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Célkitiizés: A Chlamydia pneumoniae fertdzittség, a korhoz kétott macula-degeneratio (AMD, age-related macular
degeneration) és az ischaemids szivbetegség kialakuldsa kozoti kapcesolat vizsgdlata.

Beteganyag és médszer: Osszesen 262 esetben, 89 ischaemids szivbetegséghben, 94 korhoz kitott macula-degeneratiéban
szenvedd és kontrollcsoportként 79 cataractamiitéten dtesett beteg szérumdnak anti-Chlamydia pneumoniae IgM és
IgG titerét hatdroziuk meg (MIF: mikroimmunofluoreszcencia modszerrel).

Eredmények: A fertdzdtiség ardnya az AMD-s csoportban a legmagasabb (71,28%), az ischaemids szivbetegséghen
szenveddk korében szintén magas (65,17%) volt, mig a legalacsonyabbnak a kontrollcsoportban (55,69%) bizonyulr.
Nem taldltunk jelentds kiilonbséget az exsudativ (68,75%) és a non-exsudativ (72,85%) tipusti macula-degeneratiéban
szenveddk IgG-pozitivitdsdban. Nagy szdmban észleltiink fluoreszcein angiogrdfidval igazolhard maculaeliérést a
kardiologiai betegek kirében (31,42%), ezen betegek mindegyikénél pozitiv volt az anti-C. pneumoniae IgG fiter.
Kivetkeztetések: A C. pneumoniae fertdzdotiség a r6bbi rizikétényezé jelenlétével, mintegy azok hatdsdt fokozva,
egyiittesen hajlamosithat az AMD kialakuldsdra.

Kulesszavak: macula-degeneratio, Chlamydia pneumoniae, ischaemids szivbetegség

Frequency of Chlamydia pneumoniae seropositivity in patients with age-related macular degeneration (AMD)
and coronary artery diseases (CAD)

Aim: To evaluate the correlation between the rate of C. pneumoniae infection in patients with age-related macular
degeneration (AMD) and patients with coronary artery diseases (CAD).

Material and methods: 262 patients were enrolled into the study. C. pneumoniae igM and IgG titers were detected
in 89 patients with CAD proven by coronarography and in 94 patients with AMD. As control group, we examined 79
cataract patients. C. pneumoniae-specific IgM and IgG titers were detected by microimmunofluorescence.

Results: The infection rate was highest (71.28%) in the AMD group. In the patients with CAD, the results were also
high (65.17%). The lowest IgG titer was found in the control group. There was no noteworthy difference in the infection
rate between the exudative and the non-exudative AMD cases. Incipient AMD appeared in 31.4% of the patients with
CAD (proven by FLAG); all these patients had positive IgG titers.

Conclusion: Previous C. pneumoniae infection might play a role in the early onset of AMD, especially when other
risk factors are also detectable.

Key words: age-related macular degeneration, C. pneumoniae, coronary artery diseases

Hajlamosit6 tényezd a néi nem, a fehér b&rszin, a viligos

Az idGskori sdlyos latdscsokkenés és vaksig vezetd oka
a fejlett orszdgokban a korhoz kététt macula-degeneratio
(AMD, age-related macular degeneration). A megbetegedés
folyamatosan progredidlva a centrdlis ldtds elvesztéséhez,
szocidlis vaksdghoz vezet. Az Egyesiilt Allamokban vég-
zett felmérés szerint a 40 évesnél idGsebb populaciéban 28
emberbdl egy silyosan lataskarosodott vagy vak, koziiliik
a fehér bériek t6bb mint fele (54,4%) AMD-ben szenved.!
Mivel az AMD gyakorisdga az életkor eldrehaladtdval no-
vekszik és terdpids eszkoztdrunk igen korldtozott, ezért
oregedd tarsadalmunkban_egyre nagyobb hangsilyt kap a
betegség eredetének pontos tisztdzdsa, a befolydsolhaté ri-
zikotényezdk azonositasa.

szind szivdrvdnyhdrtya és a hypermetropia.2® A betegség
etioldgidja nem teljesen tisztdzott, bar szimos rizikétényezd
szerepét felvetették. Ilyenek a dohdnyzas,'” a hypertonia, a
hyperlipidaemia, az artheriosclerosis,'® a diabetes mellitus,
a menopausa utdni dllapot,’” a tilzott napfényexpozicid,'*
a fokozott oxidativ stressz €s az antioxiddnsokban szegény
étrend.’

