 12/23,

az antiintegrinek és a kismolekul4ju Janus kindz (JAK) inhibitorok, mint példaul a



tofacitinib. Annak kivalasztasa, hogy melyik bioldgiai szer a legmegfelelobb az egyes

betegek szamara, néha kihivast jelenthet, kiilonosen egyidejii EIM-ek jelenléte esetén.

1.3. A gyulladasos bélbetegségek szemészeti manifesztacioi

Az |IBD-vel kapcsolatos gyulladdsos manifesztaciok az UC-ben szenvedd
betegek 1.6-4.6%-nal, a CD-ben szenvedd betegek 3-5.6%-nal fordul eld. A szemészeti
manifesztaciokat elsddleges, masodlagos és véletlenszerii kategoridkba soroljak. Az
elsédleges szovodmények az IBD iddbeli stilyosbodasdhoz kapcsolodnak és altalaban a
bélgyulladéas szisztémas kezelésével meg is oldodnak. Ide tartoznak az episcleritis,
scleritis €s a keratopathia, kevésbé gyakori szovodmények a periférids keratitis, a
retinitis, choroiditis, papillitis. A masodlagos sz6vodmények altalaban az elsddleges
szOvodményekbdl eredeztethetdk, vagy IBD kezelés hatdsara alakulnak ki. Ilyen példaul
a kortikoszteroid kezelésre kialakult sziirkehalyog és glaucoma, a scleritis kezelése
miatti scleromalacia, valamint a bélszakasz eltavolitasat koveté hypovitaminosis A
miatti szaraz szem betegség (dry eye disease: DED) kialakuladsa. A véletlenszeri
szovodmények nem kapcsolddnak kizarélagosan az IBD-hez, de a populacio alapi
vizsgalatokban gyakoribbak IBD-s betegek korében, mint az egészséges populacioban.
Ilyen szovOdmények a kotShartya-gyulladas, a szaruhértya visszatérd erdzioi és a
szaruhartya fekély.

Ezek a szemészeti megnyilvanuldsok jelents vizualis morbiditast okozhatnak.
Habar az IBD bélrendszerre specifikus, mégis egy szisztémds gyulladdsos
megbetegedés, mely tobb szervet is érint beleértve a szemet is. Ezért fontos a lehetséges
szemészeti manifesztaciok felderitése, valamint megfeleld kezelés kialakitasa, mellyel
jelentésen csokkenthetjiik a latast veszélyeztetd koriilmények kialakulasat.

Az IBD-vel kapcsolatos leggyakoribb szemészeti manifesztacio az episcleritis, a
scleritis €s az uveitis anterior. Az episcleritist a sclera és a kotOhartya fajdalommentes
gyulladasa jellemzi a latas elvesztése nélkiil. Egyes tanulmanyok szerint az episcleritis
szorosan tiikrozi az IBD aktiv szakaszat, valamint jol reagal az IBD-ben alkalmazott
gyulladédsgatlo kezelésekre.

Az uveitis eldszor szubakut, majd akut formaban jelenhet meg, a betegség
sokszor tiinetmentes, de eléfordulhat szemvorosség, ritkan fajdalom, homalyos latas. A
latasélességben nem kovetkezik be valtozas kivéve, ha a hatsé uvedlis strukturdk vagy

a retina érintett. Az anterior uveitis idobeli Osszefiiggése a bélbetegséggel kevésbé



kiszamithato €s el6fordulasa megelozheti az IBD diagnozisat. Az uveitisben szenvedd
betegeknél azonnal szisztémas vagy lokalis szteroidkezelésre van sziikség, a vaksag
kialakulasanak megeldzése érdekében.

Az IBD ¢s a DED kapcsolatarol kevés publikacio all rendelkezésiinkre. Felekis
¢s munkatarsai 60 IBD (37 UC és 23 CD) betegnél konnyfilm felszakadési id6t mértek,
Schirmer tesztet €s rose-bengal szaruhartya festést alkalmaztak a DED vizsgélatahoz.
Megallapitottak, hogy a betegek 50 szazaléka szenved DED-ben, mely az egyik
leggyakoribb masodlagos szemészeti manifeszticioja az IBD-nek. Egy masik
vizsgalatban, ahol 48 CD, 40 UC ¢és 24 kontroll paciens vett részt, megallapitottak, hogy
a szemészeti tiinetek gyakoriak IBD-ben szenvedd betegeknél, valamint a DED 44 %-
uknal volt jelen. Ezen kiviil arra is ravilagitottak, hogy erds az O0sszefiiggés az 5-ASA
(>3g/nap) felhasznélasa ¢s a DED kozott. Ezzel szemben Cloché és munkatarsai nem
talaltak kapcsolatot IBD gyogyszerei és a DED kozott, azonban a DED-et 6k is a
ben és 25 UC-ben szenvedd beteget vizsgalt és megallapitotta, hogy a leggyakoribb
véletlenszerli szemészeti extraintestinalis manifesztacio a DED volt, amelyet 57% -0S
prevalencia tamasztott al4, szemben a kontrollcsoport 21,3% -aval. Li és munkatarsai
kinai populacioban végzett vizsgalatai kimutattak, hogy IBD-s betegekben 2% a
szemészeti extraintestinalis manifesztacié (beleértve a DED-t), ami meglehetdsen
alacsonyabb, mint az europai és amerikai orszdgokban végzett tanulmanyokban kozolt

aranyok.



