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Szamos anyagot vizsgaltak az elmult id6szakban, amelyeket a kiildbnbdzé eredetli csonthidnyok pétlaséara fejlesztettek ki
a fogészatban, illetve a szajsebészetben. Egy Uj szintetikus anyagcsalad az aerogél, amely kulénleges tulajdonsagainak
kdészonhetéen az utdbbi évtizedben az orvosbioldgiai kutatasokban is egyre nagyobb szerepet kap. Jelen munka célja,
hogy bemutatasra kerilljon a szilika aerogél elallitasa, valamint jellemz6 tulajdonsagai, mint példaul porozitasanak, si-
riségének valtozasa h6kezelések hatasara. Eredményeink alapjan a szilika aerogélek mint bioaktiv matrixok potencia-
lisan felhasznalhatdk a fogorvosi, szajsebészeti csontpotlasban is.

Kulcsszavak: aerogél, szilicium-dioxid, biokeramidk, csontpétlas

Bevezetés

A spontan modon nagyon lassan vagy egyaltalan nem
gyogyulo csontdefektusoknal a hianyzé csontszévet
poétlasara az utdbbi évtizedekben egyre elterjedtebben
hasznalnak szintetikus vagy félszintetikus anyagokat [3].
A legismertebb és szélesebb kérben hasznalt szinteti-
kus anyagok a hidroxi-apatit (HA) és a 3-trikalcium-fosz-
fat (TCP), amelyeken alapuld csontpotlé anyagok fel-
hasznalasanak tapasztalatairdl hazai, és kilfoldi szerz6k
is beszamolnak [8, 18].

A legutdbbi két évtized kutatasai igazoltak, hogy a viz-
oldhaté ortoszilikat ion esszencialis szerepet jatszik
a csontszovetek regeneraciojaban, a megfelelé csont-
slirliség kialakulasaban [7] azaltal, hogy stimuldlja az
. tipusu kollagén termelését és az osteoblast differen-
cialodast. A HA és/vagy TCP alapu csontp6tlé anyagokra
is elényds hatast gyakorolhat egy olyan matrix, amely
aktivan segiti a graftok atépullését [1, 5]. Erre a célra
kivalo lehetéséget biztositanak az utdbbi két évtized csucs-
technologiaiban alkalmazott anyagok, a szilika alapu aero-
gélek. Fiziologias kérilmények k6zott bekdvetkezd,
nagyon lassu oldédasukkal biztositjak a szikséges szi-
likatkoncentraciot, atjarhaté anyagukon keresztil pedig
lehetévé teszik a szomszédos szdvetek szamara a sza-
bad anyagcserét, a tapanyag-transzportot. Megfelel6 tech-
nikaval a bendvéshez elengedhetetleniil sziikséges mak-
roporusok is kialakithaték, amelyek jelentésen névelhetik
az aerogél alapu biokeramiak aktivitasat.

Az aerogélek Iégies megjelenésl, rendkivil kis sird-
ségl szilard anyagok. A leggyakrabban eléallitott aero-
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gélek sir(isége tipikusan a 0,05-0,1 g/cm?3 tartomany-
ban van. Szintetikus uton, ugynevezett szol-gél eljaras-
sal, majd azt kdvetéen szuperkritikus szaritassal allitha-
tok el. Készllhetnek szervetlen oxidokbdl, természetes
vagy mesterséges polimerekbdl, bioanyagokbdl, vagy
ezek hibridjeibdl, kompozitjaibdl. Szerkezetiikre jellemzé,
hogy a benniik talalhaté néhany tiz—szaz molekula at-
mérdjli, nagy és egybefliggd mezopdrus rendszert stan-
dard kérulmények k6zott leveg® tolti ki (1. dbra).
Szilicium-dioxidbol (szilika, SiO,) késziinek a legis-
mertebb és leggyakrabban alkalmazott aerogélek. Szi-
lard vazukban ugyanugy Si—O-Si-kétések talalhatok,
mint a kvarcban, azzal a kiilénbséggel, hogy mig a kvarc
racsszerkezete szabalyos, minden iranyban egymashoz

1. abra: Egy szilika aerogél monolit lathato
az egyik szerzd (L. I.) tenyerén
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2. dbra: Szilika aerogél térési felliletének SEM képe
90000x nagyitasban

kapcsolodo [SiO,] tetraéderekkel irhato le, addig a szi-
lika aerogél amorf strukturaju, a [SiO,] tetraéderek sok-
kal kevésbé szoros elrendezédésliek. A szintézis kez-
detén még szorosabban kapcsolédnak egymashoz és
ugynevezett primer globulakat képeznek, majd a primer
globulak lazabban ¢sszekapcsoldédd gémbdcskeékke,
masodlagos globuldkka rendez8dnek. A masodlagos

3. dbra: Monolitikus szilika aerogél teherbirasanak szemléltetése.
A képen egy 2,6 g tdmegi aerogélhasab 9400 g témeget,
azaz sajat tdmegének mintegy 3600-szorosat tartja karosodas nélkuil.
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globuldk mérete a kémiai reakcid soran fokozatosan
névekszik, végul kialakul egy alkogél, amelynek szu-
perkritikus kdrilmények kézotti szaritasaval jon létre az
aerogél [6, 13]. Az aerogélek jellemz§, globularis finom-
szerkezete figyelhet6é meg a 2. dbrdn lathaté pasztazo
elektronmikroszkopos felvételen. A szilika aerogélek
ellenallo képessége az egyenletes nyomoéterheléssel
szemben meglepben nagy (3. dbra), ugyanakkor ride-
gek, a monolitikus darabok igen térékenyek.

Egy a Debreceni Egyetemen kifejlesztett uj techno-
I6gia segitségével a szilika aerogél matrix egyenletes
eloszlasban magaban foglalhat hidroxi-apatitot és kal-
ciumfoszfatot. Ezek egylttesen egy elényds bioaktivi-
tasu, reszorbeabilis anyagot alkotnak, amely az eddigi,
allatkisérleti modellel, valamint SAOS-2 sejtekkel nyert
eredmeényeink szerint alkalmas lehet mesterséges csont-
pétlasra [9, 12, 14].

Az aerogélek jellemzd és az utdbbi években leginten-
zivebben kutatott orvosbioldgiai, illetve gydgyszerészeti
felhasznalasai elsésorban a szabalyozott hatdanyag ki-
bocsatasu készitmények elballitasara vonatkoznak [2,
15, 17]. llyen jellegl hibrid aerogél anyagok vizsgalata
laboratériumunkban jelenleg is folyamatban van [16].
A szilika alapu, funkcionalizalt aerogélek elény6sen al-
kalmazhatdk ezen tdlmendéen toltéanyagként poli(-metil-
metakrilat) megerésitésére [10], igy a jév6ben akar csont-
cementekben, fogtdbmésekben, vagy protézisekben is
felhasznalasra kerllhetnek.

Jelen munkankban bemutatjuk, hogy mennyire szé-
les hatarok kdzott valtoztathatok egy aerogél alapu
anyag alapvet6 fizikai tulajdonsagai (példaul a fajlagos
fellilete, pérusmérete, porozitasa) a megfeleléen alkal-
mazott h6kezeléssel, amely a gyakorlatban lehet6séget
teremt a céloknak megfelel§ tulajdonsagu aktiv matrix
létrehozasara.

Vizsgalati anyag és médszer

Reagensek és mliiszerek

Az aerogél mintak szintéziséhez tetrametoxi-szilant (Sigma-
Aldrich, St. Louis, MO, USA), acetont, ammonia olda-
tot, és metanolt (Molar Chemicals, Budapest, Magyaror-
szag) alkalmaztunk. Oldészerként és reaktansként két-
szer ioncsereélt és szénsz(irt vizet hasznaltunk. A kész
aerogeéleket jol zaré mintatarté edényekben taroltuk.
A szuperkritikus szaritast egy egyedi tervezés(, az
MTA Atommagkutatd Intézetben készitett, nagynyomasu
(250 bar) tartalyreaktorban valdsitottuk meg. A mintak
hékezelését FHP-12 tipusu (Daihan Sci., Korea) prog-
ramozhato felflitési kemencében végeztik. A porozi-
metrias mérések a cseppfolyds nitrogén hémérseékletén,
Quantachrom NOVA 2200e (Boynton Beach, Florida, USA)
tipusu nitrogén adszorpcids poroziméterrel torténtek,
a térfogatok meghatarozasahoz héliumos feltdltést, a va-
kuumos minta-el6készitéshez a késziilék beépitett egy-
ségét hasznaltuk. A mérés utan a minta tdmegvalto-



zasat korrekcioba vettik. A pérusméret-eloszlasok és
a teljes porustérfogat meghatarozasat NovaWin 11.0 szoft-
verrel végeztik.

Szilika aerogél elballitasa
A szilika aerogélek elGallitasa altalaban alkoxi-szilanok-
bol térténik, bar ipari célokra ismert a viziiveget mint
alapanyagot hasznalo eljaras is [11, 13]. A szol-gél el-
jarasoknal alkalmazott szilan reagens a leggyakrabban
tetrametoxi- vagy tetraetoxi-szilan. Ez utébbi hidrolizise
sokkal lassabban jatszodik le, mint a metilszarmazéke,
igy a kivanatos kisebb toxicitasa ellenére az in vivo al-
latkisérleteknél alkalmazott kompozit szerkezetek kiala-
kitasara jelenleg kevésbé alkalmas. A szilan reagensbdl
megfelel§ katalizator és viz jelenlétében el6szor kolloi-
dalis szilika szol részecskék alakulnak ki, majd ezek
névekedésével, egyre szorosabb illeszkedésével Iétre-
jébn az ugynevezett 6nhordo gélszerkezet. A gél szer-
kezetét a szilan reagens mindsége, az alkalmazott
olddészerelegy Osszetétele, a katalizator minésége és
mennyisége, a kdzeg kémhatasa, valamint az egyéb je-
len 1év6 komponensek, példaul fellletaktiv anyagok
alapvet6en befolyasoljak, a megfelel6 pH beallitasaval
példaul tébbé vagy keveésbé elagazo [SiO,] -lancok ala-
kithatok ki. Az elagazasoktdl fliggetleniil azonban min-
den esetben végsd soron a masodlagos globulakbdl
0sszeallo, egymassal erés kovalens kémiai kotéssel kap-
csolodd, ,borsokbszerl” szerkezet jon Iétre. A kémiai
reakciok ekkor még nem fejez6dnek be, azok teljessé
tételét, a gél megerGsitését az dregitési fazisban végez-
zUk. Ez egy id6ben elhiz6dé folyamat, ami jellemz6en
egy naptdl akar tébb hétig tarthat. Masodlagos szilan
reagensekkel a szerkezetet ebben a fazisban kémiailag
maddositjuk. A gélben talalhat6 oldoszerelegyet fokoza-
tosan valamilyen vizmentes szerves olddszerre, tipiku-
san acetonra cseréljik. A nedves géleket végiil szu-
perkritikus kérilmények kdz6tt, altalaban szuperkritikus
allapotu széndioxiddal szaritjuk ki.

A szuperkritikus szaritas egy kuloénleges eljaras, amely
a nedves gél szerkezetének maradéktalan megérzését
teszi lehetévé. Levegdn torténd, hagyomanyos szaritas
esetén az olddszer feliileti feszlltségének dsszehizo
hatasa miatt a gélszer(i anyagok jelentés mértékben
zsugorodnak, téredeznek, aprézédnak, végil ugyne-
vezett xerogélek keletkeznek. A szaradas soran a gél
szerkezete is megvaltozik, porozitasa, jellemzé porus-
mérete és porustérfogata szamottevéen csodkken.

Minden kémiailag tiszta, egy komponens( anyag fazis-
diagramjan megtalalhaté egy az anyagra jellemzg, ugy-
nevezett kritikus pont, amelyet a hozz4 tartozé nyomassal
és hémérseklettel jellemziink. Egy folyadék hémérsék-
letét a kritikus h6mérséklet f6lé emelve megsziinik
a hatarfeliilet a folyadék- és a gazfazis kdzott, a teljes
teret szuperkritikus allapotu kbzeg tolti ki, amelyet s-
rlisége a folyadékhoz, h6vezetd képessége és diffuzio-
sebessége a gazhoz tesz hasonléva. A megsziiné ha-
tarfellilet kdvetkeztében megsz(inik a fellleti feszlltség
is, ezért az ilyen allapotban torténé szaritaskor nem jat-
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szodik le a fentebb emlitett zsugorodas, a nedves gé-
lek az eredeti szerkezetlik megdrzésével szarithatok ki.
Az eljaras barmilyen olddszer esetén hasznalhaté, ma
azonban a széndioxidot hasznaljuk a leggyakrabban,
mert nem tlizveszélyes, kdérnyezetbarat, kbnnyen rege-
neralhato, kritikus pontja (73,8 bar, 30,9 °C) pedig tech-
nikailag viszonylag kénnyen meghaladhato.

Az itt bemutatott aerogél szintéziséhez két oldatot ké-
szitettlink, amelyek 6sszetétele a kdvetkez§ volt: ,A” ol-
dat: 12,0 ml metanol, 3,00 ml tetrametoxi-szilan, ,B” oldat:
12,0 ml metanol, 3,00 ml desztillalt viz, 2,00 ml 25%-0s
ammoniaoldat. A két oldat elegyitése utan a reakcidele-
gyet hengeres mlianyag formaba éntéttik, ahol 8-10 perc
alatt bekdvetkezett a gélesedés és térhaldsodas. Az igy
kapott 6nhord6 gélt egy napig a formaban éregitettik,
majd oldészercserék sorozata utan 80 °C h6mérsékle-
ten, 200 bar nyomason, a mar publikalt eljarassal aero-
geéllé szaritottuk [10]. Az igy nyert aerogél nem porszer(
allagu, hanem az eredeti géllel megegyez6 alaku és
szerkezet(i, monolitikus tdmb formajaban marad meg.

Hébkezelés

A kiszaritott aerogél minta h6kezelése atmoszférikus
kértlmények kdzott tortént, elsé Iépésben 500 °C hé-
mérsékleten 8 ora alatt kiégettiik az esetlegesen je-
len 1évé illékony és oxidalhatd komponenseket, majd
a visszamarado SiO, vaz h6kezelését (szinterelését)
100 °C-os Iépésekben, I1épésenként 3 6ra héntartassal
végeztik. A mintadarab teljes lehiilése utan meghata-
roztuk a geometriai méreteit, a ttmegét, és kiszamitot-
tuk a latszolagos sirliségeket, illetve az eredeti mé-
rethez képest bekdvetkezett szazalékos zsugorodasi
értékeket. Az egyes h6kezelési lépések soran a szom-
szédos szilanolcsoportok utélagos kondenzacioja, a meg-
maradé alkoxi- és szilanolcsoportok alkoholkondenza-
cioja jatszodik le, ami kis mértékl tomegveszteséget
eredményez.

Porozimetria
Az aerogélminta H és S allapotanak porozitasat nitro-
gén adszorpcids méréssel, 77,3 K h6mérsékleten ha-

4. dbra: Szilika aerogél (H, S)
és tovabbi aerogél-TCP-HA kompozitok
magas hémérsékleten bekdvetkezd zsugorodasanak szemléltetése.
Az abran bal oldalon, hatul van az a natur szilika aerogélmonolit (H),
amelynek termikus viselkedése az S allapot eléréséig
az 5. abran Iév6 grafikonokon lathato.
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5. abra: Szilika aerogél szazalékos zsugorodasa és s(ir(iségnek valtozasa
az egymast kovet szinterelési Iépéseknél alkalmazott hémérséklet fliggvényében.
H jelzi az 500 °C-on hékezelt, S pedig az 1000 °C-on szinterelt gélekhez tartozé adatokat.
A jobb oldali grafikonon a jobb lathatésag kedvéért csupan jelezzik az S allapothoz tartozé értéket.

taroztuk meg, a mérés elétt a mintat nagy vakuumban,
200 °C h6mérseékleten 17 éran at kondicionaltuk.

Eredmény
A 4. abran bemutatasra keriil6, H jel( aerogélminta re-

pedésmentes, monolitikus szerkezet( volt, aminek el-
érése meglehet6sen nehéz feladat. Még a szuperkriti-

6. dbra: A H éllapothoz tartoz6 minta nitrogén adszorpcios
és deszorpcids izotermai 77,3 K h6mérsékleten,
a realativ nyomas fliggvényében. Mérés elétt a minta 0,1 mbar alatti
nyomason, 200 °C hémérsékleten 17 éraig volt kondicionalva.

kus szaritasi fazisban is torténik kémiai valtozas (konden-
zacio), ami a belsd és kiils6 régiok esetenkénti egyenet-
len zsugorodasat, belsé feszliltség kialakulasat okozza.
A gél kémiai 6sszetétele mellett jelentds hatast gyako-
rolnak a viselkedésre a jelenlévé mas komponensek,
igy példaul a bioaktiv adalékanyagok is. Ezek hidroli-
tikus és termikus viselkedése el6segitheti, vagy meg-
akadalyozhatja a repedések kialakulasat. A 4. dbran
mindkeét viselkedésre lathatd példa.