A korhoz kétott macula-degeneratio gyakran tdrsul car-
diovascularis betegségekkel, a rizikétényezdik kozott tobb
azonos is taldlhatd. A hypertensio, hypercholesterinaemia
és artheriosclerosis talajin kialakulé microangiopathids ka-
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rosoddsok osszefiiggésben dllhatnak a szemfenéki elvalto-
zdsokkal is.

Eldszor 1988-ban vetették fel az akut myocardialis in-
farctushoz vezetd coronariabetegség és a Chlamydia pneu-
moniae fertézotiség kapesolatdt.? Azéta szdmos kdzlemény
jelent meg, aldtdmasztandd a kordbbi C. pneuwmoniae fer-
t6zést mint etiolégiai tényezdt az artheriosclerosis kiala-
kuldsdban.*®1!1 Célszer(inek litszott mindezek miatt a C.
preumoniae szeropozitivitdsat vizsgdlni AMD-s és koszo-
rliérbetegekben egyardnt. Feltételezik a Chlamydia pneumo-
nige szerepét mas vascularis eredetd szembetegség, AION
és arteria centralis retinae occlusio kialakuldsaban is.'”!8:20

Ezek alapjin elképzelhetd, hogy a C. pneumoniae, ha-
sonléan az artheriosclerosis patogenezisében jdtszott szere-
péhez, a korhoz kétott macula-degeneratio kialakuldsaért is
felelGssé tehetd. Kordbban két kisebb esetszamd, 23, illetve
27 beteget vizsgdld tanulmdny jelent meg AMD-s betegek
Chlamydia-fert6zottségét illetden, 4m a kérdést egyértel-
miien megvdlaszolni nem tudtdk a kis esetszdm €s a Kont-
rollcsoporttél valé szignifikdns eltérés hidnydban.>2 A C.
pheumoniae szerepét valoszin(siti, hogy Kalayoglu és mitsai
vizsgdlatukban (9 beteg) immunhisztokémiai médszerrel
kimutattdk a korokozé jelenlétét AMD-eredetii membrin-
ban.’

A jelen kézleményben nagyobb esetszdmii beteganyagon
(korhoz kététt macula-degeneratiéban szenvedd és koszori-
érbetegek) hatdroztuk meg a C. pneumoniae fertGzottség
mértékét. Vizsgiltuk tovdabbd a macula-degeneratio kezdeti
stidiumdnak megjelenési gyakorisdgdt az ischaemids sziv-
betegeken, tovdbb kutatva a C. pneumoniae esetleges etio-
l6giai szerepét a két betegcsoportban.

Betegek és modszerek

Munkdnk sordn dsszesen 262 beteget vizsgdltunk. Koziilik 94 beteg (4t-
lagéletkor: 73,34+10,16 év, 29 ffi, 65 nd) korhoz kotott macula-degene-
ratiéban szenvedett. 89 beteget (itlagéletkor: 62,60£9.79, 49 ffi, 40 nd)
kardiolégidn gondoztak anginds panaszok miatt és diagnosztikus vagy
terdpids koronarogrifidn estek 4t. A kontrollesoportot 79 cataractamiitéten
dtesett beteg alkotta (dtlagéletkor: 69,98+9,57év, 41 ffi, 38 nd), akiknél
macula-degeneratidra utald eltérés nem volt 1athatd.

