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OSSZEFOGLALAS

Szerzék tiz kozépfilgyulladasban szenvedett beteg cochle4janak post mortem vizsga-
latat végezték monoklonalis, a monocyta/macrophag rendszer kimutatésara szolgéld
ellenanyagokkal, immunhisztokémiai médszerrel, valaszt keresve arra, hogy a kézép-
fillgyulladas egyideji fennallasa okoz-e a belséfiilben direkt immunstimulaciot, illetve
immunhisztokémiailag kimutathaté elvaltozasokat. A kisérletek soran a normal
cochleaban sem az ugynevezett nyugvo, sem az aktivalt macrophag populaci6é nem ki-
mutathaté. Negativ eredményt kaptak a natural killer sejtek kimutatéséra szolgédlé anti
Leu-11-markerrel is. Hirom csontminta esetében kaptak pozitiv festédést 27TE10-re.
A pozitivitast a basilaris membran mesothelidlis elemeiben detektaltak.

BEVEZETES

A kozépfill akut és kronikus gyulladasos folyamatainak hatésa a cochlearis funkecié-
ra régen vitatott téma a fill-orr-gégészeti irodalomban. Szamos szerzd, terjedelmes beteg-
anyag audiologiai leletei alapjan egyértelmtien szignifikans percepcios hall4sveszteségrdl
széamol be mind akut, mind krénikus otitisek esetében (5, 6, 7, 15, 16, 18, 19, 21, 26, 29).
Masok nem talaltak a kozépfilgyulladdsra visszavezethetd szignifikdnsan nagyobb idegi
eredet( hallascsokkenést (17, 20). Morizono és munkatdrsai allatkisérletekben kimutat-
tak, hogy az experimentalisan kivéltott purulens otitis media percepciés kiszobemelke-
dést eredményez (18). Az audiologiai adatokon tulmenden azonban, a szokvanyos patolo-
giai és hisztokémiai vizsgalatokkal nem sikeriilt olyan objektiv elvaltozasokat megallapi-
tani, melyek magyarazhatnak a feltételezetten kozépfilgyulladas talajan kialakult
cochlearis karosodast (15). Jelen vizsgalataink soran tiz kozépfilgyulladasban szenvedett
beteg cochle4janak post mortem vizsgalatat végeztitk monoklonalis, a monocyta/macrophag
rendszer kimutatasara szolgalé ellenanyagokkal, immunhisztokémiai modszerrel. Kont-
rollként tiz, gyulladas patolégiai jeleit nem mutato temporalis csont szerepelt. Szerettiink
volna arra valaszt kapni, vajon a monocyta/macrophag rendszer elemei kimutathatok-e a
normal cochleaban, illetve kozépfillgyulladds esetében a feltételezetten
immunstimulaciénak kitett cochleaban.
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ANYAG ES MODSZER

Vizsgélatainkban 20 temporalis csontot dolgoztunk fel, melyeket autopszia soran, 6-
20 éraval a halal beéllta utén tavolitottunk el, a klasszikus Schuknecht médszerrel (24). A
betegek életkora 5-75 év kozott volt. Tiz temporalis csont esetében a sectio kozépfiilgyul-
ladast igazolt, mig a mésik tiz mintdban nem voltak gyulladasra utalé jelek. Audiolégiai
adatok nem alltak rendelkezésre. A temporalis csontok eltavolitdsa utéan a cochledt a ko-
rébban leirtak szerint perfundaltuk, fixaltuk és dekalcinaltuk (14).

IMMUNHISZTOKEMIA

A paraffinba dgyazott blokkokbdl 4 u vastagsagti metszetek késziiltek. Deparaffinalas
utdn az immunhisztokémiai vizsgalatra kivalasztott metszeteket a Shi és munkatérsai al-
tal kozolteknek megfelelden mikrohullimmal érzékenyitettiik (25). A metszeteket 3%-os
H,0, oldatba helyeztiik az endogén peroxidase gatldsa céljabél 10 percre. A monocyta/
macrophag sejtekre jellemzg antigének kimutataséra 25F9, 27E10, (Dianova, Hamburg,
Germany) és antiLeu-11 (Dako) monoklonélis ellenanyagokat hasznaltuk (30, 31), a ko-
vetkez§ higitasokban 25F9:1:25, 27E10: 1:50, antiLeu-11: 1:10. SzobahSmérsékleten tor-
ténd 24 oras inkubalds utdn a metszeteket haromszor PBS-ben (phosphat buffered saline
pH 7,2) mostuk, majd az antigén-antitest kot6dés kimutatasara peroxidase reakciét hasz-
naltuk ABC kit (Vectastain, Vector Laboratories) segitségével. Haromszori ismételt PBS
mosés utan, a reakci6t aminoethyl-carbazollal tettiik lathatova.