A magasabb h8mérsékleten bekdvetkez8 zsugorodas
miatt az aerogélminta mérete folyamatosan csékkent,
500 °C és 900 °C kozétti tartomanyban a zsugorodas még
viszonylag lassu, 900 °C-t6l kezd6déen azonban egyre
nagyobb mértékd, ami a kb. 950 °C kéril megindulé exo-
term, felUletcs6kkenéssel egybekoétott, lassu viszkdzus
folyasnak tulajdonithatd. A hdkezelés soran tdmegvesz-
teség is bekdvetkezik, ami az egymas kbzelében lévé
szilanolcsoportok kondenzacios reakcidjanak eredmeénye.
E két hatas egylttesen nagyon jelentds sirliségndveke-
déshez vezet, az S minta esetén a latszélagos slirliség
értéke eléri az 1,92 g/cmq-t, ami kozelit a természetes
kvarc 2,65 g/cm3-es siir(iségéhez. Nem meglepd tehat,
hogy az S minta porozitdsa mar kicsi, a benne 1évé po-
rusok a mikropdrusok (d < 2 nm) tartomanyaba tartoz-
nak. Az altalunk alkalmazott mérési modszer — bar jelzi
a mikropdrusok jelenlétét — azok pontos térfogatanak meg-
hatarozasara nem alkalmas. A zsugorodasi és s(irliség-
valtozast reprezentald goérbék az 5. dbrdn talalhatok. Jol
lathatd, hogy nagyon jelentGs méretvaltozas kovetkezik be
magasabb hémérsékleten, az aerogélminta az eredeti mé-
retének mintegy 30%-ara zsugorodott 1000 °C h6mérsék-
leten, ugyanakkor a valtozas a gorbe alapjan jol tervezhe-
t6. Az S allapotban Iévé minta keménysége mar nagyon
nagy, ami 6sszefligg a s(irliség még intenzivebb néve-
kedésével, mig a H allapotu minta nagyon sériilékeny.



7. abra: A H aerogél minta nitrogén adszorpcios izotermaibdl
BJH eljarassal meghatarozott pérusméret eloszlasi diagramja (kék)
és kumulativ pdrustérfogata (piros) a pérusatmeérd fuggvényében.
A teljes pérustérfogat 1,72 cm¥/g, a jellemz6 pérusatméré 24,5 nm.

A 6. és 7. abrdn a H jelzésli aerogél adszorpcids és
deszorpcids izotermaja lathato, a hiszterézis hurok je-
lenléte kvalitativ modon is egyértelmien jelzi a mezopo-
rusos szerkezetet. A jellemz8 pérusméret kb. 24,5 nm.
Az 5 nm alatti régiéban megfigyelhet6 emelkedés sza-
mottev6 tovabbi pérustérfogatra utal, a szamatlag po-
rusatméré mintegy 3,19 nm. A BJH-mddszerrel szami-
tott fajlagos fellilet nagyon nagy, 388 m?/g, ami csak az
aerogélekre, illetve az aktiv szenekre jellemzé tarto-
manyban van.

Az S allapotban lévé minta fajlagos felllete mar any-
nyira kicsi, hogy nitrogén adszorpciéval nem hataroz-
haté meg, bar az adszorpcids és deszorpcios izotermak
kllénbsége mutatja a mikroporusok jelenlétét. Kis mo-
lekulakkal szemben (pl. viz, CO,) az ilyen pérusok bel-
seje még hozzaférhetd, a hidratalt ionok, szerves mole-
kulak tdbbbsége azonban mar kizarddik azokbdl.

Megbeszélés

A bemutatasra kerult aerogélminta két h6kezeltségi al-
lapota csupan a két szélsé értékét képviseli azoknak
a rendkivil valtozatos mechanikai szilardsagu, porozi-
tasu és oldhatésagu mesterséges anyagoknak, ame-
lyek szilika aerogél alapon el6allithatok. A H allapothoz
tartozé aerogél mechanikailag sérilékeny, folyékony
kézeggel mechanikailag még nem kompatibilis, ugyan-
akkor rendkivdli adszorptiv tulajdonsagokkal rendelke-
zik. Az erre az allapotra meghatarozott 6riasi fajlagos
felllet lehet6séget biztosit a gyakorlat szamara egyes
gyogyszer-hatdbanyagok adszorpcidjara, majd szabalyo-
zott dinamikaju kibocsatasara, gydgyszerhordozoként
torténd felhasznalasra. Az aerogél tovabbi hékezelésé-
vel a fajlagos felllet cs6kkenése mellett a szilardsag,
terhelhet8ség jelent8s ndvekedése figyelheté meg.
A 700-800 °C-on hékezelt mintak mar kelléen erések
ahhoz, hogy ellendlljanak a folyadékkal térténd érint-
kezésnek, mechanikailag elegend&en szilardak a ké-
nyelmes kezelhetéséghez, ugyanakkor még nagyon je-
lent6s porozitassal birnak. Az 1000 °C kdrnyezetében
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keletkezd, nagy s(rliségl, keramiaszer(i anyagok k-
I6ndsen tehervisel§ pozicidkban nyerhetnek felhaszna-
last. Eredményeink ésszhangban vannak az irodalom-
ban kdzdltekkel [4].

Az aerogélek nem csak 6nmagukban, hanem mas
bioaktiv anyagokkal alkotott kompozitjaik formajaban
is elkészithetdk, az igy Iétrej6tt anyagok egy lehetsé-
ges felhasznalasardl a mesterséges csontpétlasban,
illetve sejttenyészettel szemben mutatott viselkedéseé-
r6l korabban mar beszamoltunk. A h6kezelésen atesett
szilika aerogél alapu anyagok fellletének aktiv médosi-
tasara, utdlagos funkcionalizdlasara is lehet6ség van.
A fellletekre példaul biomolekulak, fluoreszcens mar-
kerek kothetSk ki, amelyek tovabb gazdagitjak a jové-
ben a felhasznalasi lehet6ségeket.

A kézleménylinkben nem egy, a gyakorlatban ki-
probalt megoldast szerettiink volna bemutatni, sok-
kal inkabb egy igéretes, a jévében prognosztizalhato-
an orvosbioldgiai felhasznalasra is keril6 kilénleges
anyagcsaladra, az aerogélekre és az azokban rejl6 le-
het6ségekre szerettik volna felhivni a figyelmet.
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dentistry. The aim of this study was to prepare mesoporous silica containing biomaterials by sol-gel technology. These
materials may be combinated with hydroxyapatite and B-tricalcium phosphate, as bioactive agents. The synthesis and
testing of important physical parameters were performed.. Based on these measurements, the silica aerogel can be an

applicable material in the dental field in the future.
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A diabetes mellitus el6fordulasi gyakorisaganak valtozasa
a malignus szajluregi daganatos betegek kérében
hosszutavu 6sszehasonlité vizsgalat alapjan

VEGH DANIEL, BANYAI DOROTTYA*, DR. UJPAL MARTA**

A diabetes mellitus mar vilagszerte népbetegségnek tekinthetd, melynek prevalencidja hazankban is eléri a 7%-ot. Sza-
mos irodalmi adat bizonyitja, hogy a cukorbetegség el6segit tényez6 a rosszindulati daganatok kialakulasaban is.
Munkacsoportunk kordbban a diabetes el6fordulasi gyakorisagat vizsgéalta malignus szajlregi daganatos betegek ko-
rében. Jelen retrospektiv kutatdsunkban a cukorbetegség és a szénhidrat-anyagcserezavar el6fordulési gyakorisagat,
valamint a szajlregi daganatok lokalizacidjat rogzitettik a klinikan 2012—-2013-ban kezelt, szajuregi rakos betegcso-
portban és eredményeinket dsszehasonlitottuk az 1998-1999-ben kapott adatokkal. Osszehasonlité vizsgalatunkban
a 267 szbvettanilag igazolt szajliregi tumoros beteg kéz6tt 59 esetben 22,1%-ban diabetes mellitust, és 32 esetben 12%-
ban emelkedett vércukorszintet talaltunk. A leggyakoribb tumor-lokalizacié a cukorbetegeknél az ajaktumor volt, ezt ké-
vették a nyelv és a gingiva carcinomai. A 14 évvel ezel6tti adatokkal 6sszehasonlitva a lokalizacié tekintetében l1ényeges
véltozést nem tapasztaltunk, viszont a diabetes el6fordulési gyakorisaga 17,6%-r6l 22,1%-ra, az emelkedett vércukor-
szint 9,8%-rdl 12%-ra, a kéros glukdz regulacidval rendelkezd szajlregi tumorosok aranya pedig 27,4%-r6l 34,1%-ra
emelkedett (p > 0,05). Ezen bevezet6 vizsgalatunkkal e két kiemelten fontos betegségcsoport szoros kapcsolatat és

a diabetes mellitus egyre szélesebb korl terjedését kivanjuk hangsulyozni.

Kulcsszavak: diabetes mellitus, szajlregi daganatok, szajluregi rakok lokaliz&cidja, rizikéfaktorok

Bevezetés

A diabetes mellitus (DM) napjainkban mar népbeteg-
ségnek tekinthetd, melynek prevalenciaja vilagszerte
egyre névekszik.

Ez a tendencia észlelhet6 hazankban is, ahol a 2013-as
adatok alapjan a cukorbetegség mar a felnétt lakossag
kb. 7%-at érinti, a korabbi 1999-es adatok 4-5%-val szem-
ben [1, 2, 9, 23]. A diabetes mellitus szajliregi sz6véd-
ményei kdzll a fogagybetegség és a szajnyalkahartya
elvéltozasok a leggyakoribbak, de nagyobb aranyban
fordul el6 leukoplakia is ebben a betegcsoportban [15].

Munkacsoportunk 15 éve foglalkozik a cukorbeteg-
ség és a szajliregi daganatok 0sszefliggéseinek vizs-
galataval [20, 23, 24]. A nemzetkdzi irodalomban is
— kiildbndsen az utdbbi években — egyre t6bb olyan pub-
likacio jelenik meg, amely bizonyitja, hogy a cukorbe-
tegség el6segit6 tényezd a rosszindulatu daganatok,
igy az oralis carcinomak kialakuldsa szempontjabdl és
kedvez6tlenll befolyasolja a daganat progressziojat, va-
lamint a tulélést [7, 10, 20, 25].

Korabbi epidemioldgiai vizsgéalataink egyike arra ira-
nyult, hogy milyen gyakorisaggal fordul el6 diabetes mel-

Erkezett: 2014. szeptember 22.
Elfogadva: 2014. november 19.

litus és emelkedett éhomi vércukorérték a szajliregi ra-
kos betegek kdzbtt.

Jelen munkankban arra a kérdésre kerestik a va-
laszt, hogy ha emelkedett a DM prevelanciaja a hazai
lakossag kérében, vajon valtozott-e a kéros glukoz re-
gulacioval rendelkezé betegek aranya a rosszindulatu
szajuregi daganatos betegeknél, valtozott-e a szajire-
gi daganatok lokalizacidja, és az eredmények 6sszeha-
sonlitasa alapjan milyen kovetkeztetések vonhatok le.

Anyag és modszer

Retrospektiv vizsgalatot végeztiink a Semmelweis Egye-
tem Arc- Allcsont- Szajsebészeti és Fogaszati Klinika
fekvObeteg osztalyan 2012. januar 1-jét6l 2013. decem-
ber 31-ig kezelt, szdvettanilag igazolt szajuregi malig-
nus daganatos betegek kdrében. Az 1998. januar 1-je
és 1999. december 31-e kdzotti azonos helyen végzett
korabbi eredmények rendelkezéslinkre alltak, ezek ké-
pezték az 6sszehasonlitas alapjat.

Az els6 id6szak alatt 318 (219 férfi és 99 nd), a ma-
sodik, 14 évvel késdbbi idGszakban 267 (187 férfi és 78 nd)
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szbvettanilag igazolt rosszindulatu daganatos beteg ada-
tait dogoztuk fel.

Megvizsgaltuk a betegek éhgyomri vércukorértékét
a klinikankon vett vérminta alapjan. Emelkedett vércu-
korértéket csak kontrollvizsgalattal igazolt esetben vet-
tink figyelembe. A vércukormérés minden alkalommal
a SE I. Belgyogyaszati Klinika Kézponti Laboratériuma-
ban késziilt 717/912 Hitachi automataval.

A vércukorértékek alapjan a WHO besorolas szerint
a kdvetkezd 3 csoportba soroltuk a betegeket:

1. normalis éhgyomri vércukorszint (6,1 mmol/l alatti)

2. emelkedett éhgyomri vércukorszint, szénhidrat-anyag-
cserezavar (IFG, impaired fasting glucose, 6,1—6,9 mmol/l)

3. diabetes mellitus (6,9 mmol/l feletti, illetve ismert, ke-
zelt DM)

A statisztikai analizisben khi-négyzet probat alkalmaztunk,
a szignifikancia vizsgalatok 5%-os szinten torténtek.

Eredmények

A 267 rosszindulatu daganatban szenvedd betegbdl
176 betegnél (65,9%) talaltunk normalis (6,1 mmol/l alatti)
vércukorszintet, 32 esetben (12%) pedig emelkedett éh-
gyomri (6,1-6,9 mmol/l) vércukorszintet. Diabetesesnek
59 beteg (22,1%) tekinthetd. Vizsgalataink alapjan két
év szajlregi malignus tumoros beteganyaganak 22,1%-a
diabeteses, 12%-a pedig emelkedett éhgyomri vércukor-
szintd, tehat a vizsgalt betegcsoport 34,1%-a rendellenes
cukorhaztartassal rendelkezik. A diabeteses betegek
mindegyike a 2. tipusu DM csoportba tartozott. A szaj-
Uregi rakok 91%-a planocellularis carcinoma, 8%-a
adenocarcinoma, 1%-a mucoepidermoid carcinoma
volt. A legtébb malignus elvaltozast az ajkakon talaltuk
(23 eset).

A Kkorabbi vizsgalat szerint 318 rosszindulatu daga-
natban szenved6 betegbdl 231 betegnél (72,7%) talal-
tunk normalis vércukorszintet, és 31 esetben (9,8%) emel-
kedett éhgyomri vércukorszintet. A diabetesesek aranya
17,6% volt (56 beteg). A vizsgalt betegcsoport 27,4%-a

rendelkezett rendellenes cukorhaztartassal 14 évvel ez-
el6tt (1. dabra) és a daganatok 97%-a bizonyult szévet-
tanilag planocellularis carcinomanak. A diabeteses be-
tegek koérében a vizsgalt periddusban ugyancsak az
ajakrak volt a leggyakoribb (2. abra).

Megbeszélés

A malignus tumorok és a DM vilagszerte komoly nép-
egészségligyi problémat jelentenek. Kiléndsen igaz ez
hazankra, mert az 6sszes rosszindulatu daganatos ha-
lalozast és a szajluregi daganatok mortalitasat tekintve
is vezet6 szereplink van Europaban [18].

A szdjlregi laphamrakok rossz progndzisuak, az 6t-
éves tulélési arany még napjainkban sem mozdult el
jelentésen az 50-55%-0s értékrol [13, 19].

A DM és a rosszindulatu daganatok kapcsolatat sza-
mos publikacio igazolja [7, 8, 14, 26].

A fej-, nyak és a szajlregi daganatok is gyakorib-
bak diabetesesek kérében. A DM a szajlregi carci-
nomak progressziojat is fokozza, tovabb rontva az
érintett betegcsoport amugy is kedvezétlen életkilata-
sait [19, 21].

A diabetesben zajlé szdveti reakciok kedveznek
a malignus daganatok terjedésének. A cukorbetegség-
csoport rapidabb tumorterjedését tdbb tényezé is befo-
lyasolhatja [21]. A 2-es tipusu DM-ban tartés hypergli-
caemia hatasara az oxidacios egyensuly megbomlik,
szabadgy6kdk szaporodnak fel, melyeket a diabetes miatt
csokkent aktivitasu antioxidans rendszer nem képes
eliminalni [3].