Minden betegnél részletes szemészeti vizsgdlatot végeztiink a Debre-
ceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudomdnyi Centrum Szemklinikdjén:
latdsélesség-vizsgdlat (korrigdlt kézeli és tdvoli visus), réslimpds vizsgd-
lat (Haag—Streit-biomikroszkdppal), fundusvizsgdlat indirekt, aszferikus
(Volk) lencsék alkalmazdsdval; a fundus fotodokumenticidja (Zeiss FF
450 IR funduskamera) és fluoreszcein angiogrifia (FLAG, AngioVision,
Medivision) tértént. A macula kezdeti érintettségét Amsler-leszitel ellen-
griztiik.

A C. pneumoniae-specifikus IgG és IgM antitest meghatdrozisa a
Szegedi Tudomény Egyetem Klinikai Mikrobioldgiai és Diagnosztikai
Intézetében tértént. Az antitestek kimutatdsdra kétlépéses MIF-mddszert
(MRL Diagnostics. Cypress, California, USA) alkalmaztunk.

A kérokozospecifikus IgM meghatdrozdsakor a savomintdkat anti-
humén IgG tartalmi PBS (phosphate buffered saline) oldattal elékezel-
tiik, majd targylemezre fixdlt elementdris testekre cseppentettiik az 1:10
ardnyban higitott savémintat. Inkubilds és PBS-sel tortént mosds utin
mdsodik épésben FITC (fluoreszcein-izotiociandt) jelolt anti-humén IgM-
et cseppentettiink a targylemezekre. Inkubdlds, mosds és szdritds utdn
a targylemezeket fluoreszcenciamentes glicerinoldattal és fedGlemezzel
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fedve Olympus BH-2 fluoreszcens mikroszkép alatt, 400x nagyitdssal,
fluoreszcenciamentes immerzids olaj haszndlatdval vizsgiltuk.

A kdrokozdspecifikus IgG meghatdrozdsa soran eldkezelés nélkiil 1:16
savehigitdssal fedtiik az elementdris testeket és masodik Iépésben FITC-
jeldlt anti-humdn IgG-vel festettiik azokat, majd a fent leirt modon fluo-
reszcens mikroszkop alatt értékeltiik a mintikat.

Eredmények

A hdrom betegcsoport koziil a kardioldgiai betegek (89 be-
teg, 49 ffi, 40 nd) 4tlagéletkora (62,60+9,79 év) és a kont-
rollcsoportot alkoté cataractamfitéten dtesettek (79 beteg,
41 ffi, 38 nd) 4tlagéletkora (69,98+9,57 év) és nem szerinti
megoszldsa hasonlé volt. A 94 beteget (29 ffi, 65 nd) tar-
talmazo korhoz kotétt macula-degeneratiéban szenvedd cso-
port dtlagéletkora kissé magasabb volt (73.34x10,16 év), itt a
szérds is nagyobb, a legfiatalabb beteg életkora 51 év, mig a
legidGsebbé 91 év volt. Lényegesen magasabb volt az AMD
csoportban a ndk ardnya.

A kardiolégian gondozott betegcsoportban a vizsgalt szé-
rumok koziil 4 kivételével mindegyik eset (85) anti-Chla-
mydia 1gM-re negativ volt. Chlamydia-specifikus IgG-t
vizsgdlva 58 pozitiv (65,17%), 14 hatdreset (15,73%) és 17
negativ (19,10%) eredményt kaptunk, Tehdt 87 esetb&l 72
beteg fertéz6dott kordbban C. pneumoniae koérokozdéval,
akut fertGzése egy betegnek sem volt (/. dbra).

Az AMD-s betegcsoportban a vizsgdlt szérummintdk ko-
ziil Chlamydia-specifikus IgM-re 88 esetben negativ, 6 eset-
ben hatdreset eredményt kaptunk, tehdt egyetlen betegnél
sem zajlott akut fert6zés a vizsgélat idején. Kérokozospeci-
fikus IgG vonatkozdsdban 67 esetben (71,28%) pozitiv, 16
esetben (17,02%) hatdreset és 11 esetben (11,07%) negativ
eredményt kaptunk. Tehat 94 betegbdél 84 esett 4t kordbban
C. pneumoniae fert6zésen (1. dbra).