2. Betegek és modszerek

2.1. A DED objektiv klinikai tiineteinek és szubjektiv panaszainak
vizsgalata IBD-s betegekben

2.1.1. Beteg és kontroll csoport

A betegcsoport tagjai a Debreceni Egyetem Klinikai  Kozpont
Gasztroenterologiai Tanszék jardbetegei. A betegség diagnodzisadnak felallitdsa a
Montreal klasszifikacié alapjan tortént. Masodlagos Sjogren-szindroma nem fordult el
a bevalogatas sordn, valamint az azt kovetd egy éves kovetési id6 alatt egyik beteg
esetében sem. A betegség idOtartama alatt minden paciens legalabb egy kolonoszkopian
atesett, ¢s a kutatds soran IBD inaktivok voltak. A betegek ¢letkora, a betegség
id6tartama ¢és a vizsgalatot megel6z6 hat honapon beliil, valamint a vizsgalat alatt

szedett gyogyszerek rogzitésre keriiltek.

Vizsgalataink sordn a beteg és a kontrollcsoport tagjainal egyarant kizaro
kritériumként szerepelt a szemcsepp hasznalat - a vizsgalat napjaiban, valamint az azt
megel6z0 két hétben - a kortikoszteroidokkal torténd kezelés, a kontaktlencse-viselés €s
a szemhéj rendellenesség. Ez id§ alatt a betegek nem részesiiltek immunszupressziv

kezelésben.

Az egészséges kontroll csoport tagjait olyan személyek koziil valogattuk ki, akik
nemben ¢és korban a betegcsoporthoz illeszkedtek, kisebb refrakcids hibakkal
(£1,0dioptriaval) jelentkeztek rutinszerli kivizsgalasra, és koreldzményiikben nem
szerepel emésztési rendellenesség, tovabba autoimmun, szisztémas vagy kotészoveti

megbetegedés sem.

2.1.2. Szemészeti vizsgalatok

Mindkét csoport részletes szemészeti vizsgalaton esett at, mely sordn a
latoéleséget Snellen-féle tabla segitségével hataroztuk meg. A réslampas vizsgalat soran
a szem eliilsé szegmentumat, a torokozegeket, valamint a fundust vizsgaltuk, ezt
kdvetden non-contact tonométerrel (Huvitz NT-1/1P, Huvitz Company, Dongan-gu,

Republic of Korea) mértiik az intraocularis nyomast (IOP).

Szemfelszini Betegség Kérddiv (OSDI): a legismertebb ¢és legszélesebb kdrben
hasznalt OSDI kérddiv 12 kérdésbdl all és a DED-el kapcsolatos tiinetek és ezen tiinetek
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latasra gyakorolt hatasanak értékelésére szolgal. A kérdések a betegek elmult egy hétben
tapasztalt szempanaszaira vonatkoznak, ugy mint a fényérzékenység, az
idegentestérzés, a szemfijdalom és a homalyos latas. A kérddiv segitségével elemezni
lehet a szarazszem-panaszok funkciondlis hatdsat (Tv nézés, szdmitdégéphasznalat,
olvasas kozben jelentkezd panaszok) tovabba a kornyezeti faktorok (Iégkondicionalo
hasznalat, szaraz levegdjii helyiség, szeles 1d0jaras) lehetséges szerepét. A valaszado
egy 5 fokozati Likert-tipust skalan értékeli a fennallo panaszok gyakorisagat (0 —
egyetlen alkalommal sem, 1 — az id6 kis részében, 2 — az id6 felében, 3 — az id6 nagy
részében, 4 — egész 1d0 alatt). A teljes OSDI pontszamot a kovetkezd képlet alapjan

szamoltuk:

OSDI= a megvalaszolt kérdések pontszamainak 6sszege x 25

a megvalaszolt kérdések szamanak 6sszege

Az igy kapott értéket egy 0-100-ig tarté skdlan jeloltiik, ahol a magasabb
pontszdm a nagyobb szubjektiv panaszt jelentette. Az OSDI pontszam alapjdn a
szemfelszini eltérés lehet:

normdlis:  0-12 pont
enyhe: 13-22 pont
mérsékelt:  23-32 pont
sulyos: 33-100 pont.

A konnyfilm stabilitdas mérése, tBUT (konnyfilm felszakadasi id6): a méréshez
hasznalt fluorescein-csikra egy csepp 0,9%-os steril s6oldatot cseppentettiink, majd egy
rovid ideig a vizsgalt szem alsé conjunctivalis fornixdhoz érintettiink. A vizsgalat
kozben a szem stimuldcioja elkeriilend6. Néhany pislogast kdvetden réslampaval,
kobaltkék-fényli megvilagitas mellett vizsgaltuk a konnyfilmet. Az utolso pislogéstol, a
precornealis konnyfilm felszakadasat jelzo, sotét, festékmentes folt megjelenéséig eltelt
1ddintervallum adta meg a konnyfilm felszakadasi id6t masodpercben. A mérést minden
vizsgélt egyén mindkét szemén elvégeztiik, majd a kapott 3-3 tBUT-mérés atlagat

rogzitettiik.

A konnytermelés mérése (Schirmer-I teszt): a konnytermelés mérésére eldzetes
érzéstelenités nélkiili, azaz Schirmer-I tesztet alkalmaztunk. A standard méretl
mérdpapir behajlitott végét a vizsgalt személyek alsd szemhéjanak kozépsd és
temporalis harmadanak hatarara helyeztiik, figyelve, hogy a corneét ne érintsiik. Majd a

szemhéjak dvatos zarasa utan arra kértiik a pacienseket, hogy a szemiiket ne mozgassak.
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A behelyezéstdl szamitott 5 perc elteltével az atnedvesedett mérépapir hosszat mm-ben
kifejezve hataroztuk meg (mm/Sperc). Egyes esetekben a két szemen mért értékek

atlagat vettiik figyelembe, méshol ezeket kiilon kezeltiik.