Az oxidacids egyensuly megvaltozasa oxidacios stressz
kialakulasahoz vezet, emiatt glikalt végtermékek hal-
mozddnak fel (advanced glycation and products, AGE),
melyek fokozott mértékben szabadgyokok, citokinek és
névekedési faktorok felszabadulasat okozzak, és karo-
sitjak az extracellularis matrix struktirakat [16]. E folya-
matok a bazalmembran permeabilitas ndvekedését, ez-
altal a tumorok terjedését segitik el6. Bizonyitott tény,
hogy a matrix metalloproteinazok szintje DM-ban emel-

1. dbra: A diabetes mellitus és az IFG valtozasa
szajlregi daganatos betegek kdrében

2. abra: A diabeteses betegek szajlregi tumoranak
lokalizacio szerinti csoportositasa



kedett, ami a tumorok lokalis terjedésében, valamint az
attétképz6édésben jatszik szerepet [6, 22].

A fokozottan glikalt végtermékek emelik a RAGE (recep-
tor for avanced glycation end products) expresszidjat,
amely a rékos sejtek invazidjanak egyik szabalyozdja.
Az oralis carcinomak invazivitasa szintén szoros ¢sz-
szefuggést mutat a RAGE expresszidjaval [17]. A hypergly-
caemia kovetkeztében a vér alakos elemeinek agglutina-
cidja ndvekszik, amely mikroembolizaciot, az érlumenek
megvastagodasat, elzarédasat, majd széveti hypoxiat
okoz [12]. A tumorsejtek anyagcseréje soran feler6sod-
nek az anabolikus utak nem oxidativ Iépései, emiatt
azok hypoxias koérilmények kdzétt is képesek szapo-
rodni [5]. DM-ban az emelkedett szbveti- és plazma-glu-
kozszint jelent6sen hozzajarulhat a proliferalé daganat-
sejtek replikacidjahoz szikséges ribdz képzéséhez [4].
A Glut-1 glukéztranszporter jelentds szerepet jatszik a hy-
perglycaemia okozta szévetkarosodasban és a carci-
nomak terjedésében. A Glut-1 expresszié mértéke és
a szajlregi rakok kévetkeztében toérténd daganatos ha-
lalozas kozott szignifikans dsszefliggés talalhato: ma-
gasabb Glut-1 szintnél a varhaté tulélés révidebb [11].

Osszehasonlité epidemioldgiai vizsgalatunk igazolja,
hogy 14 év multan emelkedett a szajlregi rakos cso-
portban a diabetesesek aranya 17,6%-rol 22,1%-ra. Ki-
sebb mértékben, de névekvé értéket mutat az emelke-
dett vércukorszintl (IFG) betegek szama is, 9,8%-rol
12%-ra. Osszesitésben a kéros cukorhaztartassal ren-
delkez6k aranya 27,4%-rol 34,1%-ra nétt, mely kilénb-
ség a szignifikancia hatarértékét megkdzeliti, de nem
éri el (p > 0,05).

A tumorok lokalizacidjat tekintve nem talaltunk lénye-
gi valtozast, leggyakoribbnak az ajak tumorai bizonyul-
tak jelen és korabbi vizsgalatunkban is. Erdekesség vi-
szont, hogy korabbi, nagyobb betegszammal végzett
felmérésiinkben, amikor 610 szajlregi daganatos be-
teg adatat dolgoztuk fel, a gingiva tumorok fordultak elé
legtdbbszor és az ajak elvaltozasai a masodik helyre
szorultak [21, 22].

Ismert tény, hogy a dohanyzo, alkoholizal6 szajuregi
carcinomasok kérében a leggyakoribbak a szajfenék és
a nyelv tumorai [18]. A cukorbeteg csoportban ez a lo-
kalizacio valtozik, aminek okai az eltérd kialakulasi me-
chanizmusra vezetheték vissza. DM-ban, f6leg a ke-
zeletlen esetekben, csdkken a nyalszekrécios rata,
gyakori a kdvetkezményes cheilitis, glossitis, melyek
talajan malignus elfajulas alakulhat ki.

A gingiva tumorok gyakorisaga diabetesben pedig
valészin(ileg a parodontium chronikus gyulladasos fo-
lyamataira vezethet vissza, bar a sz6veti anyagcsere-
folyamatok egyes részletei még ma sem ismertek teljesen.
A dohanyzas a diabeteseseknél is tovabbi sulyosbitéd
tényez6.

Munkankat bevezetének és figyelemkeltének szan-
tuk. Tovabbi vizsgéalatokat terveziink a témaval kapcso-
latban nagyobb beteganyagon. Eddigi eredményeinkkel
hangsulyozni szeretnénk a két betegségcsoport szoros
kapcsolatat és népegészségligyi jelent6ségét.
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VEgH D, BAnyal D, UsrpAL M

The change of the incidence of diabetes mellitus in
oral cancer patients based on long-term follow-up studies

Our research is focused on the incidence of diabetes mellitus and glucose metabolic disorders among oral cancer pa-
tients and the frequency of different oral localizations of cancer. Diabetes mellitus affects 7% of the Hungarian population.

This study uses data spanning 14 years, with 2 datasets of 1998—1999 and 2012—-2013, collected first hand by the
authors.

These datasets have led us to examine the blood glucose level in 267 patients with histologically confirmed malig-
nant tumours in the oral cavity. Diabetes mellitus was found in 59 of them (22,1%), The blood glucose was elevated in
32 cases (12%). The most frequent tumor locations among the diabetic patients: labial, lingual and gingival tumors gin-
givae. Comparative epidemiological study demonstrates that in 2012-2013 dataset there was an increased observed
percentage of people with diabetes mellitus [17,6% to 22,1%)]. The percentage of patients with IFG (impaired fasting glu-
cose) also increased from 9,8% to 12%. Overall the number of patients with glucose metabolic disorders climbed from
27,4% to 34,1%, (p > 0,05).

Our intention of this introductory analysis is to emphasize the close connection of these two very important disease
groups, and the wider spread of diabetes mellitus.

Keywords: diabetes mellitus, oral carcinoma, locations of oral cancer, risk factors
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Fogsor alaplemezbdl kioldodé allergének kétodésének vizsgalata
Fourier-Transzformacios Feliileti Plazmon Rezonancia (FT-SPR) modszerrel
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A fogaszatban az uj anyagrendszerek megjelenésével parhuzamosan egyre nagyobb tGtemben névekszik a potenciali-
san allergias tlnetek kivaltdsara alkalmas anyagok kore. Az adott allergénnek rendkivil kis mennyisége is képes aller-
gias reakcio kivaltasara, ezért kiemelt jelentésége van ezen antigénként szereplé anyagok (példaul: formaldehid, me-
takrilsav, benzoil-peroxid) fehérjékhez vald kotédési lehet6ségeinek vizsgalatanak. Ezen sajatossagok vizsgalatara
a Fourier-Transzformacios Fellleti Plazmon Rezonancia Spektroszképia (FT-SPR) jol alkalmazhato eljaras. A modszer
elényei kézé sorolhato a kiemelkedd érzékenység, a jeldlés nélkili detektalas képessége, valamint a valds idejl vizsga-
latok kivitelezésének lehetdsége.

Kisérleteink célja a formaldehid és metakrilsav mint a leggyakoribb fogéaszati allergének kdzé tartozé anyagok
FT-SPR spektroszkdpias vizsgalata volt, kiemelt hangsulyt fektetve koncentraciéfliggé mérések elemzésére és kiérté-
kelésére.

Méréseinket formaldehid és metakrilsav desztillalt vizes higitasi soraival végeztiik. Eredményeinkkel igazoltuk, hogy
az eljaras elméletileg lehetévé teszi az SPR-chip f6l6tt aramoltatott oldat koncentracidjanak akar szazezrelékes nagysag-
rend(i megvaltozasanak detektalasat is. A koncentraciofiggd vizsgalataink soran bizonyitottuk, hogy a médszer kvanti-
tativ meghatérozasra is alkalmas. Kisérleteink alapjan megallapithat6 az eljaras széleskord alkalmazhatéséaga, amely
nagyban megkonnyitheti a biomolekularis kdlcsdnhatasok jovébeli feltérképezését és megértését.

Kulcsszavak: formaldehid, metakrilsav, allergén, Fourier-Transzformacids Fellileti Plazmon Rezonancia Spektroszkopia

(FT-SPR)

Bevezetés

A fogaszat szakteriletén széles kdrben hasznalt polime-
rek (fogsorok alaplemezei, kompozit tdm&anyagok stb.)
gyakran valtanak ki allergias reakciokat a pacienseknél
[1, 11]. A fogaszatban leggyakrabban alkalmazott polimer
a polimetil-metakrilat (PMMA), amely a metakrilsav metil-
észterének (metil-metakrilat — MMA) polimerje. A mo-
nomerek polimerré térténd atalakulasa azonban nem
tokéletes, ezért MMA monomerek maradnak vissza, ame-
lyek a polimerbdl kioldédhatnak [3, 13, 17]. Az MMA mo-
lekulak oxidaciojakor formaldehid, hidrolizisekor pedig
metakrilsav keletkezik [19]. Ezen molekulak citotoxi-
kusak, emellett fokozott reaktivitasuknak készénhet6-
en a leggyakoribb fogaszati allergének kézé tartoz-
nak [8, 9].

A Fellleti Plazmon Rezonancia (SPR) spektroszko-
pia egy olyan detektalasi modszer, amelynek segitsé-
gével egy a detektorként hasznalt fémfelszin kézvetlen
kdzelében, a kiilénb6z6 kotések/kdtddések kialakulasa-
nak hatdsara bekévetkez6 tdrésmutato-valtozast lehet
nagy pontossaggal nyomon kdvetni. A modszer alapja

Erkezett: 2014. szeptember 29.
Elfogadva: 2014. november 19.

a fellileti plazmon rezonanciajelenség, ami egy fém-di-
elektrikum hatarfellleten az ugynevezett vezetési elekt-
ronok mozgasahoz kapcsolddé elektronsiirliiség-hulla-
mok gerjesztésekor kdvetkezik be. A mérés elvét az
biztositja, hogy ha egy adott fém felliletére valami-
lyen anyag fizikai vagy kémiai uton kétédik, vagy ar-
rol levalik, illetve a fém koérili k6zeg térésmutatdja
megvaltozik, az az adott fém elektronjainak allapotat
megvaltoztatja. A bekdvetkezett valtozasokat ezzel
a technikaval kiléndsen nagy érzékenységgel detektal-
hatjuk [5, 10, 12].

Hagyomanyos SPR Spektroszkoppal végzett mérések
soran a fény hullamhosszat allandé értéken tartva vizs-
géljak a visszavert fénysugar intenzitasat a beesési szdg
valtozasanak fliggvenyében. Minimalis reflektancia a rezo-
nanciaszdg esetén tapasztalhatd, amely maximalis SPR-
valaszt valt ki. Az FT-SPR Spektroszkdpia lehet6veé teszi,
hogy az SPR-mérések FT-IR (Fourier-Transzformacios
Infravérds Spektroszkdpia) platformon, tehat ezen ké-
szlilékkel egybeépitve kerlljenek kivitelezésre. Ezaltal az
FT-IR tulajdonsagai — ugymint a nagyfoku érzékenyseg,
a multiplexitas és a valtoztathaté hullamhossz — technikai

DOI https://doi.org/10.33891/FSZ.108.1.13-18
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elényt jelentenek a hagyomanyos SPR szogeltolddas-mé-
résekkel szemben. FT-SPR vizsgalatok esetén a beesési
szbget fix értéken tartva mérjuk a reflektanciat, a fény ko-
zeli-infravords spektrumaban. igy keriiinek megallapités-
ra a kilénb6z6 hullamhossz-tartomanyokban megjelené
intenzitasok, melyekbdl a kotédések kialakulasara vagy
bomlasara lehet kovetkeztetni [6, 7].

A mddszer segitségével a biomolekularis kdlcsén-
hatasok kinetikaja valds id6ben nyomon kévethetd, igy
a kialakul6 vagy felbomlo kétések és két6dések azon-
nal detektalasra kerlilnek, azok méréséhez egyéb be-
avatkozas nem szikséges. Kiilén el6nyds tulajdon-
sag, hogy a molekulak koét6dése sem igényel egyéb
jeldlési feladatot, hanem kézvetlendil a kétédés kiala-
kulasa biztositja a mérend6 jelet, igy az eljaras nagy
érzékenysége még a gyenge felileti kdlcsénhatasok
vizsgalatat is lehetéveé teszi. Az FT-SPR Spektroszko-
piat mas bioanalitikai médszerekkel 6sszehasonlitva
(PM-RAIRS, QCM-D), alacsony koncentraciok detekta-

1.a) dabra: FT-SPR készilék sematikus abrazolasa
(Kretschmann-elrendezés szerint)

1.b) abra: Thermo Scientific FT-SPR készulék, SPRTM 100 modul
(és a NicoletTM 6700 FT-IR Spektroszkop)

lasara egyértelm(ien az altalunk is hasznalt modszer bi-
zonyult a legnagyobb érzékenységlinek [4]. Az eljaras
segitségével kilonbdz6 biomolekulak specialisan ke-
zelt biomimetikus felszinhez vald két6dését is monito-
rozhatjuk [2, 15]. Emellett alkalmas specifikus antigén-
antitest-k6t6dések vizsgalatara [16], illetve kiilénb6z6
fehérjék funkcionalizalt polimerfelszinnel valé kdlcsén-
hatasanak nyomon koévetéseére is [14, 18].

Jelen kutatasunk célja a formaldehid és a metak-
rilsav — mint gyakori fogaszati allergének — FT-SPR
chiphez t6rtén6 kotédésének vizsgalata, illetve a mo-
lekulakkal végzett koncentraciofliggé mérések elem-
zése és kiértékelése.

Anyag és modszer

Kisérleteinket formaldehid és metakrilsav higitasi sorok-
kal végeztiik. A Sigma-Aldrich Co. LLC. (St. Louis, MO,
USA) altal forgalmazott 37%-os tdménység(i formalde-
hid, illetve 99%-o0s tdéménységil metakrilsav-oldatokbdl
0,01%-0s, 0,05%-0s, 0,1%-0s, 0,15%-0s és 0,2%-0s
koncentracidju oldatokat készitettlink, oldészerként
desztillalt vizet hasznalva. A mérések soran a hattér-
spektrumokat desztillalt viz segitségével vettiik fel.

Méréseinket szobahd8mérsékleten végeztik a Thermo
Electron Corporation altal kifejlesztett (Waltham, MA,
USA) SPR™ 100 modult hasznalva, amelyet a Thermo
Electron Corporation altal gyartott (Waltham, MA, USA)
Nicolet™ 6700 FT-IR Spektroszképpal kapcsoltunk
rendszerbe. Fehér fényt kibocsaté wolfram-halogén
fényforrast alkalmaztunk kalciumfluorid (CaF,) fény-
osztoval. A prizmahoz er8sitett aranyfilm vastagsaga
45 nm volt. A chip felszinéhez egy folyadékcella volt
régzitve; a vizsgalt mintak szallitdsa Cole Palmer 110 ti-
pusu (EW-74905-04, Hollston, Ma, USA) fecskend6
pumpa segitségével tértént 0,5 ml/min sebességgel.
Az altalunk hasznalt elrendezés elvi vazlata, és maga
a berendezés az 1. abra a.) és b.) részén kerll bemuta-
tasra. A visszavert fénysugarat egy InGaAs detektorra
fokuszaltuk. A kapott adatok feldolgozasahoz a Thermo
Fisher Scientific Inc. (Waltham, MA, USA) altal kifej-
lesztett OMNIC™ szoftvercsomagot hasznaltuk.

Minden egyes gorbe 16 interferogram atlagolasanak
eredménye 8 cm™'-es felbontas mellett, az adatpontok
tavolsaga 0,964 cm'. Mindkét higitasi sorral végzett
mérés soran meghataroztuk a kilénb6z6 téménységl
oldatok egyéni spektrumait. Az egyéni spektrumok alap-
jan meghatarozott rezonanciahullamhossz-értékek se-
gitségével az adott anyaghoz tartozé kalibracids egye-
nes meghatarozasara kerdlt sor.

Eredmények
A 2. dabran lathaték a formaldehid-oldatok FT-SPR

egyéni spektrumai k6zos diagramon feltlintetve. Az
egyes gorbék balrdl jobbra haladva: desztillalt viz,
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2. dbra: Kilénb6z6 koncentraciéju formaldehid-oldatok
FT-SPR spektrumai

0,01%, 0,05%, 0,1%, 0,15%, 0,2%-0s formaldehid-ol-
dat. Az adatok az abran szinskala segitségével is fel
vannak tintetve.

