nyol csalad genetikai vizsgélatat, valamint nemzetk6zi egyiittm{iko-
désben haplotipus vizsgdlat elvégzését egy holland és egy cseh csa-
14d bevondsaval. Vizsgalataink sordn elvégeztiik a CYLD gén kédo-
16 szakaszainak szekvendldsdt és a spanyol csalad esetében a 17.
exonban egy heterozigéta nonszensz muticiét azonositottunk
(c.2272C/T, p.R758X). Ezt a mutaciét kordbban mar tobb, killonbo-
z6 nemzetiségli csaldd kapesdn is lefrtdk és az irodalmi adatok alap-
jdn ezen génszakasz mutdciés forrépontnak tekinthets. Ezért haplo-
tipus vizsgdlatot terveziink végezni annak eldontésére, hogy megal-
lapitsuk, hogy a foldrajzilag tavol €16 csalddokban a hordozott muti-
ci6 fiiggetlen mutdciés események eredményeként jott-e létre.

Glasenhardt Katalin', Erdei Lilla’, Tax Gdbor,

Bolla Bedta Szilvia’, Urbdn Edit dr’, Kemény Lajos dr>*,
Szabé Kornélia dr.*:

A keratinocitak, szebocitak, és a Propionibacterium acnes
baktérium kozotti kolesonhatasok in vitro modellezése
(SZTE AOK, Szeged', SZTE Szent-Gydrgyi Albert Klinikai
Kozpont, Bérgydgyaszati és Allergoldgiai Klinika, Szeged?,
SZTE Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Koézpont, Klinikai
Mikrobiolégiai Diagnosztikai Intézet, Szeged’,

MTA-SZTE Dermatolégiai Kutatéesoport, Szeged®)

Boriink jellegzetes mikrobidlis flérdval rendelkezik, mely a bér
felsé rétegeiben, illetve a piloszebdceus egység (follikulus) teriiletén
helyezkedik el. Az itt taldlhat6 sejtek (keratinocitak, szebocitdk) va-
lamint a mikrobak kozotti komplex kolcsonhatds jelentds szerepet
jatszik a bor egészséges funkcidinak kialakitasdban. Ennek felborula-
sa kiilénboz6 bérbetegségek, mint példaul az acne vulgaris kialakul4-
sdt eredményezi, mely folyamatokban fontos szerepet jétszik a bér
mikrobiom prominens tagja, a Propionibacterium acnes (P. acnes)
baktérium. Munkdnk sordn célunk egy olyan in vitro modell kialaki-
tasa és tesztelése, mely lehet&vé teszi a keratinocitdk, a szebocitdk és
a P. acnes kozotti komplex kolcsonhatds in vitro modellezését. Ehhez
egy olyan kisérleti rendszer kialakitdsat kezdtiik, melyben a keratino-
citdkat és a szebocitdkat egy poliészter membrannal térben elvilasz-
tott transwell rendszerben egyiitt tenyésztjiik, ami azonban lehet6vé
teszi oldott kismolekuldk diffizidjat a kamrdk kozott. A keratinocitdk
P. acnes kezelését kovetGen valos idejii RT-PCR mddszerrel kivetjiik
a baktérium hatdsara gyulladdsos citokin mRNS-ek (TNFq, IL-1o)
kifejez6désének véltozdsit a két sejttipusban, valamint Oil red O fes-
téses szebocitdk faggyitermelésének valtozdsait. Eredményeink azt
mutatjak, hogy mindkét citokin kifejez6dése mar 6 6raval a bakté-
rium kezelést kovetGen fokozédik a P. acnes kozvetlen hatdséra kera-
tinocitdkban. Ugyan a szebocitdk kozvetleniil nem érintkezhetnek a
baktériumokkal, ezekben a sejtekben is jellegzetes transzkripcids val-
tozdsok detektdlhatéak. Emellett, Oil red O festés eredményei alap-
jdn a 48 6éras mintakban a szebocitik fokozott faggyitermelését is
megfigyeltiik. Eredményeink alapjdn a follikulusokban a keratinoci-
tdk kozvetleniil érintkeznek az itt é16 mikrobidlis fléra kiilonbozd
tagjaival. Ennek hatdsdra patogénfelismerd receptorok aktivdcidja ré-
vén velesziiletett immun-, és gyulladdsos folyamatok indulnak. Kera-
tinocita és/vagy bakteridlis eredeti szekretdlt molekuldk révén azon-
ban a szebocitdkban is hasonlé folyamatok indulhatnak €s faggyuter-
melésiik is fokozddik, annak ellenére, hogy immunhisztokémiai vizs-
galatok eredményei alapjan ezek a sejtek kozvetleniil nem érintkez-
nek a baktériumokkal a piloszebaceus egységben sem. Eredményeink
a bor sejtjei és a mikrobiom elemei kozott fenndllé komplex kileson-
hatds meglétét tamasztjak ala.

