a Th17 és Th22 sejtek szerepét is felvetik, bar az erre vonatkozé
irodalmi adatok ellentmonddsosak. A dendritikus sejtek (DC) fel-
szini kostimuldciés molekuldik és az altaluk termelt citokinek ré-
vén jelentSsen befolydsoljdk a kialakuld effektor T sejt (Thl, Th2,
Th17, Th22) vélasz minGségét vagy adott koriilmények kozott a
tolerancia kialakuldsat. Mivel AD-ben az egyenstly Th2 irdnyba
tolddik el, azt kivantuk megvizsgdlni, hogy a periférids vérben ke-
ringd myeloid DC-knek milyen szerepe van az effektor T sejtek
polarizacigjaban.

Periférids vérbél mdagneses beadek segitségével szepardltunk

MEJX@E@—DC ket, majd Staphylococcus enterotoxin

B (SEB) és thymic.sti stwm_ph_opo_lenn (TSLP) egyiittes alkalma-
“Zzésdval 48 6raig sti zokat. Az érett DC-k citokintermelését
l1ézer pdsztazé citométerrel mértiik. Ezzel egy idGben az érett DC-
ket egyiitt tenyésztettiik autolég CD4TCD45RA™Y naiv T sejtekkel,
majd 5 nap mulva mértiik az aktivalt T sejtek proliferdcidjat €s cito-
kin termelését dramlési citometridval.

Eredményeink szerint a periférids vérben keringé myeloid DC-k
Jaimms@%_gg_r%gm/mm a stimuldldssat-esak kisebb
mértékben fokozhatd s betegekben a DC-k IL-12 termelése
csokken az egészséges kontrollokhoz képest. Az egyiitt tenyésztést
kovetden a stimuldlt DC-kel aktivélt T sejtek proliferdcidja kifeje-
zett mind AD-ben, mind a kontrollokban, A T /sej&ek—pe}aﬂzamqa

D-ben Th2/Th22 irdnyt mutat, az egészséges donorok Thl irdnyud
polarizécidjdval szemben.

Mocsai Gabor, Nagy Georgina, Gdspdr Krisztidn dr.,

Szegedi Andrea dr.:

Barrier funkciok vizsgalata atopias dermatitisben
(Debreceni Egyetem Orvos és Egészségtudoményi Centrum,
Borgyégyaszati Klinika, Bérgydgydszati Allergoldgiai Tanszék,
Debrecen)

A bér elszarusodé hdmja olyan barriert képez, amely képes
egyrészt megakadalyozni a kiilvildg szervezetre karos allergénjei-
nek, mikrobdinak és toxikus vegyiileteinek bejutdsat a szervezet-
be, mdsrészt gitolja a folyadék és elektrolit elveszitését. Ez a
fizikokémiai gdt az epidermis stratum corneumadnak alsé sejtsorai-
ra lokalizalédik és magédban foglalja mind a keratinocytdkat, a ko-
zottiik 1étrejovo sejtkapesolatokat, mind pedig lipid természeti in-
tercelluldris anyagokat. Barmelyik komponens kiesése/funkci6-
vesztése kdrosan befolydsolja a barriert, amely késébb onger-
jeszt6 médon tovabb romolhat. J6 példa erre az atopids dermatitis,
melynek kialakuldsdban mind a genetikai (filaggrin mutécio),
mind a kornyezeti hatdsok (tisztdlkoddsi szerek, allergének, stb.)
révén létrejott barrier kdrosoddsok jelentds szerepet jatszanak.

A bemutatdsra keriil§ vizsgalat f6 célja kiilonbozé silyossagu ato-
pids dermatitisben szenved§ betegek sziirése a filaggrin gén két leg-
gyakoribb mutdcidjara (R501X, 2282del4) nézve. Emellett bizonyos
nemzetkdzileg is elfogadott barrier funkcid vizsgdlatokat végeztiink
a betegeken, mint a bdr hidratdltsdganak, faggyitermelésének és
transzepidermalis vizvesztésének mérése, valamint a bér mikrocir-
kuldcionak vizsgdlata laser-doppler scanninggel. Eredményeink sze-
rint a klinikai tiinetek stlyossdga, a genetikai mutécidk megléte és a
barrier funkcidk kdrosoddsanak foka Osszefiiggést mutat atopids der-
matitises betegeken.

Rozsa David, Boros Gabor, Emri Eszter, Miko Edit, Nagy Georgina,
Emri Gabriella dr., Remenyik Eva dr.:

Humaén bér in vivo transzfektalasanak lehetéségei

(Debreceni Egyetem, Orvos és Egészségtudomanyi Centrum,
Boérgydgyaszati Klinika, Debrecen)

A transzfekcios technikdk fejlddésével és a génterdpia térhodi-
tdsdval kivdnatossd valt a béron keresztiil torténd genetikai anyag
bejuttatdsa. DNS bejuttatdsaval lehetségessé valik kiilonboz6
bérbetegségek kezelése, DNS vakcindcid, valamint a keringésbe
juttatva egyéb szisztémds betegségek kezelése is. A f6 nehézséget
a bor barrier funkcidja jelenti; bar dllatmodelleken mar sok méd-
szer lefrdsra keriilt, igazdn j6 metodika kidolgozdsa még nem si-
keriilt. A transzfekciés technikdkat tobbféleképpen is csoportosit-