Minden egyes gérbén megkereshetd az a hullamszam-
érték, amelyhez minimalis reflektancia-érték (nagysag-
rendileg 15%) parosul. Ezen adatok a kilénb6z6 olda-
tok esetén mérheté rezonanciahullamhossz-értékek.
Az abrakon is feltlintetett értékek a desztillalt viztdl
a 0,2%-os tdménységi formaldehid-oldat felé haladva:
9000,12 cm™', 8972,58 cm', 8963,04 cm™, 8939,41 cm™”,
8925,21 cm™, 8911,51 cm™.

A metakrilsav-oldat higitasi sorral végzett kisérletek
az el6z6 fejezetben leirtakhoz hasonldan kerultek kivi-
telezésre. A 3. dbrdn lathatok az oldatok egyéni FT-SPR
spektrumai, az egyes gorbék balrdl jobbra haladva:
desztillalt viz, 0,01%, 0,05%, 0,1%, 0,15% és 0,2%-0s
metakrilsav-oldat. A kilénb6zé elegyek esetében az ada-
tok kédnnyebb beazonosithatésagat az abran szinskala
is segqiti.

Ebben az esetben is megkereshet6 mindegyik goér-
bén az a hullamszamérték, amelyhez a mar emlitett
minimalis visszaver6-képesség (metakrilsavval végzett
mérések esetén korulbelll 16%) tarsul, ez az érték adja
meg az adott koncentracioju oldathoz tartozé rezonan-
cia-hullamszamot. Az abrakrdl is leolvashatoé értékek
desztillalt vizt6l az egyre ndvekvs tdéményseégl metak-
rilsav-oldatok felé haladva: 8990,66 cm™!, 8976,87 cm',
8962,83 cm', 8948,83 cm!, 8935,14 cm™.

Mindkét higitasi sor esetében kiszamolhato, hogy egy
meghatarozott koncentracioju oldat aramoltatasa milyen
mértékben valtoztatja meg a rezonancia-hullamszamot
a tiszta oldészerrel mért értékhez képest. A kilénb6z6
tomeénység(i formaldehid-oldatoknal kalkulalt valtozasok
egész értékekre kerekitve: 0,01%-0s oldat esetén 27 cm,
0,05%-0s oldat esetén 37 cm™', 0,1%-0s oldat esetén
61 cm™, 0,15%-0s oldat esetén 75 cm™, 0,2%-os oldat
esetén 88 cm™'. Hasonloképpen a metakrilsav higitasi

3. dbra: Kulénbdz6 koncentraciéju metakrilsav-oldatok
FT-SPR spektrumai

sor esetében szamitott eltolddasok egész értékekre ke-
rekitve: 0,01%-o0s oldat esetén 9 cm™, 0,05%-0s oldat
esetén 23 cm™, 0,1%-os oldat esetén 37 cm™', 0,15%-0s
oldat esetén 51 cm™', 0,2%-0s oldat esetén 65 cm-".
Minden egyes valtozas negativ iranyba kdvetkezett be,
tehat valamennyi oldat esetében alacsonyabb rezonan-

4. dbra: Formaldehid- és metakrilsav-oldatok
kalibraciés egyeneseinek meghatarozasa
FT-SPR mddszer segitségégével
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ciahullamhossz-értéket kaptunk az olddszerrel mért
eredményhez képest. Az adatok alapjan megallapit-
hato, hogy minél tdmeényebb oldatot aramoltatunk az
aranyfilm f616tt, annal nagyobb mértékben csdkken a re-
zonancia-hulldmszam. A bevezetében leirtak alapjan
a térésmutaté egyre nagyobb valtozasa pedig egyre
kifejezettebb valtozasokat idéz el6 a fém kiilsé elekt-
ronjainak allapotaban, amelyet a rezonancia-hullam-
szam egyre jelentésebb eltolodasan keresztil detek-
talhatunk.

Medgfigyelhetd tovabba, hogy az altalunk vizsgalt anya-
gok esetében az adott oldatok rezonancia-hullamszam-
valtozasa linearis aranyossagban van a folyadékcellaba
ker(l6 oldat tdménységével. Ez a megallapitas lehet6-
vé teszi, hogy egy adott mintaban Iévé molekulat kvan-
titativ médon is kimutassunk. A kapott értékekbdl kalib-
racios egyenes meghatarozasara nyilik lehet6ségunk,
amely alapjan ismeretlen tdménységu oldat koncent-
racioja egyszerien kiszamolhaté. A kalibracios egye-
nesek, valamint a pontok egyenes koérili szérasa form-
aldehid, illetve metakrilsav-oldatok esetén a 4. dbran
lathatok.

Megbeszélés

Az FT-SPR mérési mddszer specifikus kémiai kdtések
vizsgalatat is lehet6vé teszi. Ezt kihasznalva kétmole-
kulas receptor-ligandum vagy antigén-antitest kélcson-
hatasok reakcidkinetikajanak feltérképezése is lehetd-
vé valik. Mindamellett, hogy néhany anyag kézvetlen(l
kotddik az aranyfelszinhez, specifikus kétések vizsga-
latdhoz a legtdbb esetben az SPR-chip fellleti médosi-
tasa szlkséges. A felszini rétegek kialakitasa ugyanis
kénnyebben ellenérizhetd azaltal, hogy az aranyréteget
elészér egy monomolekularis réteggel boritjuk be, amely
megfeleld funkcids csoportokat biztosit a tovabbi kap-
csolatok kialakitasahoz. A legnépszer(ibb szemlélet
szerint el6szér egy alkan-tiol komponensen keresztll
ugynevezett ,6nszervez6d6 monoréteges struktura” (self-
assembled monolayer, SAM) kerl kialakitasra: a tiol-
csoport kotést létesit az aranyfelszinnel, mig a mo-
lekula masik végeén lévé funkcios csoport lehetéséget
biztosit tovabbi anyagok kapcsolédasahoz. Az alkan-tio-
lok killdnb6z6 funkcids csoportokkal rendelkezhetnek,
mint példaul amin- vagy karboxilcsoport. A SAM-ek
tovabb modosithatok bifunkcionalis kapcsold moleku-
lakkal, hogy kilénb6z6 funkcids molekulakkal fedett fel-
szint képezzenek. A kialakitott funkcidés csoporthoz
kémiailag kéthet6 (immobilizalhato) a specifikus kélcson-
hatas egyik komponense, mig a masik oldat formaja-
ban aramoltathaté a médositott fellilet felett. Amennyi-
ben a két komponens stabil komplexet képez egymassal,
akkor a fellileten a tomegkoncentracié — ezaltal a t6-
résmutatd — megnoévekszik, és ez a valtozas jol detek-
talhato [16, 18].

Az altalunk vizsgalt modellrendszer még nem az in-
vivo helyzetet szimulalja, hanem az emlitett fogaszati
allergének kotédését, vizsgalhatésagat kivanta tanulma-

nyozni, ezért bioldgiai mintak (példaul fehérjék) koétédési
sajatossagainak meghatarozasara még nem alkalmas.
Megfeleld chip kialakitasaval, az el6z6 bekezdésben
emlitett fellletkezelés segitségével azonban specifi-
kus kélcsdnhatasok vizsgalatara, igy bioldgiai mintak
allergéntartalmanak kdzvetlen meghatarozasara, aller-
gének azonositasara, illetve allergias reakciok részlépé-
seinek felderitésére is alkalmassa valhat. Napjainkban
az ipar fejl6dése szamos kilonb6z6 kémiailag médosi-
tott — példaul karboximetil, polikarboxilat vagy tetra-
etilén-glikol felszinnel rendelkez6 — SPR-chipek hasz-
nalatat is lehetdvé teszi. Ezaltal a vizsgalt fogaszati
allergénekre — formaldehidre vagy akar metakrilsavra —
specifikus vizsgalatok is lehetévé valhatnak, amelyek
a jov6beli kutatasaink elsédleges céljait képezik. Ter-
mészetszerlileg az FT-SPR mddszer specifikus szik-
ségleteit figyelembe véve, a gyakorlati beavatkozasok
helyszinéll szolgalé rendel6kben az elterjedésére ke-
vésbé lehet szamitani. Nagy érzékenysége és flexibilis
vizsgalati lehet8ségeinek figyelembevételével viszont az
allergia kilénb6z6 részfolyamatainak felderitésében, il-
letve megfelel6 mddszerek kidolgozasat kdvetéen akar
az allergias paciensek szlirésében is szerepe lehet. Egy
elére meghatéarozott protokoll szerint gy(ijtétt/kezelt,
peldaul nyalmintat alapul véve, lehetéség nyilhat egy
a szervezetre nézve plusz terhelést nem jelent6 vizsga-
lati tipus kialitasara, melyet egy jol felszerelt diagnosz-
tikai kbzpontban mar kénnyen, a meglévé modszerek
mellett alkalmazhatnak. Mindemellett természetesen
a mai modern késziilékek és iranyvonalak figyelembe-
vételével akar az is elképzelhetd, hogy a mddszer érzé-
kenységét, egy kisméretd, hordozhato készlilékbe tor-
ténd integralas utjan hasznaljak ki. Ezaltal akar helyben
megvaldsithaté mérések és vizsgalatok is kivitelezhets-
vé valhatnak, melyet megfeleld kérilmények kdzott akar
helyben értékelni lehet, vagy a mért értékeket, az egy-
re szélesebb kor(i informatikai halézatok terjedésével
kénnyedén szakért6i elemzésre lehet tovabbitani.

A vizsgalatok alapjaul szolgalhat, hogy az altalunk
bemutatott eredmények alapjan, 0,1%-0s koncentracio-
valtozasat formaldehid-oldat esetén 61 cm™-es, metakril-
sav oldat esetén 37 cm™'-es valtozast idéz el6 a rezo-
nancia-hullamszamban. Figyelembe véve a tényt, hogy
az FT-SPR spektroszkop elméleti hullamszam-pontos-
saga 0,01 cm™, a készllék képes lehet egy adott ve-
gyllet akar szazezrelékes nagysagrend(i koncentracio
valtozasat is detektalni. Ez a tulajdonsag lehetévé teszi
egy adott oldatban Iévé molekula kiemelkedd érzékeny-
ségu kvalitativ meghatarozasat.

A maddszer elvi alapjai megegyeznek a tradicionalis
SPR-technika elvi alapjaival, igy a hagyomanyos SPR
spektroszkdpiaban felmeriilé nehézségek az altalunk
vizsgalt eljarasnal is nehézséget jelentenek. A techni-
kaval kapcsolatban felmerGl§ nehézségek tobbek kdzott:
i) az SPR-jelenség vizsgalatara alkalmas, detektorként
alkalmazhaté fémek limitalt szama; ii) a térésmutato-
érték hémérséklet-fliggése; iii) a nem specifikus inter-
akciok hatasara is kialakulé6 SPR-valasz. A mérési ko-



rilmények pontos meghatarozasaval és a megfeleléen
gondos minta-el6készitéssel azonban minimalizalni le-
het azokat a tényez6ket, amelyek a vizsgalati szandék-
tél eltéréen befolyasoljak a kisérleti eredményeket.
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Bako J, KELEMEN M, SzaLoki M, ViTALyos G, Rapics T, HEgepUs C

Analysis of the binding properties of leachable components of base plate by
Fourier-Transform Surface Plasmon Resonance (FT-SPR) method

In parallel with the emergence of new dental materials the number of allergic diseases is continuously increasing. Ex-
tremely small quantities of the allergens are capable to inducing an allergic reaction. Therefore it is particularly important
to examine these materials as antigens and investigate their binding properties to proteins (e.g. formaldehyde, methacryl-
ic acid, benzoyl-peroxide...). The Fourier Transform Surface Plasmon Resonance Spectroscopy (FT-SPR) is a suitable
examination method for this type of procedure. FT-SPR measurement is performed at a fixed angel of incident light, and
reflectivity is measured over a range of wavelength in the near infrared. The advantages of this method are the outstand-
ing sensitivity, the label-free detection capability and the possibility of the real-time testing procedure.

Formaldehyde and methacrylic acid are among the most common dental allergens. In our study we examined these
molecules by FT-SPR spectroscopy. The aim of this work was to investigate the suitability of this method to the detec-
tion of these materials, with special focuses on the analysis and evaluation concentration-dependent measurements.

Different concentrations (0,01%—0,2%) of formaldehyde and methacrylic acid solutions were measured. The individual
spectra were measured for all of the solutions, and calibration curves were calculated for the materials for the possibility
of the determination of an unknown concentration. The results confirmed that the method is theoretically capable to de-
tect hundred-thousandths scale concentration-changes in the solution flowing above the SPR-chip. The concentration-
dependent studies had proved that the method capable to measure directly these materials and can provide appropriate
calibration for quantitative determination. These experiments show the broad applicability of the FT-SPR method, which
can greatly facilitate the mapping and understanding of biomolecular interactions in the future.

Keywords: formaldehyde, methacrylic acid, allergens, Fourier Transform Surface Plasmon Resonance Spectroscopy (FT-SPR)

FOGPOTLASTANI NAPOK

alapitva

= o Pécs, 2015. szeptember 24-26.

Magyar Fogorvosok Egyestiletének Fogpotlastani Tarsasaga
XXI. kongresszus és tovabbképzo tanfolyam

Az érem két oldala: Aktudlis témakorok a fogpotlastanban
a fogorvos és a fogtechnikus szemszogébdl

Tovdbbképz6 tanfolyam fogorvosok és fogtechnikusok szdmdra
2015. szeptember 24.

Implantdcios és digitdlis fogpotlastan a 21. szazadban
A Magyar Fogorvosok Egyesiiletének

Fogpétldstani Tdrsasdgdnak XXI. kongresszusa

2015. szeptember 25.

A fogpétlastan korszerii anyagai és technikai
Tovdbbképzé tanfolyam fogorvosok szamdra
2015. szeptember 26.

Prof. Dr. Heged(is Csaba, eln6k

MFE Fogpétldstani Tdrsasdga WWW.PCONGRESS.HU

Részletes tajékoztatd és jelentkezési lap a Tarsasag honlapjarol: http://dental.med.unideb.hu/mft/fel.html

és a www.pcongress.hu honlaproél (Tel./Fax: +36 72 327 572, e-mail: erika.kulcsar@pcongress.hu)



FOGORVOSI SZEMLE m 108. évf. 1. sz. 2015. 19-24.

Semmelweis Egyetem Fogpétlastani Klinika, Fogorvostudomanyi Kar*
Semmelweis Egyetem Anatémiai, Szdvet- és Fejl6déstani Intézet, Altalanos Orvostudomanyi Kar**

A nyelv nyalkahartya és mirigyek innervacidjanak valtozasa
korai és késoi kisérletes diabetes mellitusban

DR. KISPELYI BARBARA', DR. ALTDORFER KAROLY", DR. FEHER ERZSEBET"

A nyelv nydlkahartya és mirigyek innervaciojanak valtozdsa korai és késéi kisérletes diabetes mellitusban.

Kulénb6z6 szervekben egyes neuropeptideket tartalmazé idegrostok és immunkompetens sejtek mennyisége megval-
tozik diabetes mellitusban (DM). Jelen munkankban kisérletes DM soran a nyelv nyalkahartyadban és annak mirigyei-
ben 1év6 idegelemek valtozasait vizsgaltuk immunhisztokémai modszerrel. Két héttel a DM kialakulasa utan minden al-
talunk vizsgalt neuropeptid tartalmu idegrost mennyisége szignifikansan megemelkedett mind a nyalkahartyaban, mind
a mucindzus és szerdzus mirigyekben. Az immunkompetens gyulladasos sejtek (limfocita, plazmasejt és hizdsejt) szdma
is szignifikansan megnétt. Ezen sejtek egy része szintén pozitiv reakciét mutatott P anyagra és neuropeptid Y-ra. Egyes
esetben a P-anyag pozitiv idegrostok nagyon kdzeli kapcsolatban figyelhet6k meg a P immunreaktiv immunsejtek mel-
lett. Négy héttel a DM kezelés utan az immunjelzett idegrostok mennyisége lecsdkkent a kéthetes kezeléshez képest,
de a peripherin jelzett idegrostok mennyisége még igy is magasabb, mint a kontroll allatban. Az immunsejtek és ideg-
rostok kdzeli kapcsolata jelent6s szerepet jatszhat a nyelv nyalkahartya és mirigyek miikbdésének, homeosztazisanak
fenntartasaban, a gyulladas kialakulasaban és eliminalasaban.