Goblos Anikd', Danis Judit', Bebes Attila dr.,

Bata-Csorgd Zsuzsanna dr."?, Kemény Lajos dr"*, Széll Mdrta dr’
A CARDI18 kismolekula jellemzése hamsejtekben és
pikkelysomorben

(SZTE AOK, Bérgyodgydszati és Allergoldgiai Klinika, Szeged',
MTA-SZTE Dermatolégiai Kutatécsoport, Szeged®, SZTE AOK,
Orvosi Genetikai Intézet, Szeged®)

A pikkelysémor a populdcié hozzdvetSleg 2-3%-4t érinté immun-
medidlt gyulladdsos bSrbetegség. A betegség pathomechanizmusa-

ban jellemzden két sejttipus veszt részt: a bérbe besz{ir6dé immun-

sejtek €s az epidermadlis keratinocitdk. Az IL-1B gyulladdsos citokin
szdmos hatdsdval hozzdjdrul a betegség kialakuldsahoz, tobbek ko-
zOtt az immunsejtek infiltrdcidjit és aktivdcidjat szabdlyozza, vala-
mint a hamsejtek osztéddsdt fokozza. Egy korabbi mikroarray vizs-
gélat sordn azonositdsra keriilt a CARD18 gén, mely eltéré mérték-
ben fejezédik ki az egészséges, illetve a pikkelysémords tiinetmen-
tes hdmban. A CARDI18 egy endogén domindns-negativ hatdsi fe-
hérje, mely képes médositani az inflammaszéma aktivaciot, ezaltal
gdtolja a bioaktiv IL-1p keletkezését. A keratinocitakat jellemzd int-
racelluldris folyamatok vizsgdlata mellett célunk volt a CARDI8
jellemzése az epidermisz- és a keratinocitdk szintjén. Szoveti festé-
seink megerdsitették a kordbbi mikroarray vizsgalat eredményeit: a
pikkelysomoros tiinetmentes bérben a CARD18 gén emelkedett ki-
fejez6dését tapasztaltuk az egészséges epidermiszhez képest. Az in
vitro génexpresszids analizis alacsony CARD18 mRNS mennyisé-
get mutatott a sejtek proliferativ dllapotdban, ami a differencidci6
sordn fokozatosan emelkedett. Megvizsgéltuk a gyulladdsos folya-
matokban aktivan részt vevé CARDIS, caspasel és AIM2 moleku-
ldk génexpresszidjdt és a hamsejtek IL-1p szekrécidjat kezeletlen, il-
letve a pikkelysomor kialakuldsdhoz kothetd stressz faktorokkal (T-
sejt limfokinek, TNF-o, INF-y é&s szintetikus DNS analég
poly(dA:dT)) val6 kezelést kovetSen. A tenyésztett keratinocitdkat
igen alacsony IL-1 szekréci6 jellemzi a pikkelysomor pathogenezi-
sében relevdns gyulladdsos stimulusok hatdsdra (TNF-o és INF-y
el6kezelés, szintetikus DNS analdg poly(dA:dT) transzfekcié) azon-
ban jelentSs novekedést tapasztaltunk. Ugyanezen kezelések hatdsa-
ra valtozast tapasztaltunk az AIM2, CARDI18 és caspasel mRNS
expresszié mértékében is. A CARDIS8 génspecifikus csendesitését
ktvetben 24 6raval csokkent AIM2 és caspase]l mRNS expressziot,
valamint kis mértékben emelkedett IL-1p szekrécit figyeltiink meg.
CARDI18, AIM2 és caspasel expresszi6, és az IL-1f szekrécié sza-
mos pikkelysomorhoz kapesolhaté stressz faktorral indukalhaté a
hamsejtekben. A CARD18 csendesités csokkent inflammaszéma ak-
tivdciét eredményezett, de a pontos folyamat még nem ismert. Felté-
telezziik, hogy a pikkelysomoros tiinetmentes epidermiszben az
emelkedett CARD18 mRNS é&s fehérje hozzdjarulhat a betegségre
valé hajlam kialakulasdhoz.