Lisszamin-zold (LG) festés: a lisszamin-zold a kot6- és szaruhartya karosodasat
mutato, vizoldékony, vitalis festék. A vizsgalat kivitelezéséhez elére impregnalt teszt
papirt alkalmaztunk. A tesztcsikra egy csepp steril fizioldgids s6oldatot cseppentettiink
€s azt az also athajlas kozelében a bulbaris kotohartydhoz érintettilk. Majd a paciens
egy-két pislogasa utan, a réslampa fényerejét fokozatosan névelve — Foulks javaslata
alapjan — megfigyeltiik az igy lathatova valt LG festédést. Az értékelést a Bron-féle
beosztas szerint végeztilk (Oxford Grading Charts): 16x nagyitas mellett Haag-Streit
réslampa mellett. A hasznalt beosztas:

0. fokozat: 0-9 fest6do pont a bulbaris conjunctivan (a nasalis és a temporalis rész
kiilon osztalyozva)

1. fokozat: 10-32 fest6d6 pont

2. fokozat: 33-100 fest6do pont

3. fokozat: tobb mint festddd 100 pont.

LIPCOF: a kotOhartya lateralis, als6 kvadransanal kialakult red6k parhuzamosak
az als6 szemhéjszéllel, mely szignifikans 6sszefiiggést mutat a DED-ben. Ahhoz, hogy
kiértékeljiik a szemhéjszéllel parhuzamos reddk sulyossagat LIPCOF meghatarozast
alkalmaztunk. A teszt soran néhany pislogasra, majd egyenes eldre tekintésre kértiik a
pacienseket. Az alsé szemh¢j kozepétdl a temporalis harmadaig terjedd teriileten 1évo
vizszintes kotOhartya reddket réslampaval vizsgaltuk, mikozben a réslampa fényerejét
fokozatosan noveltiik. Az értékelés soran a kotOhartya red6k mérete és a normal
konnymeniszkusz magassagat vettiik figyelembe. A hasznalt beosztas:

0. fokozat: nincs jelen tartds redd

1. fokozat: van egy kis redd, de ez kisebb, mint a normalis
konnymeniszkusz

2. fokozat: tobb redd, a normal konnymeniszkusz magassagaig terjed

3. fokozat: tobb redd, ami a normal kdnnymeniszkuszndl magasabb.



2.2. Az eliils6 szegmentum paramétereinek vizsgalata IBD-ben

2.2.1. Betegek és egészséges kontrollok

A betegcsoportba a Debreceni Egyetem, Klinikai Ko6zpont, Gasztroenteroldgiai
Tanszéken IBD-vel, azon beliil CD-vel ¢s UC-vel kezelt betegek koziil valogattuk be.
A CD ¢és UC diagnozisanak ¢és fenotipusanak felallitisa a klinikai, képalkoto,
endoszkopikus és hisztopatoldgiai vizsgéalatok utan, az aktualis nemzetkozi
kritériumoknak megfelel6en tortént. A paciensek IBD-je inaktiv allapotu volt valamint
mindenkinek legalabb egy alkalommal részt kellett vennie kolonoszkopian a betegség
1dd6tartama alatt. Az egészséges kontroll csoport tagjai azon paciensek kozil keriiltek ki,
akik a szemészeten rutinszer( kivizsgaldsra jelentkeztek kisebb refrakcios hibak (1,0
dioptriaval) miatt. Ezen paciensek nemben ¢€s korban a betegcsoporthoz illeszkedtek,
valamint korelézményiikben nem szerepelt autoimmun, egyéb szisztémas, valamint
kotészoveti megbetegedés. Ezeken kiviil a bevalogatasi kritérium részét képezte, hogy
a beteg- és a kontrollcsoport tagjai semmilyen szemcseppet nem hasznaltak a vizsgalat

napjaiban ¢és az azt megel6z6 két hétben.

A betegcsoport esetében a gyakran eléforduld extraintestinalis manifesztaciok,
mint az episcleritis, a cornealis infiltrdtumok és a hatsé szegmentum manifesztacioi
kizarod kritériumok voltak. Tovabba szemhéj-rendellenesség, kontaktlencse-viselés,
glaucoma, uveitis, elézetes szemészeti beavatkozasok, és a konnycsatorna

elvezetorendszerében kialakult elvaltozasok is kizard kritériumok voltak.

Szemészeti vizsgalatok soran latasélességet hataroztunk meg, valamint
réslampas vizsgalat tortént. A DED kiértékeléséhez a kovetkezd sorrendben zajlottak a
vizsgalatok: OSDI kérddiv kitoltése a pacienssel, konnyfilm felszakadasi id6 mérése, és
Schirmer-1 teszt. Majd a szem eliils6 szegmensének vizsgalatahoz Pentacam késziiléket

hasznaltunk.

2.2.2. A szem eliilsd szegmentumdnak vizsgalata 1BD-s betegekben Pentacam
keésziilékkel

A szem eliilsé szegmentumarol Pentacam késziilekkel végeztiink méréseket. A
vizsgélat nem tagitott pupilla mellett zajlott, mindkét szemen 3 egymast kovetd mérés

atlagat vettilk figyelembe. A magas felbontasti Scheimpflug-kamera sajat szoftvere
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segitségevel a kovetkezd paramétereket vizsgaltuk — ahol relevans, ott a cornea kiilsd
felszinét (front) €s belso felszinét (back) érintden is:

keratometrias érték a leglaposabb tengelyben (K1)

keratometrias érték a legmeredekebb tengelyben (K2)

atlagos keratometrias érték (Km)

astigmia (K1-K2) — csak a teljesség kedvéért adtam meg

a cornea legkisebb sugara (Rmin) — csak a teljesség kedvéért adtam meg

pachymetriai adatok (central corneal thickness vagyis centralis cornea
vastagsag - CCT, csucs, legvékonyabb hely és maximalis toréerd - Kmax)

szaruhartya térfogat (corneal volume - CV)

eliils6 csarnok térfogat (anterior chamber volume - ACV)

eliilsé csarnok mélység (anterior chamber depth - ACD)

eliils6 csarnok szogszélesség (anterior chamber axis - ACA)

pupilla atmérd.