Kulcsszavak: P anyag, Neuropeptid Y, nyelv nyalkahartya, neuroimmunomodulécié

A diabetes mellitus (DM) kéros anyagcserével és hi-
perglikémiaval jar6 szindréma, a vilag lakossaganak
szignifikans részét érinti. A legutdbbi epidemioldgiai
vizsgalatok kimutattdk, hogy 2011-ben a vilagon tébb
mint 360 millid6 ember szenved DM-ben, és ez a szam
az el6rejelzések alapjan 2030-ra elérheti az 532 millidt
is [10]. A betegség hosszan tart6 fennalldsa szamos
olyan tUnettel jar (példaul hiperglikémia, retinopatia, nef-
ropatia), ami megvaltoztatja az életminéséget. Az er6s
fajdalom miatt kilbnésen kellemetlen a cukorbetegek
neuropatiajanak szerepe. Diabeteses betegek gon-
dozasa soran a gyakorld orvosok gyakran talalkoznak
klldénb6z6 fog- és szajpanaszokkal. Az utébbi évek sta-
tisztikai vizsgalatai megallapitottak, hogy a diabetes melli-
tusszal 6sszefliggésben szamos szajbetegség gyakrab-
ban fordul el8: glossitis [2, 42], paradontitis, szajégés
és az izlelés zavara, leukoplakia, lichen oris planus és
tumorok [29, 34, 41], valamint megemelkedik a szajlregi
gombas fert6zések szama is [4]. Az objektiv tiinetek ko-
zul gyakori a diffuz eritéma, kildndsen a nyelven [43].
A nyelv megnagyobbodott, sok esetekben fehéresen
bevont, Candida albicans fert6zés jeleként. A diabe-
teses betegek szajlregi tumoranak lokalizaciojat vizs-
galva kimutattak, hogy a nyelvdaganatban (19,6%) és
ajakdaganatban (23,2%) szenved6 betegek szama
a legmagasabb [40]. Albrecht és munkatarsai [2] szerint
a legtdbb leukoplakias eset a diabeteses anyagcsere-
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zavar manifesztalédasat koveté masodik évben, gyak-
rabban az inzulinnal kezelt cukorbetegekben figyelhetd
meg. Az akut hiperglikémia kdvetkeztében csdkken a nyal-
ban 1évé mucin- és gliikkdzkoncentraciod, karosodik az
antibakteridlis anyagok mennyisége. Nagy szamu be-
teganyagon kimutattak, hogy a malignus tumorok ki-
alakulasa szignifikansan nagyobb a dohanyzo cukros
betegeknél [4]. Szamos vizsgalat foglalkozik a diabe-
tes gyulladasban és a sebgyodgyulasban betdltétt sze-
repével is [14, 32].

Az idegrendszer patoldgias kérilmények kdzott nem-
csak a gyulladas kezdeményezésében és fenntartasa-
ban jatszik szerepet, hanem annak cs6kkentésében és
eliminalasaban is. A neuropeptideknek kiilbnésen nagy
szerepet tulajdonitanak ebben a folyamatban. Az ideg-
rendszer és immunrendszer mindkét iranyu kapcsolata-
ban kllénb6z6 anyagok vesznek részt: neurotranszmit-
terek, neuropeptidek és citokinek. Gyulladas hatasara
ezen anyagok mindkét rendszer sejtjeibdl (ideg-, im-
munsejtek) felszabadulhatnak és befolyasoljak a gyul-
ladast. Az immunrendszer szabalyozasaban legjelen-
t6ésebb az érz6 idegrostokbdl felszabaduld Substance
P (SP), calcitonin gene-related peptid (CGRP), vala-
mint a lokalis idegelemekbdl felszabaduld vasoaktiv
intesztinalis peptid (VIP) és a neuropeptid Y (NPY).
Gyulladas hatasara ezen neuropeptidek mennyisége
megemelkedik, és hatasukra fokozédik a gyulladasos
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sejtek szamanak névekedése, kiildbndsen a hizosejteke,
igy hatasukra fokozddik az erek permeabilitasa is [26].
Kisérletes DM-vizsgalatok is alatamasztottak, hogy a ko-
rai streptozotocin DM (StDM) hatasara a gyulladasos
sejtek és az idegrostok szama megemelkedik [5, 11, 16],
mig 14 nappal a kezelés utan csdkken a gyulladas és
a plazma-extravazacio, és degeneralt idegrostok jelen-
nek meg a kilénb6z6 szervekben [27, 28, 31]. Szamos
vizsgalat foglalkozik a szajuregi képletek vérellatasa-
nak valtozasaval DM-ben [20, 30]. Ugyanakkor csak
nagyon kevés kézlemény foglalkozik a nyelv nyalka-
hartya és nyalmirigyek idegelemeinek és immunsejtjei-
nek kvantitativ elemzésével.

Az el6z6 vizsgalataink megallapitottak, hogy egyes
neuropeptideket (SP, NPY) tartalmazé idegrostok és
immunkompetens sejtek mennyisége szignifikansan
megemelkedett DM-ben az izlel6bimbdkban. Arra a kér-
désre azonban nem kaptunk egyértelm(i valaszt, hogy ez
a valtozas az 6sszes idegrostra vonatkozik-e. Tovabba
nem vizsgaltuk a nyelvben 1évé mirigyek beidegzésének
véltozasat. Ezért ezen munkankban a korabban hasz-
nalt primér szérumok mellett peripherin (PER) antitesttel
is vizsgaltuk a nyelv nyalkahartya és mirigyek inner-
vacidjat. A peripherin a periférias idegrendszerben lév§
axonok neurofilamentumainak alegysége [44] és olyan
panneuralis (6sszes idegrost) jelz6, amely az allati és
human periférias idegek kimutatasara alkalmas [19].

Anyag és modszer

Az idegelemek vizsgalatara kisérleteinket 30 darab,
120-150 g testsulyd, him albiné Wistar patkanyon vé-
geztlk. Az allatkisérletek megfelelnek a ,Revised Guide
for the Care and Use of Laboratory Animals”-nek (ILAR
1996) és a Magyar Allatvédé Térvénynek (1998, Ma-
gyarorszag), valamint a Semmelweis Egyetem Etikai Bi-
zottsaga is engedélyezte ezeket. A diabetes mellitus
kivaltasahoz az allat farki vénajaba egyszer 65 mg/test-
tdmeg kg Streptozotocint (Zanosar, Upjohn Company,
Kalamazoo MI 49001, USA) adtunk. A kontroll llatok
0,25 ml fizioldgias s6 oldatot kaptak. A DM kialakulasat
a testtémeg csdkkenésbdl, polyureabdl és glukdzurea-
bdl allapitottuk meg. A farki vénabdl vett vércukorszint
>16 mmol/ | esetén az allatot cukorbetegnek nyilvani-
tottuk. A kontroll allatok (10 db) ugyanolyan sulyuak
voltak, mint a vizsgalat kezdetén a diabeteses csoport.
A streptozotocin hatasat 2 és 4 hét utan vizsgaltuk.
2 (10 db) és 4 (10 db) héttel a kezelés utan az alla-
tokat véglegesen elaltattuk és perfundaltuk. Kivettiik
a nyelvgy6koét, majd fagyaszté mikrotommal metszete-
ket készitettlnk.

A kivett mintakat fixaltuk, majd a primer szérummal
vald inkubalas utan avidin-biotin-komplex segitségével
peroxidaz reakciot végeztiink. Primer szérumok: a ko-
rabban hasznalt SP, VIP, NPY, CGRP, tumor nekrdzis
faktor a (TNF-a), nuklear faktor kB (NF-kB) mellett az
Osszes idegrost kimutatasara egér monoklonalis peri-

pherin antitestet is hasznaltunk (5 db) (Novo Castra, ka-
talogus szam: P21935). Az anyagok egy részébdl elekt-
ronmikroszkdpos metszeteket is készitettlink, ahol az
idegrostokat és az immunkompetens sejteket analizal-
tuk, valamint vizsgaltuk azok morfolégiai kapcsolatait.

A jelzett idegrostok kimutatasara avidin-biotin-pe-
roxidaz (Vectastain ABC, Vector Laboratories, Peterbo-
rough, UK) technikat (1 6rara), valamint diamino-ben-
zidint (DAB Vector, 0,025%, 3,3-diamino-benzidin,
0,0015% H,0,, 0,05 M Tris-HCI puffer, pH = 7,5) al-
kalmaztunk 8-10 percre. Nikkellel intenzifikaltunk, majd
a végén a metszeteket a zselatinozott targylemezekre
teritve Depex-szel fedtik le.

A hizésejtek vizualizalasahoz a 0,1%-0s toluidinkék
festéket (Sigma) vagy hisztaminellenes primer antiszé-
rumot hasznaltunk.

A fénymikroszkopos metszeteken megszamoltuk
a kllénb6z6 immunjelzett képleteket, majd statisztika-
ilag értékeltlik. Az immunreaktiv (IR) idegrostokat 15—
2000 pm? szdvet teriileten szamoltuk meg és a kapott
eredményeket egységnyi teriiletre (100 pm?) vonat-
koztattuk. A szamolashoz az egész metszetet vizsgal-
tuk fénymikroszképpal 40 szeres nagyitasban. Minden
egyes vizsgalt anyagbdl kb. 15-25 fényképet készitet-
tink, majd digitalizaltuk és szamitégépes szoftverrel
(IMAN (béta) 2,0 MFA, Budapest, Hungary) analizaltuk.

Statisztikai modszer

Az eredmények statisztikai értékeléséhez két minta
esetén a Student-féle kétmintas t-prébat, tdbb minta
6sszehasonlitdsa esetén a variancia analizist (ANOVA)
hasznaltuk post hoc Bonferroni és paratlan Student-féle
kétmintas t-préba dsszehasonlitasokkal. A p < 0,05 ese-
tén az eredményt szignifikansnak tekintettik.

Eredmények

Az IR idegrostok a patkany nyelvgy6k minden rétegé-
ben megtalalhaték kilénbdzé mennyiségben. Néhany
IR rost a mucindzus és a szerézus mirigyvégkamrak
(Weber mirigy) kérdl is lathatok (1., 2., 3. abrak). Az
IR idegrostok f6leg a hamban és a ham alatt talalhatok
(4., 5., 6. abrak). Nagyon kevés hizoseijt talalhato ezen
metszetekben, és hizésejt és IR idegrost kapcsolatot
(3 ym-en belll) szintén ritkan tudtuk megfigyelni.
Diabetes mellitusban az IR idegrostok mennyisége
megvaltozott a kontrollhoz képest a nyelvgydkben. Két
héttel a diabetes mellitus kialakulasa utan az IR ideg-
rostok szama szignifikdnsan megemelkedett. Nagyon
slir(i SP és PER IR idegrost-halézatot talaltunk a papilla
vallatae subepithelialis teriiletén és magaban a hdmban
is (5. dbra). Egyes metszetben az IR idegsejtek szama
is megemelkedett. A mucindzus mirigyvégkamrak ko-
riil is emelkedett az IR idegrostok mennyisége (2. abra).
Azonban négyhetes diabetes esetén minden altalunk



vizsgalt IR idegrost szama cs6kkent a nyelv dsszterile-
tén, mennyiséguk hasonlé a kontroll allatokhoz viszo-
nyitva. A SP és NPY IR idegrostok mennyisége még
kevesebb, mint a kontroll nyelvben. A PER pozitiv ideg-
rostok mennyiségének valtozasat mutatja a diagram
a nyelv nyalkahartyajaban és annak mirigyeiben (7. dbra).
A valtozas hasonléan szignifikdns, mint a korabban
vizsgalt SP és NPY IR idegrostok véaltozasa. A SP,
NPY és TH IR idegrostok vastagsaga lathatéan meg-
névekedett.

Steptozotocinnal valé kezelés utan a nyelv lamina
propria terllete diffuzan infiltralédott gyulladasos sej-
tekkel (limfociték, plazmasejtek és hizésejtek). Toluidin-
kékkel valo festés kimutatta, hogy a nyelvgydk minden
rétegében talalhatok hizdsejtek. A gyulladas teriletén
az immunkompetens sejtszam-emelkedés mellett né-
hany sejt immunreaktivitast is mutatott SP-re és NPY-
ra (5. abra). A sejtek egy része kicsi, kerek 6—10 mm
nagysagu sejt (limfocitak), mas része nagy, ovalis, 15—
20 mm nagysagu (plazmasejtek valamint hizésejtek)
sejt. Kéthetes diabeteses allatokndl a hizésejtek szama
szignifikdnsan megndvekedett (p < 0,05) a nyelv &ssz-
teriiletét figyelembe véve. Legnagyobb mennyiségiik
azonban kdzvetlenlll a ham alatt a lamina propriaban
figyelhet6 meg, ezen belll is f6leg az erek korll. Az IR
idegrostok és a hizdsejtek kdzotti kapcsolatok mennyi-
sége szignifikansan megemelkedett, kilondésen a SP
pozitiv idegrost—hizésejt kapcsolata, ahol a névekedés
még szignifikansabb (p < 0,01) volt (8. abra).

Megbeszélés

Hosszan tarto hiperglikémia hatasara karosodik a szaj-
Ureg nyalkahartyaja és csokken a betegek nyalterme-
lése. Gyakran a nyal dsszetételében is valtozas alakul
ki, kbvetkezményként kiildnb6z6 szajlregi fertézések
Iéphetnek fel és csbkken az izérzés is [6, 29].

A neuropeptid tartalmu idegrostok mennyisége és lo-
kalizacidja megvaltozik diabetes hatasara, melyet sza-
mos szerz6 kiilonb6z8 szévetben és speciesben de-
monstralt, beleértve a gasztrointesztinalis traktust, bért,
ereket, a kdzponti és a periférias idegrendszert. A le-
irt elvaltozasok a peptid tartalmu idegrostok mennyi-
ségére vonatkozva eltéréek [23, 24, 27]. Az adott sz6-
vet beidegzésétdl és funkcios sajatossagaitdl fliggben
a neuropeptidek szintje és az IR idegrostok mennyi-
sége novekedett, cs6kkent vagy nem valtozott [1, 39,
42]. A korai kisérletes DM-ben a gyulladasos folyama-
tok hatasara a SP és NPY IR idegrostok szama meg-
emelkedik, mig hosszan tart6 betegség hatasara szig-
nifikansan cstkken a nyelv minden rétegében [5, 25],
hasonléan valtozik a PER IR idegrostok mennyisége
is. A bér beidegzésében résztvevé CGRP és protein
gene product (PGP 9,5) IR idegrostok szama hosszan
tartd betegség hatasara szignifikdnsan csékkent [9].
A nyalmirigyek beidegzésében bekdvetkezett valtoza-
sok hatassal vannak a nyaltermelésre. SP néveli a nyal-
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1. dbra: Glandula radicis linguae kontroll allatbél.
Nyilak jelzik a VIP tartalmu idegrostokat a mirigyallomanyban.
Lépték = 100 um

2. abra: 2 hetes streptozotocin diabetes mellitusos allat
nyelvgyok mirigyallomanya.
Nyil jelzi a mucinozus acinus koéruli NPY IR idegrostot.
Nyilhegy mutatja a perivascularisan talalhaté NPY pozitiv idegrostokat.
Lépték = 100 pm

3. abra: 4 hetes streptozotocin diabetes mellitusos allat
mucinozus mirigyallomanya.
Nyil mutatja a peripherin immunoreaktiv idegrostot
a kivezet6 csovek kdzelében.
Lépték = 100 pm
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4. abra: A P anyag tartalmu idegrostokat nyilak mutatjak
a kontroll allat nyelv nyalkahartyajaban.
Lépték = 100 ym

7. dbra: PER IR idegrostok mennyisége
a nyelv nyalkahartyajaban
és mirigyallomanyaban.

5. dbra: 2 hetes streptozotocin kezelés utani nyalkahartya.
Nyilak jelzik a P anyag tartalmu idegrostokat
a papilla vallata nyalkahartyajaban.
Nyilhegyek mutatjék a szintén P anyag immunpozitiv limfocitakat.
Lépték = 100 pm
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6. dbra: A peripherin (PER) pozitiv idegrostokat nyil jelzi
a nyelv nyalkahartyajaban 4 hetes diabetes mellitusos allatban.
(E = ham) Lépték = 100 pm

8. dbra: SP IR immunsejtek és kdzvetlen anatémiai kapcsolatuk
az SP pozitiv idegrostokkal két- és négyhetes diabetes mellitusban.

termelést kisérletes allatokban. Mivel korabban elekt-
ronmikroszképosan bizonyitottuk a nyelvben a lokali-
san zarodo reflex jelenlétét (intralingualis reflex) [3], igy
az IR idegrostok cstkkenése feltételezhetéen erésen
csokkenti a nyaltermelést. Egyrészt azaltal, hogy keve-
sebb érz§ (SP) rost hat a helyi ganglionok idegsejtjeire,
masrészt a mirigyekben Iévé szekretomotoros idegros-
tok (VIP, NPY) mennyisége is csdkkent. A nyalterme-
Iésben és a gyulladasos sejtek mennyiségében beko-
vetkezett valtozasok szerepet jatszhatnak a kariesek és
a parodontdlis gyulladasos folyamatok kialakulasaban
is [22, 36]. Korabbi vizsgalatunk kimutatta, hogy a ko-
rai inzulinkezelés kivédheti az IR idegrostokban beko-
vetkezd koros valtozasokat, visszaall az izlel6bimbo-
kat beidegz6 idegrostok eredeti mennyisége, kivédheti
a csokkent izérzést, csokkentheti a neuropatiat és a visz-
szaallithatja a normal nyalelvalasztast [21].