Gordg Anna dr.', Juhdsz Mdrk dr?, Sillé Pdlma dr.,

Kocsis Dorottya dr?, Preisz Klaudia dr.', Kuzmanovszki Daniella dr.,
Tulassay Zsolt dr?, Karpati Sarolta dr.':

A duodenalis IgA festGdési mintdzatok diagnosztikai jelentGsége
dermatitis herpetiformis és coeliakia esetén

(Semmelweis Egyetem B6r-, Nemikortani és BSronkolégiai Klinika,
Budapest', Semmelweis Egyetem 11. sz. Belgyégydszati Klinika,
Budapest)

Dermatitis herpetiformisban (DH), valamint coeliakidban (CD)
szenveddk vékonybelében gluténszenzitiv enteropathidra (GSE) jel-
lemz6 transzglutamindz 2 (TG2)-specifikus IgA fest6dés lathatd.
Jellemzben a vékonybélbolyhok és kriptdk koriil subepithelidlisan,
valamint a lamina propridban, a kapilldrisok és nyirokerek mentén
intenziv a fest6dés. A GSE-re jellemz6 fest6dési mintdzatokat sema-
tikus €s direkt immunfluoreszcens képek segitségével dbrazoltuk.
Vizsgdlatunk sordn 6sszefoglaltuk a vékonybél immunfestési eljaras
sordn szerzett két évtizedes tapasztalatunkat GSE-ban, 204 beteg
kapcsdn. 111 DH (65 férfi és 46 nd, dtlag €letkor 36 év, 5-79 év), 51
CD (13 férfi és 38 nd, dtlag életkor 34 év, 9-61 év), és 42 kontroll
személy (18 férfi és 24 nd, dtlag életkor 40 év, 22-71 év) duodenum
biopszidit elemeztiik. 20/111 DH és 11/51 CD beteg szigord, vagy
intermittdlé glutenmentes diétdt tartott. A szelektiv IgA-hidnyt muta-
6 betegeket kizdrtuk a vizsgdlatb6l. 88/111 DH betegnél (79%) és
40/51 CD betegnél (78%) lattunk GSE-specifikus IgA festddést. A
37/88 DH betegnél nem volt GSE-ra jellemz6 szovettani eltérés, a
37 koziil 16 volt szeronegativ (12/16 gluténmentes diéta alatt).
Osszesen 128/163 GSE (DH és CD) betegben (79%) tudtunk speci-
fikus TgA bélfest6dést kimutatni, koziilik 20/128 volt szeronegativ,
€s 42/128 betegnél taldltunk GSE-specifikus szovettani eltérést. Ke-
zeletlen dllapotban 73/88 DH (83%) és 36/40 CD (90%) betegnél
lattunk IgA fest6dést, amit 42 nem GSE kontroll személynél nem
tudtuk kimutatni. Eredményeink alapjan tgy véljiik, hogy a duode-
num GSE-specifikus TgA fest6dési mintdzatainak vizsgélata hasznos
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