2.3. Statisztikai elemzés

Els6 vizsgalatunk soran kapott eredményeink statisztikai elemzéséhez az IBM
SPSS 24 statisztikai szoftvert (IBM Corp. Armonk, New York, USA / GraphPad
Software Inc., San Diego, USA) alkalmaztuk. Az értékek Gauss eloszlasat D’ Agostino-
Pearson teszttel, valamint Shapiro-Wilk normalitas teszttel vizsgaltuk, majd az értékek
Osszehasonlitasdhoz ~ egy-szempontos  varianciaanalizist (one-way ANOVA)
alkalmaztunk. Az egyes mennyiségek kozotti korrelaciot jellemzd egylitthatokat
Pearsons vagy Spearman modszerével hataroztuk meg. Az adatok atlagértékeit tiintettiik
fel (=SD). A 0,05-nél alacsonyabb P-értékeket tekintettiik statisztikailag

szignifikansnak.

Misodik vizsgalatunkban a folyamatos valtozokat atlag + SD formaban, mig a
kategorikus valtozokat gyakorisaguk szdzalé¢kdban adtuk meg. Az adatok eloszlasat
Kolmogorov-Smirnov teszttel ellendriztiikk. Az adatok eloszlasa alapjan Student-féle t-
tesztet ¢és Mann-Whitney U tesztet hasznaltunk a folyamatos valtozok
Osszehasonlitasara. A kategorikus adatok sszehasonlitisara Chi?-tesztet és Fisher-féle
tesztet hasznaltunk. A valtozok kozotti korrelacid egyiitthatdit Pearson vagy Spearman
moddszerével szamitottuk ki. A 0,05-nél kisebb P-értékeket tekintettiik statisztikailag

szignifikdnsnak.
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3.  Eredmények

3.1. A szaraz szem betegség objektiv klinikai tiineteinek és szubjektiv

panaszainak értékelése IBD-s betegekben

3.1.1. A betegek és kontrollok demografiai jellemzoi

Az els6 vizsgalatba bevont betegek koziil 39-et CD-vel diagnosztizaltak (21 nd,
18 férfi), akiknek az atlagéletkora 42.26+12.36 év, valamint 26 UC-vel diagnosztizalt
beteg (7 nd, 19 férfi), akiknek atlagéletkora 46.38+12.75 év volt, és mindet a Debreceni
Egyetem, Klinikai Kozpont, Belgyogyaszati Tanszék, Jardbeteg Szakrendelésén
kezelték. A betegség atlagos id6tartama hosszabb volt CD (12.74+6.63 év), mint UC
(11.27£7.34 év) esetén. A kontroll csoport korban €s nemben a vizsgalt betegpopulacio
jellemzdinek megfeleld, 39 egészséges Onkéntesbdl allt, akik koziil 24 nd és 15 férfi volt
(atlagéletkoruk 48.51+15.92 év). Sem az életkor, sem a nemek vonatkozdsdban nem volt

szignifikans kiilonbség a csoportok kozott.

3.1.2. Szemészeti vizsgdlatok eredményei

Az atlagos OSDI értékek a kontroll csoportnal 10.88+5.54, CD betegeknél
30.59£16.68, UC betegeknél pedig 24.67+23.48. A DED szubjektiv szemészeti tiinetei
nagyobb szignifikancia értéket mutattak CD betegek esetén a kontroll csoporttal
Osszehasonlitva, mint UC betegek esetén, azonban ez utdbbi csoport is szignifikans

eltérést eredményezett a kontroll csoporthoz nézve.

Amikor az egészséges kontroll csoport DED objektiv paramétereit hasonlitottuk
Ossze a beteg csoportok paramétereivel, a CD betegek esetében szignifikansabb
eltéréseket tapasztaltunk, mint az UC betegek esetén. Az egészséges kontroll csoportban
joval tobb a 0 érték, mint a beteg csoportok esetén, ami az egészségesebb kotd és

szaruhartydra utal.

A korrelacios analizis gyenge 0sszefliggést mutatott ki a szubjektiv tiinetek €s a
betegek ¢életkora, valamint a betegségének iddtartama kdzott a két betegesoporton beliil.
Csak az UC betegcsoport esetében tapasztaltunk szignifikans pozitiv korrelacidt a
betegek életkora és az OSDI értékek kozott (r=0,5302, p=0,01).

Az egészéges kontroll csoportban az OSDI értékek és az objektiv teszt

eredmények kozotti kapcsolat szignifikdnsan korreldl egymaéssal. A CD csoporton beliil
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kizarolag LG értékek mutattak szignifikans pozitiv korrelaciot az OSDI pontszamokkal,
mig UC esetében a konny termelddést kivéve minden mas objektiv eredmény

szignifikans korrelaciot mutatott a csoporton beliili OSDI értékekkel.