Ma mar tényként elfogadott, hogy az idegrendszer
és az immunrendszer sejtjei k6z6tt kétirdnyu informa-
cidcsere van [12, 15]. Az immunsejtet ér6 idegi hata-
sokat kodzvetit6 informacids utak a feltevések szerint




toébb palyan és szervez6dési szinten biztositjak e két-
iranyd kommunikaciot. A legutdbbi munkank eredmé-
nyei is azt bizonyitjak, hogy DM hatéséra szignifikan-
san megemelkedik az SP idegrostok és a kllénb6z6
immunsejtek szama, valamint az idegrostok és immun-
sejtek morfoldgiai kapcsolata. Kiilénds jelentésége van
ezen idegi kontaktusnak, az idegrendszer és az immun-
rendszer kdzvetlen érintkezésének, mivel a két rend-
szer disztansz szinaptikus kapcsolat révén gyorsan tud
egymasra hatni. Neuropeptidek képesek modulalni a lim-
foid sejtek aktivitasat, beleértve differencialodasukat,
migracidjukat, proliferacidjukat, citotoxicitasukat és a me-
diatorok felszabadulasat. Az immunsejtek viszont expresz-
szaljak a neuropeptidek receptorait, és bizonyos stimu-
lusok hatasara neuropeptideket is termelnek. Az altaluk
termelt citokinek mas sejtek aktivacidjahoz, proliferacio-
jahoz, differenciacidjahoz vezetnek. Ezen sejtek sza-
mos pro-inflammatorikus és anti-inflammatorikus hata-
su citokineket bocsatanak ki a kérnyezetiikbe, utébbiak
igyekszenek a gyulladast eliminalni, a sebeket meggyo-
gyitani [18, 33, 37]. DM hatasara kronikusan megemel-
kedik a pro-inflammatoros citokinek szama, példaul
IL-1, IL-6, TNF-a [7, 38]. Duarte és munkatarsai [13]
legujabb 6sszehasonlitd vizsgalatai kimutattak, hogy
a gingivalis sulcus folyadékban 1évé cito- és kemokinek
mennyisége szignifikansan nagyobb volt a DM bete-
geknél, még az egészséges fogaknal is, 6sszehason-
litva a nem diabeteses betegekkel. A legutdbbi irodalmi
adatok azt is bizonyitjak, hogy kapszaicin kezelés hata-
sara, ami csdkkenti a P anyag mennyiségét a szévetek-
ben, vagy P anyag antagonistakkal siker(lt a kolitises
betegeket gyogyitani és lecsdkkent a TNFa szekrécio-
ja a nyalkahartya hizéseijtjeibdl [8, 17, 35]. Igy a cukor-
betegek szajlregi sebeinek, gyulladasainal az altala-
nosan elfogadott terapia mellett széba j6het a jov6ben
a megemelkedett neuropeptidek és citokinek gatlasa
is, igy példaul SP antagonistak, vagy TNFa ellenanyag
alkalmazasa.

Irodalom

1. ApecaTHE E: Distribution of calcitonin-gene-related peptide, neu-
ropeptide-Y, vasoactive intestinal polypeptide, cholecystokinin-8,
substance P and islet peptides in the pancreas of normal and dia-
betic rats. Neuropeptides 1999; 33: 227-235.

2. ALerecHT M: Fog- és szajbetegségek diabetes mellitusban. Me-
dicina kényvkiadd, Budapest, 2001.

3. ALTDORFER K, ZELLES T, PoNGOR E, FEHER E: Morphological evi-
dence of local reflex arc in the rat’s tongue. Acta Physiol Hung
2012, 99, 479-488.

4. Bastos AS, Leite AR, SpiN-NETO R, NassaAr PO, Maussaco EM, Or-
rico SR: Diabetes mellitus and oral mucosa alteration: prevelance
and risk factors. Diabetes Res Clin Pract 2011, 92, 100-105.

5. BATBAYAR B, ZeLLES T, VER A, FEHER E: Plasticity of the different
neuropeptide-containing nerve fibres in the tongue of the diabetic
rat. J Periph Nerv Syst 2004, 9, 215-223.

6. BeLL GW, LarGge DM, BarcLay SC: Oral health care in diabetes mel-
litus SADJ 2000, 55, 58—-65.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

FOGORVOSI SZEMLE = 108. évf. 1. sz. 2015. 23

. Boabanski P, Pupek-MusiaLik D, DyTFeLD J, JAGoDzINSKI PP, JABLLE-

cka A, Kusawa A, MusiaLik K: Influence of insulin therapy on ex-
pression of chemokine receptor CCR5 and selected inflammatory
markers in patients with type 2 diabetes mellitus. Int J Clin Phar-
macol Ther 2007, 45, 563-567.

. CastacLivoLo |, KEaTes ACM, Qiu BM, KeLLy CP, NIKULASSON S,

Leemam SA, PoTHouLakis C: Increased substance P responses in
dorsal root ganglia and intestinal macrophages during Clostridi-
um difficile toxin A enteritis in rats. Proc Natl Acad Sci USA 1997,
94, 4788-4793.

. CHrisTiaANSON JA, RiekHor JT, WRicHT DA: Restorative effects of

neutrophin treatment on diabetes-induced cutaneous axon loss
in mice. Exp Neurol 2003, 179, 188—199.

Diabetes Atlas. International Diabetes Federation. 5th edition. IDF,
Brussels, Belgium, 2011.

DimeL LT, BrewsTER WJ, FERNYHOUGH P, TomLinson DR: Expres-
sion of neuropeptides in experimental diabetes; effects of treat-
ment with nerve growth factor or brain-derived neurotrophic fac-
tor. Molecular Brain Res 1994; 21: 171-175.

Downing JE, Mivan JA: Neural immunoregulation: emerging roles
for nerves in immune homeostasis and disease. Immunol Today
2000; 21: 281-289.

Duerta PM, Bezerra JP, MiranDA TS, FEres M, CamBrONE L, SHAD-
pox LM: Local levels of infammatory mediators in uncontrolled
type 2 diabetic subjects with chronic peridontitis. J Clin Periodon-
to/ 2013 Oct 6. DOI 10.1111/JCPE.12179.

ELenkov U: Neurohormonal-cytokine interactions: implications for
inflammation, common human diseases and well-being. Neuro-
chem Int 2008, 52, 40-51.

ELenkov IJ, WiLper RL, CHrousos GP, Vizi ES: The sympathetic
nerve — an integrative interface between two supersystems: the
brain and the immune system. Pharmacol Rev 2000; 52: 595-638.
FeHer E, Pongor E, ALTDoRFER K, KoBori L, LENGYEL G: Neuroim-
munomodulation in human autoimmune liver disease. Cell Tissue
Res 354, 543-550, 2013.

Gab M, PeperseN AE, KrisTeNseN NN, FERNANDEZ CF, CLAESSON MH:
Blockade of the neuroinin 1 receptor and capsaicin-induced ab-
lation of the enteric afferent protect SCID mice against T cell-in-
duced chronic colitis. Inflamm Bowel Dis 2009, 15, 1174—1182.
GuesT CB, Park MJ, Jonnson DR, Freuno GG: The implication of
proinflammatory cytokines in type 2 diabetes. Front Biosci 2008,
13, 5187-5194.

Ganns E, ScHropL F, NeuHuser W, BReHMER A: Investigation of
general and cytoskeletal markers to estimate numbers and pro-
portions of neurons in the human intestine. Histol Histopathol
2006, 21, 41-51.

GvORFrY A, Fazekas A. Fener E, Enper F, RosivaL L: Effects of
streptozotocin-induced diabetes on neurogenic inflammation of
gingivomucosal tissue in rat. J Periodont Res 1996, 31, 249-255.
Heveér H, ALTpoRFER K, ZELLES T, BATBAYAR B, FEHER E: izlel6bim-
bok beidegzésének valtozasa diabetes mellitusban patkanyban.
Orv Hetil 2013; 154, 443—-448.

KHADER YS, Dauop AS, EL-QADERI SS, ALKAFJEI A, BATAYHA WQJ:
Periodontal status of diabetics compared with nondiabetics: a meta-
analysis. J Diabetes Compications 2006, 20, 59-25.

MarrurT CF, EcHTENKAMP SF: The effect of diabetes on neuropep-
tide content in the rat cornea and iris. Invest Ophthalmol Vis Sci
1995; 36, 1100-1106.

KARANTH SS, SpingALL DR, FrancaviLLA S, MirrLEES DJ, PoLak JM:
Early increase in CGRP and VIP-immunoreactive nerves in the
skin of streptozotocin-induced diabetic rats. Histochemistry 1990;
94, 659-666.

KispeELyl B, LoHiNAl Z., ALTpoRFER K, FEHER E: Neuropeptide anal-
ysis on oral mucosa of diabetic rats. Neuroimmunomodulation
2014; 21, 213-220.

Lucer TA: Neuromediators — a crucial component of the skin im-
mune system. J Dermatol Sci 2002, 30, 87-93.



24

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

MiNer P, AppenzeLLER O, QuaLLs C, BurnsTock G: Differential vul-
nerability of neuropeptides in nerves of the vasa nervorum to
streptozotocin-induced diabetes. Brain Res 1992; 574: 56—62.
Moore HN, Frew ID: Peripheral vascular lesion in diabetes mel-
litus. Br Med J 1965; 2: 19-23.

NearaTo CA, Tarzia O: Buccal alterations in diabetes mellitus.
Diabetology and Metabolic Syndrome 2010; 2: 3 DOI 10.1186/
1758-5996-2-3.

Parker RC, RapLEYy JW, IsLey W, Sprencer P, KiLow WI: Gingival
cervicular blood flow for assessment of blood glucose in diabetic
patients. J. Periodontol 1993; 4, 666—-672.

ParkHouse N, LE Quesme PM: Impaired neurogenic vascular
response in patients with diabetes and neuropathic for lesions.
New Engl J Med 1988; 318: 1306—1309.

PraDHAN L, NaBzDYK C, ANDERSEN N, Logrero FW, VEVEs A: In-
flammation and neuropeptides: The connection in diabetic
wound healing. Expert Rev Mol Med 2013; 1:e2. DOI 10.1017/
S1462399409000945.

Rictes DWH: Macrophage involvement in wound repair, remodeling
and fibrosis. 2nd edition, London: Plenum New York, 1996.
SAINI R, AL-Maweri SA, Saini D. IsmaiL NM, IsmaiL AR: Oral mucosal
lesions in non oral habit diabetic patients and association of dia-
betes mellitus with oral precancerous lesions. Diabetes Res Clin
Pract 2010; 89: 320-326.

Sonea JM, Pawmaer MV, AKILII D, Harp JA: Treatment with neu-
rokinin-1 receptor antagonist reduces severity of inflammatory
bowel disease induced by Cryptospodium parvum. Clin Diagn Lab
Immunol 2002; 9: 333-340.

FOGORVOSI SZEMLE m 108. évf. 1. sz. 2015.

36.

37.
38.

39.

40.

4.

42.

43.

44,

SouTtHERLAND JH, TAYLoR G, OFrFeNBACHER S: Diabetes and perio-
dontal infection: making the connection. Clin Diabetes 2005; 23:
171-178.

SuNDERKOTTER C, STEINBRINK K, GoEBELER M, BHARDWAJ R, Sora C:
Macrophages and angiogenesis. J Leukoc Biol 1994; 55: 410-422.
TiLg H, MoscHeN AR: Inflammatory mechanisms in the regulation
of insulin resistence. Mol Med 2008; 14: 222-231.

TroGER J, HumpPeEL C, KReEMSER B, KRALINGER M, TEucHNER B, Kunze C,
PriLpp W, KieseLsacH G: The effect of streptozotocin-induced di-
abetes mellitus on substance P and calcitonin gene-related pep-
tide expression in the rat trigeminal ganglion. Brain Res 1999;
842: 84-91.

UdrAL M, MaTos O, Bisok G, Szaeo G: A diabetes mellitus el6for-
dulasa malignus szajiregi daganatos betegekben. Orv Hetil 2002;
143: 2731-2733.

UspAL M, MaTos O, Bisok G, Somoayi A, Szaso G, Suea Z: Diabetes
and oral tumors in Hungary. Diabetes care 2004; 27: 770-774.
WiLLars GB, CaLcutt NA, ComptoN AM, TomLinsoN DR, Keen P:
Substance P levels in peripheral nerve, skin atrial myocardium and
gastrointestinal tract of rats with long term diabetes mellitus. Effect
of aldose reductase inhibition. J Neurol Sci 1989; 91: 153-164.
Wisocki GP, DaLey TD: Benign migratory glossitis in patients
with juvenile diabetes. Oral Surg Oral Med Oral Pathol 1987; 63:
68-70.

YuaN A, Sasaki T, Kumar A, PETErHOFF CM, Rao MV, Liem RK, Ju-
LEEN JP, NixoN A: Peripherin is a subunit of peripheral nerve neu-
rofilament: implications for differential vulnerability of CNS and
PNS axons. J Neurosci 2012; 32: 8501-8508.

KispELYl B, ALTDORFER K, FEHER E

Changes of the innervation in the mucous membrane and glands of the tongue in diabetes mellitus

The number of the different neuropeptides-containing nerve fibres and immunocompetent cells was changed in diabe-
tes mellitus (DM) in different organs. In this work we investigated the effect of DM on quantitation of the nerve fibres using
immunhistochemistry. After two weeks of the DM the quantitiy of the different nerve fibres increased significantly both
in the mucous membrane and glands of the tongue. The number of the immunocompetent cells (lymphocytes, plasma
cells, mast cells) increased as well significantly. Some of these cells showed also immunoreactivity for substance P and
neuropeptide Y. A few substance P cells were in very close relation to the SP immunoreactive nerve fibres. After four
weeks of DM the number of the nerve fibres was decreased compared to the 2 weeks treatment, however, the number
of them was higher compared to the control. The close relation between the nerve fibres and immunocells might play
a crutial role in maintaining the homeostasis the mucous membrane and glands of the tongue as well as in the increas-

ing inflammation and elimination of it.

Key words: Substance P, Neuropeptid Y, mucous membrane of the tongue, neuroimmunomodulation
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Semmelweis Egyetem, Fogorvostudomanyi Kar
Gyermekfogaszati és Fogszabalyozasi Klinika*
Fogpdtlastani Klinika**

Temporomandibularis iziileti és vertikalis ortodonciai rendellenességek
eléfordulasi gyakorisaga, valamint azok 6sszefiiggései
nagyszamu populacio sziirévizsgalata alapjan

DR. MADLENA MELINDA*, DR. FEJERDY PAL**, IFJ. DR KAAN MIKLOS*, DR. HERMANN PETER**

Felmérésiinkben 4606 dnkéntes személy (2923 nd, 1683 férfi) vett részt. A TM iziilet kéros miikddésére jellemzé pa-
naszokat, tineteket anamnézis és fizikalis vizsgalat segitségével irtuk le, korcsoportok, nemek és régiok szerint érté-
keltiik. Az ortodonciai eltérések kézil a mélyharapast, valamint a nyitottharapast regisztraltuk. A TM izilet kdros m(-
kddésére utald tiinet kézel 41 szazalékban fordult el8, leggyakrabban a 35—44 éveseknél. A izilet kattanasanak, vagy
krepitaciéjanak gyakorisaga szignifikansan nagyobb volt n6knél, mint férfiaknal. A legtdbb izlleti elvaltozasra utald ti-
net a Dél-Dundntulon, a legkevesebb a Kézép-Dunantulon volt tapasztalhatd, kézéttuk a deviacid/deflexié gyakorisaga-
ban szignifikéns kilénbség mutatkozott. A mélyharapas a 35-44 éveseknél volt leggyakrabban regisztralhato, férfiaknal
magasabb aranyban, mint a néknél. A legfiatalabb és a két legidésebb korcsoportot kivéve szignifikans dsszefliggést
tapasztaltunk a mélyharapas és az izuleti fajdalom, valamint a mélyharapas és az izlleti hangjelenség el6fordulasa ko-
z6tt. Mélyharapas a Dél-Dunantulon, nyitottharapas a Dél-Alféldon fordult eld leggyakrabban. Konkluzié: célzott egész-

ségugyi programok sziikségesek a meglevé allapotok javitasara.