hatjuk. Egyrészt elkiilonithetiink virdlis €s nem virdlis médszere-
ket, melyek koziil a biztonsdgosabb nem virdlis technikdk terjed-
nek. Ezek kozott elkiilonithetiink kémiai és fizikai médszereket. A
kémiai moédszerek kiilonféle vegyiiletekkel torténd kezeléssel
teszik a bor str. corneumdt atjarhatéva, vagy keriilik meg azt
(pl. liposzémdk), a fizikai médszerek ugyanezt a str. corneum
fizikai roncsoldsdval érik el (pl. génpuska, elektropordcid).
A génterdpia szempontjabdl olyan médszerek kidolgozasa sziiksé-
ges, melyekkel nukleinsavak bejuttatidsa lehetséges, méghozza
agy, hogy a hatds lehetéleg hosszu tavid legyen, és ne okozzon a
paciensnek kellemetlenséget. A stabil RNS molekuldk 1étre-
hozdsdnak kidolgozdsdval lehet6vé valt a mellékhatds-mentes,
gyors és nagy hatékonysdgui transzlacié. Az eléadasban bemuta-
tasra keriil az in vivo béron keresztiili transzfekcids technikdk
fejlédése, valamint az ezen a teriileten elért néhany sajat eredmé-
nyiink.

Jokai Hajnalka dr., Szakonyi Jozsef dr.', Barna Gdbor dr?,

Kontdr Orsolya dr.', Kdrpdti Sarolta dr.', Hollé Péter dr.":

A cutan lymphocytaasszocialt antigén prognosztikai szerepe
psoriasis TNF-alpha gatl6 kezelésében

(Semmelweis Egyetem, Bér- Nemikortani és Béronkoldgiai Klinika,
Budapest', Semmelweis Egyetem, I. Patholdgiai Intézet,

Budapest?)

A TNF-alpha gitlok a stlyos psoriasisban szenved§ betegek je-
lents részénél nagy terdpids hatékonysdggal alkalmazott biologiai
vélaszmodosité szerek. Ennek ellenére a betegek nem elhanyagolha-
t6 hdnyaddndl hosszitdvi kezelés soran a bortiinetek, iziileti pana-
szok markdns relapszusa tapasztalhat6. A terdpia tartés hatékonysa-
gdt hitelesen eldrevetiteni képes, konnyen vizsgalhaté klinikai/labo-
ratériumi/genetikai markerre vonatkozéan egyel6re nem all rendel-
kezésre adat az irodalomban.

A cutan lymphocytaasszomalt antigén (CLA) a bérbe vandorl6 T-
lympho jtfelszini, szovetspe(nflkus hommg molekuldjaként
fontos szerepet tolt be a psoriasis patho ében.

Vizsgélatunk els6dleges céljaként a CLA prognosztikai jelentGsé-
gével kapcsolatos kordbbi eredményeink bdvitését, nagyobb vizsgalt
beteganyag adataival torténé alatamasztasat tiztiik ki.

38, silyos krénikus plakkos psoriasisban szenvedd péaciensiinkt6l
periférids vérmintdt gydjtottiink a TNF-alpha gétlé bioldgiai terdpia
megkezdése el6tt, majd a kezelés kezdetétdl szamitott 2 és 6 hét el-
teltével. A vérmintdkbol dramlascitometriai mdédszer segitségével
hatdroztuk meg a keringd lymphocytdk, valamint a CD@& és
CD3+CD8+ T-lymphocyta szubpopuldciok CLA-expresszidjat. A

“kdindutasiértékeket 5 egészséges kontroll mért expressziés adataival
hasonlitottuk 6ssze. A CLA+ lymphocytdk szdménak alakuldsit a
klinikai 4llapotot tiikr6z8, meghatdrozott idépontokban (kezelés
eldtt, 2. és 6. hét, 3. és 6. honap) regisztralt PASI pontértékkel vetet-
tilk Ossze.

Mind a 38 betegnél jelentGs PASI-csokkenést (atlag 80%) taldl-
tunk a terdpia 6. hetének végén. Az utdnkovetési periédusban (6. ho-
nap vége) nyert adatok alapjan azonban a betegeket klinikai dllapo-
tuk vdltozdsat tekintve két csoportra tudtuk osztani: Javuld (32/38)
és visszaesS (roml6) (6/38) csoport. A két csoport kezdeti CLA-exp-
resszidjamak vonatkozasiban szignifikdnsan magasabb értékeket de-
tektdltunk a késSbbiekben visszaesést mutaté betegeknél. (CLA+
lymphocyta-szdm a teljes kering6 sejtpopuldciéhoz viszonyitva
-CLA tot%-: p=0,013617; CLA+ lymphocyta-szdm a keringd
lymphocytdkhoz  viszonyitva -CLA lymph%-: p=0,042639;
CLA+CD3+CD4+ T-lymphocyta-szam a teljes kerings sejtpopuld-
ci6hoz viszonyitva -CLA CD4+ Tlymph%-: p=0,033745;
CLA+CD3+CD8+ T-lymphocyta-szam a teljes kering$ sejtpopula-
ci6hoz viszonyitva —CLA CD8+ Tlymph%-: p=0,042345). A terapia
kezdetétdl szdmitott 6 hetes vizsgalati idészakban szignifikdnsan
novekvd expresszids ratét észleltiink a javulé csoportban (CLA tot%
p=0,000019), mig szignifikansan csokkendt a visszaesdknél (CLA
tot% p=0,042607).

A kapott eredmények megerdsitik feltevésiinket, miszerint a
CLA a psoriasisban alkalmazott bioldgiai terdpia hosszitdvi ered-
ményességének hiteles, konnyen mérheté prognosztikai markeréiil
szolgdlhat.
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