3.2. Az eliils6 szegmentum paramétereinek vizsgalata IBD-ben

3.2.1. Betegek és kontroll demografiai jellemzoi

A maésodik vizsgalatba bevont egyének koziil 30 volt CD beteg, 36 beteg
szenvedett UC-ben (mindannyian a DE KK Belgyogyaszati Tanszék Jarobeteg
Szakrendelésén voltak kezelve), tovabba 80-an korban és nemben illesztett egészséges
onkéntesek voltak (kontroll csoport). Sem az €letkor, sem a nemek vonatkozasdban nem

volt szignifikans kiilonbség az egyes csoportok kozott.

3.2.2. Szemészeti és klinika vizsgalatok eredményei

Az OSDI értékek atlaga CD betegeknél é¢s UC betegeknél is nagyobbnak
mutatkozott a kontroll csoport atlagértékéhez képest (25.02+17.24, 19.46+15.02,
15.55+£9.63), amely kiilonbség a CD betegek €s a kontroll csoport értékeir kozott
szignifikdnsnak bizonyult. A DED objektiv tlineteinek kiértékelése soran a jobb szem
tBUT ¢és STi(Schirmer-l teszt) értékei a kontroll csoporttal Osszehasonlitva
szignifikansan kisebbek voltak CD beteg csoport esetén, mig UC betegek esetében csak
a jobb szem tBUT érték mutatkozott szignifikdnsan kisebbnek a kontroll csoport
értékeéhez képest, a ST értékek a normal tartomanyban maradtak, ezzel szemben a
baloldali intraocularis szemnyomads szignifikdnsan nagyobb volt UC csoport esetén.
Ezek az adatok arra engednek kovetkeztetni, hogy CD betegeknél nagyobb a hajlam a
DED tiineteinek kialakulasara. Az IOP értékek normal tartomanyban voltak, a BCVA
(legjobb korrigalt 1atoélesség) értékek pedig 1.0-hoz kozelitettek mind az IBD betegek,
mind a kontrollcsoport tagjai kozott, azonban CD esetén a bal szem BCVA értek
szignifikansan eltért a kontroll csoportéhoz képest. Az UC és CD betegcsoportok DED
objektiv paramétereinek Osszehasonlitasainal az ST értékek szignifikdnsan kisebbnek

mutatkoztak CD beteg csoport esetén.

3.2.3.Cornedlis paraméterek elemzése Pentacam késziilékkel

A Pentacam késziilékkel mért valamennyi pachymetrids érték szignifikansan

alacsonyabbnak bizonyult a beteg csoportok esetében a kontroll csoporthoz viszonyitva,
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illetve a maximalis cornedlis torderd (Kmax) értékek minden IBD beteg esetében
emelkedett, azonban szignifikans kiilonbség csak UC betegek jobb szemének esetében
figyelhetd meg. Ezenkiviil az UC beteg csoport esetén mindkét szem CV értékei és a
jobb szem ACD értékei szignifikansan alacsonyabb értéket mutattak, amikor a kontroll

csoporttal hasonlitottuk dssze.

CD betegeknél az eliilsd atlagos cornea torderd (Km) az egyik szemnél
szignifikansan emelkedett a kontrollhoz képest, valamint az ACA érték esetében
szignifikans eltérés volt tapasztalhaté a két betegcsoport Osszehasonlitdsakor. UC
betegek esetben az egyik oldal Kmax és ACD értékei szignifikansan emelkedtek a
kontroll csoporthoz képest, mig a jobb corneal front Rmin értékek szignifikansan

alacsonyabbak a kontrollhoz viszonyitva.

A cornedlis paraméterek ¢és a konnytermelés mérési eredményeinek korrelacios
analizise sordn szignifikansan negativ korrelaciot tapasztaltunk a CV értékek és a ST
értékek kozott mindkét oldalon. Mig a bal szemen az egyéb cornedlis paraméterek
(pachymetriailag mért apex, tinnest és center) is szignifikdns negativ korrelaciot

mutattak az ST értékekkel Osszehasonlitva.

A betegek altal alkalmazott gydgyszerek esetében a két beteg csoport kozotti
gyogyszerelést Osszehasonlitva szignifikdns kiilonbség volt tapasztalhato az

immunszuppresszansok hasznalataban (p=0.040).
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4. Megbeszélés

4.1. A szaraz szem betegség okozta objektiv klinikai tiinetek és
szubjektiv panaszok IBD-ben

Jelen vizsgalatunk az elsé olyan tanulmany, mely IBD-ben szenvedd betegek
DED szubjektiv €s objektiv tiineteit vizsgalja, felmérve a betegek ¢€letkorat, a betegség
id6tartamat, a gyogyszeres terapiat és a tiineteket. Eredményeink alapjan elmondhato,
hogy az UC-ban szenveddkkel szemben a CD-s betegekre jellemzobbek a DED-del
kapcsolatos tlinetek, melyet aldtdmasztanak az Aaltalunk végzett konnyfilm
karakterisztika vizsgalatok eredményei, ahol CD esetén rosszabb értékeket kaptunk, ha

a beteg csoportokat a kontroll csoport eredményeivel hasonlitottuk Gssze.