Kulcsszavak: epidemiolégia, temporomandibuléris izllet, mélyharapés, nyitottharapéas

A temporomandibularis (TM) izilet kéros elvaltozasai
barmely életkorban el6fordulhatnak. A klinikai tiinetek
nemenként nem mutatnak eltérést, eléfordulasi gyako-
risaguk azonban a korabbi vizsgalatok szerint hétszer
nagyobb néknél, mint férfiaknal, bar ezek nem mindig
jarnak objektiv, kimutathaté izileti elvaltozasokkal [8].
A TM iziletre iranyulé epidemioldgiai vizsgalatok méd-
szerei nagyon kiilénbz6ek lehetnek (korcsoportok, vizs-
galati mddszerek, feldolgozas szempontjai stb.), ezért leg-
tébbszor nem, vagy csak nehezen hasonlithatok dssze.

A TM izulet elvaltozasainak etioldgiaja multifaktoria-
lis, szamos tényez® altal befolyasolt. A legfontosabbak
ezek kdzll az anatomiai rendellenességek, az okkluzalis
anomaliak, a foghiannyal, pszicholdgiai vagy szisztémas
megbetegedésekkel (pl. rheumatoid arthritis) kapcso-
latos tényez6k, de befolyasolo faktorként szerepelhet-
nek a traumak, a parafunkciok, viselkedési, szocialis,
emocionalis és pszichés tényez6k [3, 8, 17, 39]. A TMI
elvaltozasok kialakulasa ¢sszefligghet az instabil okk-
luzidval, a fogazati statusszal (a foghianyok és a pétolt-
sag jellegzetességeivel), az ortodonciai anomaliakkal,
illetve ortodonciai vagy ortognat sebészeti beavatkoza-
sokkal is [1, 30, 34, 35].

A TM izlleti elvaltozasok leggyakoribb klinikai ti-
netei kdzé tartoznak az orofacialis fajdalom, az izuleti
hangjelenség, a mandibula korlatozott mozgasa, nyo-
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masérzékenység az izliletben és az ezzel 6sszefliggd
izmokban, a mandibula deviacidja vagy deflexidja szaj-
nyitaskor. A TM izilet elvaltozasai okozhatnak ragasi
nehézséget, fejfajast is. A TM iziilet kéros miikbdésére
utald tlinetek a populacié atlagosan 20-75%-aban kimu-
tathatok, kezeléslkre azonban ezen pacienseknek csu-
pan 2-4%-a jelenik meg orvosnal [8]. A TM izllet meg-
betegedéseit, az ennek kdvetkeztében kialakuld tiinetek
hazai el6fordulasat felnéttek kérében, 55 év feletti korcso-
portban Heinrich és munkatarsai (1995), 15-65 éveseknél
Ember (1986), illetve Ember és munkatarsai (1987), 18 és
31 év kozotti fogorvostan-hallgatokon pedig Szentpétery
és munkatarsai (1986) vizsgaltak [10, 12, 18, 36].

Jelen munkankban célunk az volt, hogy meghataroz-
zuk a TM izilet betegségeivel kapcsolatos koros tlinetek
és a vertikalis ortodonciai rendellenességek eléfordulasi
gyakorisagat, valamint ezek 8sszefliggéseit a hazai
feln6tt populacioban, nagyszamu populacio vizsgalata
alapjan.

Anyag és modszer
A Semmelweis Egyetem Fogpétlastani Klinikaja 2003—
2004-ben epidemioldgiai felmérést szervezett a hazai

feln6tt lakossag korében. A felmérésben a Rontgener-
ny6 és Fényképsz(ird Allomasok altal végzett tid6szi-
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1. abra: Statisztikai régidok megoszlasa Magyarorszagon

résekhez kapcsoldéddéan 4606, beleegyez6 nyilatkoza-
tot tevd, dnkéntes személy (2923 né és 1683 férfi) vett
részt, atlag életkoruk 46,37 + 7,89 év (férfiak: 44,41 +
17,14; n6k: 48,09 + 18,36 év) volt. A vizsgalt populaci-
6t korcsoportokra osztva értékeltik, ezek a kdvetkezok:
19 évesek, illetve ennél fiatalabb nagykortuiak, 2024 éve-
sek, 25-34 évesek, 3544 évesek, 45-64 évesek, 65—
74 évesek és 75 évesek vagy ennél id6sebbek. A vizs-
galati helyszinek a reprezentativitas érdekében fel-
Olelték az orszag 6sszes régiojat (1. dbra), a févarost,
a nagyvarosok lakossagat és a vonzaskorzetiikben é16
lakossagot egyarant. A vizsgalatok soran kapott infor-
maciokat az erre a célra készitett szamitogépes prog-
ram segitségével a helyszinen régzitettik. A vizsgalati
helyszinek sokfélesége — févaros, nagyvarosok, kiste-
leplilések — miatt az adatok bizonyos demografiai—to-
pografiai aranytalansagot mutattak volna, ezért ugyne-
vezett ,sulyozas”-sal kerliltek meghatarozasra [6], igy
a feldolgozott informaciokat a régiékban lakék szam-
aranyainak megfeleléen tudtuk figyelembe venni. A fel-
mérés soran a TM izllet jellemz&in kivil régzitettik
a karioldgiai és parodontoldgiai statuszt, a taplalkozasi

0,34

40,06

59,60

@ Tunetek nélklli egyének
B TUneteket mutat6é egyének
O A vizsgalat ezen részébdl kizart egyének

2. abra: A TM izulet elvaltozasara utald tinetek gyakorisaga
feln6tt koru populaciéban (%)

és szajhigiénés szokasokat, a szajnyalkahartya elvalto-
zasokat és a protetikai jellemz&ket is. Ezeket az infor-
macidkat mas helyeken mar kézoltik [14, 15, 20, 21,
27-29, 38].

A TM izilet kéros mikddésére jellemzd tlineteket az
anamnézis és fizikalis vizsgalat segitségével irtuk le.
A kovetkezd tiineteket értékeltik: fdjdalom, iziileti hang-
jelenség, nyomasérzékenység, a mandibula korlatozott
mozgdsa valamint devidcioja (WHO, 1997) [43]. A tU-
neteket két csoportra osztva, a kdvetkez8k szerint re-
gisztraltuk:

Szubjektiv tiinetek: fdjdalom (jobb oldali izlletben,
bal oldali iziletben); nyomadsérzékenység (jobb oldali
izlletben, bal oldali izlletben)

Objektiv tiinetek: izileti hangjelenség (kattanas,
krepitacid) (jobb oldali, bal oldali izliletben), deviacio /
deflexio (2 mm felett); korlatozott mozgas [mérése:
megtartott fogazatnal a k6zéps6é fels6 metszéfog és az
alsé metszéfogak incizalis élei k6z6tti tavolsag (n6k-
nél: < 35 mm, férfiaknal < 40 mm szajnyitas nyithato-
sag csdkkentnek mondhatd), teljes fogatlansag ese-
tén a gerincél-vonalak k6zépsé pontjai kdz6tti tavolsag
[(feIn6ttnél csdkkentnek mondhatd, ha < 50 mm); rész-
leges fogatlansag esetén a metszéfog éle és a ge-
rincél-vonal kb6zépsd pontja kdzotti tavolsag (n6knél:
< 40 mm, férfiaknal < 45 mm szajnyitas nyithatésag
csokkentnek mondhato; oldalmozgas, propulzié esetén
< 8 mm a mozgas korlatozottnak tekinthetd)].

Az ortodonciai eltérések vizsgalatakor a vertikalis el-
téréseket, a mélyharapas (a fels6 metszéfogak 2 mm-nél
nagyobb mértékben fedik az alsé metsz6fogak korona-
jat), valamint a nyitottharapas (az alsé és felsé fogiv fo-
gai az elllsé vagy oldalso régidban nem érintkeznek
egymassal) el6fordulasat regisztraltuk.

A vizsgalatok el6tt a vizsgalatot végzdknél a kalibra-
cio a WHO (1997) ajanlasa szerint tortént [43].

Az adatok feldolgozasa SPSS for Windows 13.0 prog-
ramcsomaggal, leird statisztikai médszerek és T proba
alkalmazasaval tortént. Az eredmények szamszerd meg-
jelolésekor a sulyozott értékek keriilnek kdzlésre.

Eredmények

A megvizsgaltak kdzel 41 szazalékaban fordult el a TM
izUlet koros mikddésére utalo tlnet (2. dabra). A tlinetek
gyakorisaganak vonatkozasaban legtébbszér a man-
dibula deviacidja vagy deflexidja (az 6sszes tlinettel
rendelkez§ résztvevd 52,42%-a) és az izlleti hang-
jelenség (az 6sszes tinettel rendelkezd résztvevd
43,74%-a) volt kimutathato (3. dbra). Az elvaltozast
mutato vizsgalati alanyok 67,26 szazaléka rendelkezett
egy tlnettel (t6bbségiknél ez az izlleti hangjelenség
volt), 31,38 szazalékuk egyszerre kettével, és csupan
1,25 szazalékuknal jelentkezett harom, 0,05-0,05 sza-
zalékuknal négy, illetve 6t regisztralt tiinet egyidejlileg.

Az életkor szerinti értékeléskor szlrévizsgalatunk-
ban a 35-44 éves korosztaly kérében fordult el a leg-
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3. dbra: TM izlleti tinetek el6fordulasi gyakorisaganak
szazalékos megoszlasa
a betegség altal érintett feln6tt koru populéciéban
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4. dabra: A TM izileti tiinet szazalékos el6fordulasa
életkor szerinti csoportositasban
a betegség altal érintett feln6tt koru populécidban
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5. dbra: A TM izuleti tinetek szazalékos el6fordulasa régidonként,

a betegség altal érintett feln6tt koru populéacidban

6. abra: Vertikdlis ortodonciai eltérések eléfordulasa nemenkeént,
feln6tt koru populacidban (%)

gyakrabban a TM izllet kdros miikbédésére utald tinet
(45,19%), ami tébbnyire a mandibula deviacioja / de-
flexidja, vagy az izllet kattanasa / krepitacioja (az el6bbi-
ek 31,15%, az utdbbiak 27,14%) volt. Ugyancsak ebben
a korosztalyban panaszkodtak legmagasabb szamban
a betegek egyszerre t0bb tlnetrdl (4. abra).

A nemek szerint megvizsgalva, a TM izllet elvalto-
zasra utalod kéros tlinetek kézUl mindegyik néknél fordult
el6 nagyobb gyakorisaggal. TM izllet kattanasanak,
vagy krepitaciojanak gyakorisaga szignifikansan na-
gyobb volt néknél (27,19%), mint férfiaknal: (14,64%)
(p < 0,05), a tébbi tlinet gyakorisagaban a kilénbség
nem volt szignifikans (p > 0,05).

A régiok vonatkozasaban a dél-dunantuli régidban
fordult el§ a leggyakrabban a TM izllet elvaltozasara
utalo tiinet (44,70%), ami leginkabb (42,42%) allcsucs
deviacio / deflexio volt, izileti hangjelenség 27,27%-
ban volt regisztralhatd. A két emlitett tlinet egyuttesen
31%-ban fordult el6. A legkevesebb elvaltozas a kdzép-
dunantuli régidban volt tapasztalhatd, itt a deviacio /
deflexio 19,27%-ban, hangjelenség pedig 21,07%-ban,
a két tinet egytt 20,0%-ban fordult elS. A két régio ko-
z6tt a deviacio / deflexidé gyakorisaganak vonatkozasa-
ban szignifikans kulénbség mutatkozott (p < 0,05).

A dél-dunantuli régiéban (tehat ahol a legtébb elval-
tozas lett feljegyezve) mutatkozott a legtébb egy ti-
nettel jelentkez8 beteg, mig a kevés elvaltozast muta-
té k6zép-dunantuli régidban magasabb a tébb tlinettel
rendelkez6k szama (5. dbra).

A vizsgalt populacioban a vertikdlis eltérések kozdl
a mélyharapas a férfiaknal magasabb aranyban fordult
el6, mint a n6knél, de a nemek kozétti eltérés ebben
a tekintetben nem volt szignifikans (p > 0,05) (6. abra).
A legdfiatalabb és a két legid6sebb korcsoportot kivéve
a teljes populacioban szignifikans 6sszefliggést lehe-
tett kimutatni a mélyharapas és az izlleti fajdalom, va-
lamint a mélyharapas és az izlleti hangjelenség el6-
forduldsa kozott (p < 0,05). Az életkorok tekintetében
a mélyharapas a 35—44 éveseknél volt leggyakrabban
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7. abra: A mélyharapas eléfordulasa korcsoportonként (%)
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8. abra: A mélyharapas és nyitottharapas el6fordulésa régionként (%)

regisztralhaté (7. dbra). Régiok vonatkozasaban mély-
harapas a dél-dunantuli régiéban, nyitottharapas a Dél
Alféldon fordult el6 leggyakrabban (8. dbra).

Megbeszélés

A hazai feln6ttkoru populacié szajegészségi allapota-
val kapcsolatos reprezentativ sz(ir6vizsgalat karioldgiai,
parodontoldgiai, bizonyos fogpotlastani jellemzéi, szaj-
nyalkahartya-elvaltozasok gyakorisagara, taplalkozasi
és szajhigiénés szokasokra vonatkozé eredményei ko-
rabbi kézleményekben ismertetésre kerlltek [14, 15,
20, 21, 27-29, 38]. Jelen kézleményben a TM izllet ko-
ros mikodésére utald tlinetek és a vertikalis ortodonciai
rendellenességek gyakorisagat, illetve ezek 6sszeflg-
géseit foglaljuk 6ssze.

Heinrich és munkatarsai (1995) Gy6rben és kdrnyé-

kén 55 év feletti populacioban klinikailag vizsgaltak a ra-
gOapparatus mikoddését [18]. Tapasztalataik szerint
a TM izilet elvaltozasa 90%-ban nem regisztralhato,
5564 éveseknél 6,4%, 65-74 éveseknél 6,2%; 74 éven
felllieknél 9,5%-ban fordul el6 izlileti hangjelenség, mely
a leggyakoribb szimptéma. Fajdalom 0,4%-ban volt re-
gisztralhato ebben a vizsgalatban.

Ember 1986-ban 15-65 éveseken végzett TM izileti
vizsgalatokat. Eredményei azt mutatjak, hogy a vizsgalt
populacié 68%-ban panaszmentes volt. Ugyanakkor
a klinikai funkciés analizis eredményeként 91,7%-ban
objektiven észlelték a TM izlileti diszfunkcios szindrdma
tineteit [10]. Ezekben a vizsgalatokban a nemek k6z6tt
nem volt kilénbség, bar Ember és Szabados (1985) ko-
rabbi vizsgélatai szerint diszfunkcié gyanujaval bekiil-
dott nébetegeken 3x nagyobb gyakorisaggal észlelhet6
diszfunkcio kérképe [11]. Mundt és munkatarsai (2005)
35-74 évesek vizsgalatakor értékelték a nemek kdzott
tapasztalhaté kilénbségeket: n6knél nem tapasztaltak
szignifikans 6sszefliggést az okkluzalis jellemzék (fog-
hianyok) és a TM izlleti diszfunkcid jelei kdz6tt [31].
Szentpétery és munkatarsai (1986) 18 és 31 év kozotti
fogorvostan-hallgatok vizsgalatakor szintén nem talaltak
kildnbséget a TM izuleti diszfunkcio eléfordulasaban
a nemek kdzott. Anamnesztikusan a vizsgalt személyek
tdbbsége panaszmentes volt, ugyanakkor klinikai vizs-
galattal csupan 2-3 szazalékuknal nem talaltak objektiv
tineteket [36]. Jelen felmérésiinkben az objektiv tiine-
tek (izlleti hangjelenség, deviacio / deflexid, korlatozott
mozgas) el6fordulasa Iényegesen magasabb volt a tel-
jes populaciora vonatkoztatva és a kéros tlinetek mind-
egyike n6knél fordult el§ gyakrabban.