1. abra. Normalis cochlea haematoxylin-eosin 2. abra. Immunhisztokémia PAP-reakcié. 27E10
festés 50X. pozitivitas a basilaris membran mesothelialis
elemeiben 125X.
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EREDMENYEK

A vizsgalt metszetek alapjan megéllapithaté, hogy a cochlearis strukturak jol felis-
merhetGek (1. bra). A cochledban gyulladésos jelenségekre utalé elvaltozasok nem detek-
talhatok. A 20 temporalis csont vizsgélata soran nem talaltunk pozitivitast sem a 25F9, sem
az anti Leu-11 monoklonalis ellenanyaggal. A vizsgalt tiz, kozépfiilgyulladas patolégiai je-
leit mutat6 csonton harom csontban talaltunk pozitiv festédést a 27E10 ellenanyaggal.
Ezekben az esetekben a pozitivitas a basilaris membran scala tympanit hatérol¢ felszinén
volt detektalhaté az Ggynevezett tympanikus lamellaris sejtekben vagy mesothelialis ele-
mekben (2., 3. dbra).

3. abra. Immunhisztokémia PAP-reakcio. 27E10 pozitivitas a basilaris membran mesothelidlis
elemeiben 250X.

MEGBESZELES

A vizsgélataink soran hasznalt hdrom ellenanyagot, melyek a monocyta/macrophag
rendszer kiillonbdz6 szerepldit képesek felismerni, nemrég irtak le. A 25F9 monoklonalis
antitest a nyugvé, mig a 27E10 ellenanyag az aktivalt macrophagokat mutatja ki. Az anti
Leu-11 a natural killer sejteket képes felismerni (22, 30, 31). A 27E10 a macrophag aktiva-
ciéban jatszott szerepén kivil feltételezetten részt vesz a gyulladasos folyamatokban érin-
tett sejtek motilitasanak szabalyozasaban.

Mig a koézépfill immunoldgiai védekezési mechanizmusai jél ismertek, addig a bels6-
ful 6néllé szerepe az immunolégiai folyamatokban maig sem tisztazott. Az eddigi kutaté-
sok adatai alapjan ugy tiinik, hogy a belséfiil rendelkezik 6nallé, a szisztémas és a kozponti
idegrendszert6l fiiggetlen immunszisztémaval (9, 12, 13, 27), melynek a belséfiilon beliili
f6 regulatora a saccus endolymphaticus (1, 2, 23, 28). Ezt a koncepciét megerdsitik azok az
allatkisérletek, melyek soran a direkt immuniziciénak kitett belséfillben emelkedett el-
lenanyag szintet és immunkompetens sejtek megjelenését regisztraltak (8, 11, 27).

A kozépfiil gyulladésos allapota anatémiai kozelsége miatt is felveti a potencialis bel-
sofiil karosodés lehetGségét. Ennek kovetkeztében el6térbe keriiltek a kerekablak-memb-
rannal kapcsolatos kutatasok. A kerekablak membranja az egyetlen olyan lagyszovet
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barrier, mely elvalasztja a kozép- illetve a belsofilet. A membran szemipermedbilis tulaj-
donsagabol adédéan - féleg gyulladasos kérnyezetben — kiilonb6z8 méretli és természett
kémiai anyagok atjutasat teszi lehetvé a kozépfiilbdl a belséfiilbe (6, 7, 16, 19, 21, 26). Ezek
a toxikus hatasok szolgalhatnak az élettani alapjaul annak, hogy az otitisekhez gyakran
percepci6s halldscsokkenés is tarsul (1, 4, 6, 7, 10, 16, 19, 26).