Tanulmanyunkban a DED szempontjabol egészséges kontroll csoport OSDI
értékei (mint a DED szempontjabol szubjektiv paraméterek) szignifikédns dsszefiiggést
mutattak a konnytermelés és a konnyfilm stabilitds minden objektiv paraméterével.
Ugyanakkor a szubjektiv és objektiv paraméterek kozotti korrelacid szignifikansnak
mutatkozott az UC beteg csoport esetén is, kivételt képezett a konny termelddés
Osszehasonlitasa a szubjektiv teszt eredményeivel. A szubjektiv paramétereket
Osszehasonlitva az életkorral €s a betegség idOtartaméval a CD beteg csoport esetében
nem tapasztaltunk korrelacidt csakigy, mint az UC csoport betegség id6tartalmat nézve
sem. Azonban az UC betegek altal kitoltott OSDI teszt eredményeinek €s az életkoruk
kozotti 0sszehasonlitas szignifikdns korrelaciot eredményezett. A kontroll csoportban
igazolt, az objektiv és szubjektiv tiinetek kozotti korreldci6 nem mutatkozott a CD
csoport esetén, azonban UC csoportban szignifikdns Osszefiiggés mutatkozott az OSDI

eredmények és a méréssel igazolt eredmények kozott.

Fontos, hogy a klinikusok felismerj¢ék az IBD-ben el6éforduld szemészeti
problémaékat, mivel a 40 év felettieknél fokozott kockazatot jelent az ilyen jellegii
komplikacidk kialakuldsa, ennek kdszonhetden a korai diagnézis és kezelés segithet
megeldzni a stulyos szovoddményeket, amelyek a latast is veszélyeztetik. Ezen okbol
kifolyolag ajanlott, hogy az IBD-s betegeket rendszeresen ellendrizzék szemész

szakemberek €s az esetleges szemészeti problémakat idében kezeljék.

A szemészeti manifesztaciok egyes esetekben megelézhetik az IBD diagnozisat,

azonban az IBD korai diagnosztizaldsa a szaruhartya refrakcids mitéteknél kiemelten
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fontos, mivel a nem kezelt immunmedialt betegségek esetén a keratorefrektiv miitétek

ellenjavalltak.

A CD betegek esetében az OSDI segitségével felmért szubjektiv szemészeti
tiinetek erdteljesebben jelennek meg, mint UC betegek esetében. Mindazonaltal minden
objektiv konnytermeléssel kapcsolatos paraméter CD és UC betegek esetén is valtozott
értekeket mutat, ezért fontos az UC betegek figyelmét felhivni a DED terapia

alkalmazasara, a szemfelszin egészsége €s a latas megdrzése erdekében.

Vizsgalatunkban szignifikans kiilonbséget tapasztaltunk CD betegek és a kontroll
csoport konnyfilm karakterisztikdjaban. A ST és a tBUT értékek kivételével az UC
betegek értékei kozelebb alltak a normal értékhez, mint a CD betegek értékei. Ezen
eredmények megerdsitik azt a tényt, hogy a konnymennyiség értékei meglehetdsen
hasonloak a kontroll értékekhez, a konny mindsége mégis romlik, amit megvaltozott

Osszetételével lehet magyardzni.

4.2. Az eliils6 szegmentumparameétereinek vizsgalataval kapcsolatos

eredmények értékelése IBD-ben

A szaruhartya anatomiai, fiziologiai jellemzdinek megtartasa, megdrzése
rendkiviil fontos, mivel ezek ismeretében a szemfelszin és a cornea betegségei,
gyulladasos folyamatai megelozhetdek. Ezen feliil szerepet jatszanak a cornea és az
eliils6 szegmentum mutéteinek megtervezésében, a preciz beavatkozas kivitelezésében.
Azt is fontos kiemelni, hogy az immunrendszerrel kapcsolatos rendellenességek
novelhetik a szaruhartya beavatkozasok soran az intra- és posztoperativ komplikaciok
kockézatat. A szaruhartya valtozésai jelentOs hatast gyakorolnak a szaruhartya refraktiv
miitétek tervezhetdségére, valamint a mitét utdni kezelésre, sebgyogyulasra. A
szaruhdrtya lézeres mutétét illetden az autoimmun vagy immun-medialt betegségeket
relative ellenjavallottnak tartjdk, azonban torténtek sikeres LASIK eljarassal végzett
beavatkozasok, melyek a refraktiv hibak kijavitasat célozta meg 2 CD-ben ¢és
artritiszben szenvedd beteg, valamint 1 UC-ben ¢s artritiszben szenvedd beteg esetében.
A legfontosabb kdvetkezmény azonban az autoimmun betegek 1ézeres szem mitétéinek
esetében, hogy a mitét hegesedd képlet kialakuldsat okozhatja. Az eseménytelen
LASIK eljarast kovetden kialakult nekrotizalo keratitis kiilondsen nagy nehézségeket

okozhat, mivel el6fordulhat stabil, kontrollalt IBD esetén is.
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Ezen ismeretek kiemelik a részletes anamnézis fontossagat, kiilonos tekintettel
az autoimmun betegségekre, emellett a sebészeknek gyakran egyiitt kell miikodnie
immunolégusokkal a miitét megfeleld idépontjanak meghatarozésa érdekében. A
szaruhartya refrakcids miitét csak annal a betegnél javasolt, akinek a betegsége a sziirés
idején nem igényel szisztémas kezelést és akinél nem jelentkezik semmilyen autoimmun

betegséggel kapcsolatos szemészeti probléma.