A 94 AMD-s beteg koziil 62 non-exsudativ (65,95%),
mig 32 exsudativ (34,05%) tipusi maculafolyamatban
szenvedett. A non-exsudativ csoportban IgG-pozitivitdst
45 (72,85%), hatarértéket 9 (14,52%) esetben taldltunk,
mig 8 minta (12,63%) negativnak bizonyult. Az exsuda-
tiv AMD-s csoportban 22 esetben (68,75%) pozititvitast,
7 esetben (21,87%) hatdrértéket taldltunk, mig a tovibbi 3
minta (9,38%) negativnak bizonyult IgG-titerre vonatko-
zoan (2. dbra).

A kontrollcsoportban a 79 vizsgdlt minta koziil két eset-
ben taldltunk specifikus [gM pozitivitdst, 74 minta negativ-
nak bizonyult és 3 hatdresetet észleltiink. Koérokozdspecifi-
kus TgG pozitivitdst 44 (55,69%), hatdreset pozitivitdst 18
(22,78%) és negativ eredményt 17 (21,53%) esetben detek-
tdltunk. Tehat a kontrollcsoport két betegének a vizsgdlatkor
akut infekcidja zajlott, 62 beteg pedig korabban mar 4tesett
C. pneumoniae fertdzésen (1. dbra).

Megbeszélés

A korhoz kétdtt macula-degeneratio (AMD) gyakorisdga az
életkor elrehaladtdval novekszik, hetvenéves kor felett ug-
riasszerlien emelkedik a megbetegedések szdma, 1ényegesen
rontva az idGsebb populdcid életmindségét. A hazai tdrsada-
lom tovédbbi Oregedésével ez a korfolyamat egyre nagyobb
elldtdsi és dpoldsi feladatokat, gondokat eredményezhet.
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Szdmos kizlemény jelent meg a betegség hajlamositd té-
nyezdire vonatkozoéan®® és tibb feltételezett rizikéfaktort
ismeriink, 4151619 de a folyamat etiolégidja kozel sem te-
kinthet$ tisztazottnak.

A kérkép jelenlegi terdpids lehet&ségei tovdbbra is korla-
tozottak, ezért a folyamat etiopatogenezisének ismerete el-
engedhetetlen a befolydsolhatd rizikétényezkre vonatkozd
prevencids stratégia kidolgozdsihoz.

A hypertensio, hypercholesterinaemia és artheriosclerosis
mind a cardiovascularis megbetegedéseknek, mind a korhoz
kotott macula-degeneratiénak rizikofaktorai.'>'® Az akut
myocardialis infarctushoz vezetd coronariabetegség és a
Chlamydia pneumoniae fertdzottség kapcsolata az 1980-as
évek vége 6ta ismert,**111% emellett feltételezik a C. pneu-
moniae szerepét mds, vascularis eredetli szembetegség ki-
alakuldsdban is.!"18:20

Ezek alapjédn elképzelhetd, hogy a C. preumoniae a kor-
hoz koététt macula-degeneratio kialakuldsdban is szerepet
jatszhat. Kordbban tobb kozlemény is megjelent a felvetéssel
kapcsolatban,™'? 4m a kérdést egyértelmiien megvélaszolni
nem tudtdk. Klein és mtsai nagy esetszamu vizsgdlatuk so-
ran sem tudtik megerSsiteni a macula-degeneratio gyulla-
ddsos és endothel-dysfunctién alapulé hipotézisét."” A C.
preumoniae szerepét aldtdmasztja a kérokozd jelenlétének
kimutatdsa immunhisztokémiai mddszerrel AMD-eredetd
membrinbdl, melyet Kalayologlou és mtsai sikerrel kivite-
leztek,” mig mdsok nem tudtdk a kérokozé jelenlétét igazol-
ni.? A kérdésre vonatkozé irodalom tehét ellentmondésokkal
teli, az eredmények értékelését pedig a populdcié nagy mér-
téki C. pneumoniae atfertSzottsége tovabb neheziti.