Jelen kisérleteinkben arra kerestiink vélaszt, hogy a kozépfiilgyulladas egyidejt fenn-
allasa okoz-e a belséfillben direkt immunstimulaciGt, dsszehasonlitva a kontrollként fel-
dolgozott normalis belséfiilekkel. Egyidejtileg vizsgaltuk a nyugvo és aktivélt macrophagok,
valamint a természetes killer sejtek kimutathatésagat normalis bels6fiilon. Megallapitot-
tuk, hogy az altalunk végzett kisérletek soran a normal cochledban sem az Ggynevezett
nyugvé, sem az aktivalt macrophag populacié nem volt kimutathaté. Negativ eredményt
kaptunk a natural killer sejtek kimutatasara szolgal6 anti Leu-11-el is. Harom csontmin-
ta esetében kaptunk pozitiv festédést 27E10-re, abbél a csoporthol, melyeket kézépfilgyul-
ladas szomszédsagdbol tavolitottunk el. A pozitivitast a basilaris membran mesothelidlis
rétegében detektaltuk és egyértelmtien nem macrophagok adtak.

A basilaris membran mesothelialis sejtjeinek a funkciéi még nem tisztazottak, de van-
nak feltételezések, mely szerint fagocitalé képességgel rendelkeznek és részt vesznek a bel-
s6ful védekezd mechanismusaiban (3).

Jelen kisérleteink eredménye is e sejteknek a belssfil védekezémechanizmusaban
jatsz6 szerepét vetik fel. A neuroepithelidlis sejtek és a mesothelidlis sejtek kolesonhata-
sarol jelenleg nincsenek hitelt érdemld, megbizhaté adatok. Amennyiben ilyen kolcsonha-
tast mégis feltételeziink, eredményeink ajabb adatokkal szolgalnak a kronikus kozépfiil-
gyulladas talajan kialakul6 percepcids hallascsokkenés mechanizmusénak lehetséges ma-
gyarazatahoz.

A mezothelilis sejtek funkciéinak és kélesonhatésaiknak pontos megismerése tovab-
bi kutatasokat igényel.
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SUMMARY

Jokay 1., Z. Papp, B. Dezs6, Gy. Sods, G. Répdssy: Immunhistochemical examination of the inner-ear in
case of chronical otitis media

The authors have done post mortem examinations of the cochlea of ten patients, who suffered from otitis
media, with monoclonal antibodies, used to demonstrate the monocytic/macrophageal system, by
immunohistochemical method. They wanted to get an answer to, whether otitis media existing at the same time
causes direct immunstimulation, respectively revealable changes in the inner-ear, demonstrated with
immunohistochemical methods. In the course of the examinations, either the so called static, or the activated
macrophage population was not traceable in normal cochleas.

The authors got a negative result with anti Leu-11 marker too, which would have been able to demonstrate
the presence of natural killer cells. There was a positive colouring with 27E10 only in three cases of bone samples.
The positivity was detected in the mesothelial elements of basilar membrane.

Z USAMMENFASSUNG

L. J6kay, Z. Papp, B. Dezs6, Gy. Soos, G. Répassy: Die immun-histochemische Untersuchung des Innenohres
bei Fdllen chronischer Mittelohrentziindung

Verff. untersuchten die Innenohren von 10 Patienten mit chronischer Mittelohrentziindung post mortem
mit der Fragestellung, ob eine Mittelohrentziindung im Innenohr direkte Immunstimulation bzw. immun-
histochemische Verdnderungen verursacht. Dazu verwendeten sie monoklonale Antigene, die dem Nachweis
des Monozyten-Makrophagen-Systems dienen. In der normalen Kochlea konnten weder sog. ruhende noch
aktivierte Makrophagen-Populationen nachgewiesen werden. Auch mit dem Anti Leu-11-Marker nachweishare
Natural Killerzellen wurden nicht gefunden. Bei drei Knochenproben, die aus chronisch entziindetem Os
temporale entnommen worden waren, konnte eine positive Anfirbung auf 27 E 10 gefunden werden: in
mesothelialen Teilen der Basilarmembran.
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