Irodalomi adatok szerint az IBD-vel kapcsolatos szaruhartya érintettség ritkan
fejlodik ki. 1925-ben Crohn ismertette el0szor a szaruhartya Erintettséget —
keratomalacia és xerophthalmia - 2 UC paciensnél. Knox és munkatarsai 4 CD-s beteget
mutattak be kétoldalt, kicsi, szimmetrikus subepithelialis infiltracioval ¢és
hegképzddéssel, melyek periférias lokalizaciojuk miatt nem befolydsoltdk a
latasélességet. A Heidelberg Retina Tomograph cornea moduljat hasznalva a cornea
basalis epitheliumaban szabdlytalan alakd hiperreflexiés pontokat észleltek a CD
betegek 40%-nal, melyeket nem mutatta volna ki egy normal réslampas vizsgalat. Ezen
kiviil a CD betegek tobbségében nyomon kdvethetd volt a stroma keratocitak aktivalasa,
ami szintén aldtdmasztja a szubklinikai gyulladas lehetdségét. Troncoso €s munkatérsai
egy attekintd cikkben néhany eltérd szaruhartya érintettségrél szamolt be. Tobb
tanulményban is leirtak, hogy a szaruhartya karosodas a szaruhartya kiilonb6zd
rétegeiben fordulhat eld, de fontos megjegyezni, hogy egyes esetekben a szaruhartya
érintettség meglehetdsen szokatlan lehet, és egyéb gyulladasos rendellenességekkel is
kapcsolatban allhatnak. Az IBD-vel kapcsolatos szaruhartya €rintettségek vizsgalatdhoz
mar kiilonféle diagnosztikai eszkdzoket alkalmaznak, példaul videokeratografiat, vagy
konfokalis mikroszkopiat; ennek ellenére a szaruhartya és az eliilsd szegmentum

paramétereit eddig még nem vizsgaltak részletesen.

Vizsgalatunkban a szaruhartya vastagsaganak adatait vetettiik 6ssze mas klinikai
valtozok méréseivel. Eredményeink alapjan a szaruhartya vastagsaga és a CV értékek
szignifikansan alacsonyabbak voltak az 0Osszes IBD betegnél, mint a kontrollok
esetében. A vizsgalt pacienseknél kimutattuk, hogy szamos egyéb eliils szegmens érték
egyoldalian romlott, ezenkiviil negativ korrelacidt tapasztaltunk a szaruhartya
paraméterei és az ST kozott. Felméréstinkben kiilonos figyelmet forditottunk a DED-
re, mivel gyakran Osszefiiggésbe hozhatdo IBD-vel és csokkent konnyfilm stabilitas
értékekhez vezet. Vizsgalatainkbol kideriil, hogy a csokkent kdnnytermelés nem csak a

CD-s betegek esetében mutathatd ki, de eredményeink alapjan a DED kialakulasa
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inkabb a CD betegekre jellemzd tarsbetegség. A betegcsoport esetében a szaruhartya
értekek és a DED paraméterek értékeinek Osszefliggését vizsgalva szignifikdnsan
negativ korrelacié mutathat6 ki a kdnny mennyiség és a szaruhartya vastagsag kozott.
A korrelacié a pachymetriai értékek és a DED paraméterek kozott a szaruhartya
kollagének biokémiai ¢és ultrastrukturdlis valtozasaival magyardzhato az IBD

immunologiai rendellenességei miatt.

A metotrexatnak jol ismert mellékhatdsai vannak az eliils0 szegmensben
(szaruhartya 1ézidk, sziirkehalyog), mig a hats6é szegmensben cystoid makuladdémat,
retinopathiat vagy ischaemias optikai neuropathiat indukalhat. A szaruhartya
vékonyodasaért az immunszupresszansok is feleldsek lehetnek a CD betegek esetén.
Mivel vizsgalataink soran kiilonféle szaruhartya ¢€s eliilsé szegmens karosodasokat
¢szleltiink, érdemes megvizsgalni a lehetséges patofizioldgiai hatteret. A szem
gyulladasos eredetii problémai - jellemzéen az uveitis — gyakran kapcsolodnak az IBD-
hez erythema nodusommal ¢és iziileti gyulladdsokkal egyiitt, mint az IBD
extraintestinalis manifesztacidi. Kideriilt tovabbé egy szoros kapcsolat a HLA-B27, B58
¢s a HLADRBI haplotipusokkal, azonban az éltalunk észlelt valtozdsok nem vezettek

gyulladasos karosodashoz.

A szaruhdrtya manifesztaciok és az IBD kapcsolatinak elemzése a genetikai
hajlamon kiviill komplex patomechanizmust tar fel, beleértve a citokin
egyensulyhianyat, mivel a szaruhartya kiilonosen érzékeny a kollagének biokémiai és
ultrastrukturalis valtozasaira immunoldogiai rendellenességek esetén. A kollagén
metabolizmusa, a matrix metalloproteindz €s az extracellularis matrix szintézise
megvaltozik IBD-ben, csokkent kollagénhélozatot eredményezve. A szaruhartya stroma
esetében, az interlamellaris eldgazdsoknak kiilonboz0 nyulvanyai vannak, és ezen
kollagén lamelldk elrendezése ¢és iranya az eliils6 stroméaban kiilonbozik a hatséd
stromatol. Ezek az anatomiai tulajdonsagok és patofizioldgiai folyamatok a szaruhartya
¢s az eliils6 szegmentum paramétereinek elvaltozédsait eredményezhetik, melyek
jelentds vagy csaknem szignifikans kiilonbségeket mutathatnak az IBD-s betegek és a
kontrollok kozott. A retina strukturalis elvaltozasai és a szaruhartya valtozasok egy

idOben is 1étezhetnek.