A C. pneumoniae a szervezetbe keriilve immunreakciot
vilt ki, a termelt specifikus antitestek kimutatdsdval igazol-
hatjuk az atvészelt fertGzést. Akut, elsd fertdzésrél beszé-
liink, ha a szérum IgM- és IgG-titere is emelkedett. Kro-
nikus fert8zés, reinfekcid/reaktivicio és gydgyult fertGzés
esetén az IgG emelkedett, az IgM nem mérhetd.

D Pozitiv anti-IgG titer Hatareset anti-IgG titer

Negativ anti-lgG titer

Betegek megoszlasa

Kontroll
(n=79)

AMD-s
betegek (n=94)

Kardiolgiai
betegek (n=89)
1. dbra. A C. pneumoniae anti-IgG szeropozitivitds
megoszldsa az egyes betegcsoportokban

Vizsgélataink sordn azt taldltuk, hogy a C. pneumoniae
fertGzottség ardnya az AMD-s csoportban a legmagasabb
(71,28%), az ischaemids szivbetegségben szenvedSk koré-
ben szintén magas (65,17%), mig a legalacsonyabbnak a
kontrollcsoportban (55,69%) bizonyult. Nem taldltunk je-
lentds kiilonbséget az exsudativ (68,75%) és a non-exsudativ
(72,85%) tipusii macula-degeneratioban szenveddk IgG-po-
zitivitdsaban, tehdt az esteleges infekcidézus eredet a klinikai
megjelenést valészintileg nem befolyasolja.

Az ISZB klasszikus rizikéfaktorainak és a C. pneumo-
niae fert6zés kapcsolatat vizsgédlva kidertlt, hogy mig infek-
ci6 nélkiil egy vagy két rizikdtényezd jelenléte nem emelte a
kockézatot, addig a kronikus fertdzottség és egy-két hagyo-
manyos kockdzati tényezd egyiittesen mdr jelentdsen ndvelte
a betegség kialakuldsanak esélyét”

A vizsgilatba bevont, katéterezéssel igazolt coronariabe-
tegek korében meglepden nagy szdzalékban (31,42%) for-
dult el6 fluoreszcein angiogrifiival igazolhatd, panaszt még
nem okozd maculaeltérés (incipiens AMD). Ezen betegek
mindegyikénél anti-C. preumoniae 1gG pozitivitdst is taldl-
tunk. Mivel az ischaemids szivbetegségben szenvedd beteg-
csoportnak az atlagéletkora mintegy 15 évvel alacsonyabb
volt, mint az AMD-s betegcsoporté, felmeril a kovetkezte-
tés, hogy az életkor mellett a meglévd artheriosclerosis €s
endothel-dysfunctio idében kordbbra helyezi a maculabeteg-
ség kialakulasat. Ezen betegeknél megfigyelt teljes 4tferts-
zottség igazolni ldtszik azt a feltételezést, hogy a krénikus
Chlamydia pneumoniae infekcid potencirozhatja az egyéb
rizikétényez8k hatdsdt.

Hangsdlyozni kivinndnk a szemészeti obszervicio jelen-
t6ségét olyan, fokozott kockdzatd betegcsoportban, ahol a
vascularis érintettség kis- és nagyerekre egyardnt vonatkoz-
hat, a macula-degeneratio korai felismerése céljabol.

Célszer(inek litszik a jévében tébb, eddig ismert rizikd-
tényezs egyiittes elGforduldsinak felmérése, a korhoz ko-
tétt macula-degeneratiés, koszoriérbeteg-csoportokban, a

Pozitiv anti-IgG titer Hatéreset anti-lgG fiter

Negativ anti-lgG titer

W :. 45 !

Betegek megoszldsa

Exsudativ AMD
(n=32)

Non-Exsudativ
AMD (n=62)

2. dbra. Szeropozitivitds viltozdsa az AMD altipusaiban
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kiilonb6z6 kockédzati tényezSk egymist erdsitd hatdsdnak
bizonyitdsira. A késGbbiekben a Chlamydia-fert6zottség
mellett egyéb gyulladdsos faktorok egylittes vascularis en-
dothelkdrositd szerepe is tisztdzdsra szorulhat.
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