Komplex betegségként az IBD multidiszciplindris megkozelitést igényel. A
szemészeti tlinetek azonositdsa mind szemészeti, mind gasztroenteroldgiai tekintetben

fontos, mivel a szemészeti tiinetek érzékeny markerei lehetnek a betegség progndzisa
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szempontjabol. A klinikusoknak tisztaban kell lenniiikk az IBD-vel kapcsolatos
szemészeti manifesztaciok széles spektrumdval ¢s ennek megfelelden rutinszerti
szemvizsgalatokat kell végeznilik a latds védelmében. Szeretnénk kihangsulyozni
azonban, hogy az IBD-s betegeket szigort kritériumok alapjan vontuk be, vagy zartuk

ki a vizsgalatbol, igy eredményeink nem vonatkoznak minden IBD-S esetre.
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5. Osszefoglalas

A gyulladasos tapcsatorna betegségek (IBD) két legfontosabb formaja a Crohn-
betegség (CD) és a colitis ulcerosa (UC), melyek nem teljesen ismert etiologiaju,
kronikus, hullamzo6 intenzitasu gyulladassal jard korallapotok. A CD és az UC
kialakuldasdban genetikai, immunolégiai és kdrnyezeti faktorok egylittes hatasa jatszhat
szerepet. ElsGsorban a bélrendszert érintik, de szamos extraintestinalis manifesztaciojuk

fordul eld, amelyek érintheti a szemet és kornyezetét is.

Kutatasunk soran két teriiletre osszpontositottunk: a leggyakoribb masodlagos
szemészeti manifesztacid, a szaraz szem betegség (DED) tiineteinek eléfordulédsara és
IBD betegek korében. A szemészeti szovédmények az IBD barmely szakaszaban
eléfordulhatnak, érinthetik a szem eliilso €s hatuls6 szegmentjét, valamint a periokularis
szoveteket is. Ezen elvaltozasok tobbsége életmindségromlassal, esetenként maradandd

lataskarosodassal vagy akar a latas teljes elvesztésével is jarhat.

Az egészséges kontroll csoport szubjektiv szemészeti paraméterei (az OSDI
értékek) szignifikans Gsszefliggést mutattak a konnytermelés és a konnyfilm stabilitas
minden objektiv paraméterével. A szubjektiv és az objektiv paraméterek kozotti
korrelacio (a konnytermelést kivéve) szignifikansnak mutatkozott az UC betegeknél is,
a CD betegcsoportban azonban nem. A szubjektiv paraméterek kontroll csoportban
megfigyelt szignifikans korrelacidja az életkorral csak az UC betegeknél maradt meg, a
CD betegeknél nem. A szubjektiv paraméterek korrelacioja a betegség idotartamaval

nem volt szignifikans sem a CD, sem az UC betegek esetében.

A szaruhartya morfologiai jellemz6inek megérzése fontos a latas épségének
megtartasahoz és a szaruhartyan végzendd esetleges beavatkozasok intra- és
posztoperativ komplikacidinak elkeriiléséhez. IBD-ben szaruhartya érintettség ritkan
ugyan, de kifejlédhet, melyek sulyossagardl kevés informacionk volt. Vizsgalataink
kideritették, hogy a szaruhartyanak mind a vastagsaga, mind a térfogata szignifikdnsan
kisebb volt mind a CD-ben, mind az UC-ben szenved6 betegek esetében az egészséges

kontroll személyekkel 6sszehasonlitasban.

Altalanossagban megallapithatjuk, hogy az IBD sordn a szemészeti tiinetek
azonositasa fontos a paciens életmindsége szempontjabol, ugyanakkor a szemészeti

tiineteknek prognosztikus értéke is lehet.
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6. Uj eredmények

Elsé vizsgalatunk soran azt talaltuk, hogy CD-ben konnyebben fejlédik ki DED,
mint UC-ben, mivel a konnyfilmjiik nagyobb mértékben karosodott.

Bar a UC betegek konnyfilmjének jellemzéi viszonylag kozel voltak az
egészséges kontroll személyekéhez (beleértve a konny mennyiségét is), azonban a

konny mindsége naluk is rosszabb volt az egészségesekéhez képest.

Az egészséges kontroll egyénekben és a UC betegekben a szubjektiv tiinetek
(OSDI értékek) szignifikans korrelaciot mutattak a konnytermelés és a konnyfilm
stabilitas minden objektiv paraméterével. Ez a korrelacio joval gyengébb volt CD-ben

(csak a lisszamin-zold pontszamok korrelaltak szignifikansan az OSDI értékekkel).

A szaraz szem szindroma sulyossaga sem CD-ben, sem UC-ben nem korrelalt az
¢letkorral vagy a betegség idotartamaval, vagyis az IBD egyéni hatteri sajatossagai

dominaltak.

Masodik vizsgalatunk sordn azt taldltuk, hogy az IBD-ben szenvedd betegek
szaruhdrtyédjanak vastagsaga és térfogata szignifikdnsan kisebb volt, mint az egészséges

kontroll személyeké.

A CD-s betegek Schirmer-1 teszttel mérhetd konnytermelése szignifikansan
kisebb volt, mint a kontroll személyeké, mig az UC-s betegeké nem szignifikansan
nagyobb volt a kontroll értéknél. Ugyanakkor — a CD-s és UC-s adatokat dsszevonva —
az IBD-ben szenvedd betegek szaruhartyajanak vastagsaga és térfogata szignifikans
negativ korrelaciét mutatott a Schirmer-I teszt értékeivel (tehat a konnytermelés

volumenével), ami a konny rosszabb mindségét kompenzalo thltermelést sugall.
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Mindenekel6tt koszonettel tartozom néhai témavezetomnek, Dr. Kemény-Beke
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Koszonom a vizsgalatban részt vett 6sszes gasztroenteroldgiai paciensnek és a

kontrollcsoport tagjainak, hogy részvételiikkel segitették ennek a projectnek a sikerét.

Tovabba koszonom feleségemnek, hogy kitartasra 0sztonzott, csaladomnak ¢€s
barataimnak, akik biztattak és szeretetiikkel, tiirelmiikkel a kutatasok és az értekezés
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