Ember és munkatarsai (1987) 15—65 évesek vizsga-
latakor a TM izlleti diszfunkcio tineteinek eléfordula-
saban azt tapasztaltak, hogy 20-40 éveseknél a tiine-
tek nagyobb gyakorisaggal fordulnak el6, mint a tébbi
korcsoportokban [12]. Jelen vizsgalataink szerint a 35—
44 éves korosztaly érintett leginkabb a koros izileti ti-
netek el6fordulasaban, ami arra utal, hogy az elmult
csaknem két évtizedben (a vizsgalatokat 2003—-2004-
ben végeztik) a tiinetek magasabb el6fordulasi aranya
az életkor vonatkozasaban kissé eltolddott.

Jelen vizsgalatainkban megfigyelhetd, hogy keve-
sebb TM izileti elvaltozas mutatkozott a fiatalabb és az
id6sebb korcsoportoknal, akiknél tébbnyire még mérsé-
kelten hidnyos (esetleg hianytalan) a fogazat [27, 29],
illetve akiknél mar nem nagy valészinlséggel készithe-
t6 kizardlag rogzitett fogpdtlas. A legtdbb tinet a 35—
44 éveseknél jelentkezett, akik f6leg rogzitett fogpot-
last viseltek, illetve mérsékelten hianyos fogazatuk volt,
ezért féleg rogzitett fogpotlast viseltek. Ez az okklizids
egységek nem megfelel6 mikddésére vezethetd visz-
sza, aminek f6 okai lehetnek: az ellatatlan foghiany, il-
letve a rogzitett fogpétlasok nagyobb aranya és/vagy
az okkluzids felszinek nem megfeleld kialakitasa [13].
A rogzitett fogpotlasok ragofelszinének anyaga tdbb-
nyire fém vagy keramia, amelynek helyes vagy helyte-
len kialakitasa befolyassal van az izllet miikodésére.



A részleges lemezes fogpdtlasok megjelenésével ismét
csOkken a TM izlleti elvaltozasok el6fordulasa; mivel
ilyenkor a ragofelszin (a lemezes fogpétlas révén) rész-
ben akrilat — ez az egyéni ragépalyaknak megfeleléen —
sbekophat”, igy kevésbé terhelédik a TM izllet.

A foghiany mértéke a kor el6rehaladtaval néveke-
dést mutat [18, 27, 29]. A foghiany okozta traumas okk-
lUzié a fogak szamanak csdkkenésével az izilet relati-
ve csOkkent terhelését eredményezheti, igy az id6sebb
korosztalyban — ahol gyakoribb a nagymértéki vagy
teljes fogatlansag — kevesebb elvaltozas regisztralhato.

Vizsgalati eredményeink megegyeznek List és Dwor-
kin (1996) megallapitasaival, miszerint a TM izllet okoz-
ta fajdalom gyakoribb n6éknél, mint férfiaknal, és f6leg
30-40 éves kor kortl jellemzd [24]. A nemenkénti meg-
oszlas vonatkozasaban jelen vizsgalatainkban is a n6k
esetében tapasztalhaté nagyobb szazalékban TM izl-
leti elvaltozasra utald tlinet, ami — az el6z6ek értelmé-
ben — feltehetbleg a magasabb szamban el&forduld rog-
zitett fogpotlasokkal hozhat6 6sszefliggésbe [13].

A TM izllet megbetegedések multifaktorialisak, de
alapvet6en pszicholdgiai tényez&kkel (elsésorban a de-
presszidval és a szomatizacioval) hozhatdk dsszeflg-
gésbe. Vago (1989 a, b, c¢) szerint a TM izlleti disz-
funkcid kialakulasaban a parafunkcios és pszichés
tényez6k a szignifikans etiolégiai faktorok, amelyeket
a hibas okkluzié és az altalanos egészségi allapot dén-
t6en befolyasol [40—42]. Slade és munkatarsai (2007)
szintén a pszicholdgiai faktorok jelentés szerepét hang-
sulyozzak, Ember és Szabados (1985) megallapitasai-
hoz hasonléan [11, 35]. Ember (1976), valamint Ember
és munkatarsai (1987) 6sszefliggést talaltak a disz-
funkcio foka, a maradofogak szamanak csdékkenése,
az okkluzids zavar, a parafunkcio és a bruxizmus ké-
z6tt [9, 12]. Carlsson és munkatarsai (2002), valamint
Pergamallan és munkatarsai (2003) a bruxizmust és
egyeéb oralis parafunkciokat szintén veszélyeztetd fak-
torként irtak le a TM izlleti panaszok kialakulasaban,
s6t a parafunkciok szama és a TM izlleti panaszok su-
lyossaga kozétt is szignifikans 0sszefliggést irtak le [4,
32]. Az okkluzids eltérések és a TM izilet kéros mi-
kodése kozotti 6sszefliggések vizsgalatakor Selaimen
és munkatarsai (2007) szerint a szemfogvezetés hia-
nya, illetve a disztalharapas jelentés szerepet jatszik
a TM izulettel kapcsolatos koros tlinetek kialakulasa-
ban [34]. A harapasi eltéréseket korabban hazankban
Szilagyi és munkatarsai (1997), Czukor (1994), Gabris
és munkatarsai (2006) vizsgaltak fiatalabb, illetve nem
reprezentativ betegcsoportokban [5, 16, 37]. A TM izu-
leti tinetekkel parhuzamosan csupan Szilagyi és mun-
katarsai (1997) végeztek vizsgalatokat az ortodonciai
eltérések el6fordulasat illetéen Turner-szindrémas be-
tegcsoportban, az 6sszefliggések vizsgalata nélkiil.
Drangsholt és LeResche (1999) szerint az ortodonciai
eltérések inkdbb csak veszélyeztet6 faktorként szere-
pelnek [7]. Az ortodonciai anomaliak és a TM izlleti pa-
naszok 6sszefliggésével kapcsolatban a vizsgalatok t6bb-
sége keresztmetszeti volt, amelyekben a szerz6k arra
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a kovetkeztetésre jutottak, hogy az extrém esetektdl el-
tekintve nincs szignifikans 0sszefliggés a malokkluzio
és a TM izlleti panaszok kdzott [22, 30]. Az eltérések
kézil — mértékétdl fliggéen — a mélyharapas jatszhat
jelent6sebb szerepet a TM izlileti panaszok kialakula-
saban. A mélyharapas és az izlleti panaszok kozotti
Osszefliggést szamos szerz§ vizsgalta [19, 23, 26, 33].
A nagyfoku mélyharapas a ragdapparatuson kereszt(il
fejtheti ki hatasat, ha az adaptacios képességet meg-
haladja. Mivel az adaptacios képesség egyénenként is
valtozé, az elvaltozas hatasa is kilonb6z6 [2, 25]. Jelen
vizsgalatunkban, ellentétben a korabbi vizsgalatok meg-
allapitasaival, szignifikans 6sszefliggés mutatkozott az
izleti fajdalom, valamint az izlleti hangjelenség és
a mélyharapas kozoétt. A mélyharapas el6fordulasa leg-
gyakoribbnak a dél-dunantuli régidban mutatkozott, ahol
a legtébb izileti elvaltozast lehetett regisztralni. Bar
ugyanebben a régidban mutatkozott a legtébb egy tu-
nettel rendelkezd egyén, a leirtak alapjan ugy tinik,
ez a régio bizonyos 6sszefliggések vonatkozasaiban
rosszabb képet mutat a tébbinél. A TM izllet kéros el-
valtozasaival 6sszefliggést mutatdé mélyharapas a 35—
44 éves korcsoportban magas el6fordulast mutatott,
ami az emlitett mélyharapas és izlleti tinetek kozotti
Osszefliggést is alatamasztja, mivel ebben a korcso-
portban volt kimutathaté a legtébb izileti tinet. Ugyan-
akkor — feltehet8leg a fogpdtlas, illetve a fogpdtlas hia-
nya miatt — a nem értékelhet6 adatok szama a korral
névekszik. Az emlitett 6sszefliggéseken kivll kézle-
ménylnk ramutat a pszichoszocialis vonatkozasok TM
izlleti problémakkal kapcsolatos jelentéségére is, mely
kiléndsen a kdzépkoru nék esetében lehet figyelemre
mélto.

Vizsgalataink eredményei alapjan elmondhaté, hogy
olyan célzott programok tervezésére van szikség, me-
lyek mind a fogpdtlasok mennyiségi és minéségi ja-
vulasat, mind az id6ben és megfelel6 modon végzett
fogszabalyozé kezelések, valamint a pszicholdgiai vo-
natkozasok jelent6ségét hangsulyozva, a meglevd alla-
potokat jelent6sen javithatjak. Vizsgalati eredményeink
ugyanakkor kés6bbi 6sszehasonlitasok alapjaul is szol-
galhatnak a lakossag TM izlleti elvaltozasokkal poten-
cidlisan 6sszefliggd egészségi allapotanak longitudina-
lis értékeléséhez.
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MabLENA M, FEJERDY P, IFJ. KAAN M, HERMANN P

Frequency of signs and symptoms of temporomandibular joint disorders, vertical orthodontic anomalies and
their relationships based on screening of a large population

Altogether 4606 volunteers (2923 vomen, 1683 men) participated in the representative national epidemiological study to
screen the alterations of temporomandibular joint (TMJ). The characteristic clinical signs and subjective complaints ac-
cording to TMJ were evaluated by the medical history and physical examination. Regarding the orthodontic anomalies
the vertical abnormalities (deep bite and open bite) were clinically registrated. Clinical signs showing the functional prob-
lems of TMJ were found in 45.19% of the examined population, mainly in the group of 35—-44 year olds. The frequency
of clicking and crepitation of TMJ was significantly higher in women comparing with men (p < 0.05). The highest rate of
clinical signs of TMJ disorders was found in the South Transdanubian Region, the lowest one in the Middle Transdanubi-
an region, between these regions it was a significant difference regarding the frequency of deviation/deflexion (p < 0.05).
From the vertical abnormalities deep bite was occured most frequently in the 35-44 ys old age group. The prevalence of
deep bite was higher among males than females in the whole examined population, but the difference was not statisti-
cally significant. Significant relationship was detected between deep bite and TMJ pain, deep bite and noises in the joint
in the majority of the population. The most frequent anomaly in the Southern-Transdanubian Region was deep bite, while
the open bite was occured most frequently in south middle part of Hungary. Conclusion: the Hungarian population needs
well organized specific programs to improve the oral health including TMJ and orthodontic relations.

Keywords: epidemiology, temporomandibular joint, deep bite, open bite
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UTMUTATO A FOGORVOSI SZEMLE SZERZOI SZAMARA

A Fogorvosi Szemle a Magyar Fogorvosok Egyestletének (MFE) hivatalos lapja, mely a magyar fogorvosok szak-
mai képzését és tovabbképzését kivanja szolgalni a magyar és nemzetkdzi fogaszati kutatasok eredményeinek
ismertetésével.

Ko6zlésre elfogad

Osszefoglald referatumokat (a szerkeszt6ség felkérésére, illetve elézetes egyeztetés alapjan), eredeti kézlemé-
nyeket (6nallé elméleti vagy klinikai tudomanyos munkakrdl), esetismertetéseket betegeken tett megfigyelésekrdl,
valamint k6z6l szakmai allasfoglalasokat, kdnyvismertetéseket, tudomanyos rendezvényekrél szolé beszamolokat,
illetve kozli az MFE hireit is.

A kéziratokat elektronikus formaban régzitve, illetve elektronikus uton kérjlk bekuldeni.
E-mail cim: gecse.veronika @ dent.semmelweis-univ.hu
Telefonszam:  +36/1-266-7006

Az elfogadas feltételei

A szerkeszt6séghez beadott kdzleményhez mellékelni kell a Nyilatkozatot, amelyben a szerzdk kijelentik, hogy
a kézléshez hozzajarulnak, és alairasukkal igazoljak, hogy az abban kézéltek sajat kutatasuk eredményei.
A Nyilatkozatot a kdzlemény minden szerzéjének sajat alairdsaval kell ellatnia. Kérjik csatolni a munkahely(ek)
vezetjének alairassal ellatott engedélyét is. A Nyilatkozatot postai uton kell eljuttatni Szerkeszt6séglinkbe.
(A Nyilatkozat formanyomtatvany letélthet6: www.mfe-hda.hu)

A kéziratok beérkezése utan a szerkeszt6ség e-mailban visszaigazolast kild a levelez8 szerzének, a kézirat-
hoz rendelt iktatdszam feltlintetésével. Ezt kdvetben a kdzleményt tovabbitjuk szaklektorokhoz szakmai és for-
mai értékelésre. A lektori véleményt a szerzének elektronikus uton visszakdldjik, ha a kézlemény ennek alapjan
atdolgozast igényel. Ez esetben kérjlk az atdolgozast miel6bb elvégezni, és a javitott széveget visszakdildeni.
A kozlemény elfogadasardl a szerkeszt6ség e-mailben értesiti a levelez8 szerz6t.

Megjelentetés

A beérkezett k6zleményt a lektoralas és a szerkesztés utan megjelentetjiik a Fogorvosi Szemle valamelyik kévetkez8
lapszdmaban. Amennyiben t6bb kdzlemény készil el, mint amennyit egy lapszamban meg tudunk jelentetni,
a kdzlemények beérkezési sorrendje hatarozza meg a megjelenést, illetve a Szerkeszt6ség dont a kdzlemény ma-
sik szambeli elhelyezésérdl. A Fogorvosi Szemle frissen megjelent lapszamai online, nyilt hozzaféréssel is meg-
jelennek az MFE honlapjan: http://www.mfe-hda.hu/szemle/ A lapszamok letdltéséhez ezen az oldalon kell beje-
lentkezni: http://issuu.com/mfehda/docs

Egyéb folyodiratban t6rténé kézlés

Mas magyar folydirathoz benyuijtott, vagy ott megjelent k6zleményt a szerkesztéség nem fogad el. Nemzetkozi
folydiratban tértént kdzlés a folydiratunkban valé megjelentetésnek nem akadalya, az el6bbi tényt azonban a kéz-
leményt kisérd levélben kézolni kell.

Nemzetkézi iranyelvek

A kéziratoknak formailag az 1978-ban Vancouverben megtartott konferencia altal felallitott szabalyoknak
(Recommendation for the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical Journals), illetve
azok mindenkori frissitéseinek (http://www.icmje.org/urm_main.html) kell megfelelniiik, melyeket a nemzetkdzi és
a hazai vezet6 folyodiratok jelenleg is megkivannak. Ezeket az alabbiakban ismertetjlk.
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Emberi jogok tiszteletben tartasa

A kéziratoknak tartalmilag meg kell felelnilik a Helsinki Deklaracio etikai iranyelveinek, melyeket a World Medical
Association hatarozott meg. A fényképeken, ahol felismerhet6 lenne, a beteg szemét el kell takarni, tiszteletben
tartva a beteg személyiségi jogait.

Formai kévetelmények

A kéziratokat magyar nyelven kell bekildeni, Word dokumentumként szerkesztve. ,Times New Roman” 12-es be-
tltipussal, 2-es sorkdzzel, A/4-es formatumban, 80 leltéssel, 25 sorral egy oldalon. Mellékelve az dbrajegyzéket,
amely a pontos kép- és abrasorrendet és a képaldirasokat is tartalmazza, illetve a képeket és abrakat is.

A killdéssel és a formai kdvetelményekkel kapcsolatos kérdéseiket a gecse.veronika @ dent.semmelweis-univ.hu
e-mail cimen varjuk.

Terjedelem

Osszefoglalé referatum esetén 10-12 (irodalmi hivatkozasok szama maximaélisan 40 db), eredeti kézleményré| 6-8
(irodalmi hivatkozasok szama maximalisan 30 db), kazuisztikanal 4-5 oldal lehetséges (irodalmi hivatkozasok
szama maximalisan 15 db).

A kézirat elrendezése

Cimoldal: A kézirat elsé oldalanak els6 bekezdésében adja meg a levelez§ (kapcsolattartd) szerz6 elérhetésé-
gét: pontos cim, telefon és e-mail cim is. — A kdvetkezd bekezdésben fel kell sorolni a szerz6k munkahelyeit.
— Alatta a kdzlemény cime szerepeljen. — A kdvetkezd bekezdésben a szerz6k(k) neve (Dr. feltlintetéssel, de egyéb
titulus megjeldlése nélkiil). — Ha tdbbszerz8s a kézlemény, és nem azonos a szerz6k munkahelye, akkor a név
utan csillag jelzést (utalast) kell tenni, ami a munkahelyeknél is feltlintetve jeldlje azt, ki, hol dolgozik. (Kérjlk,
hogy a *, **, *** stb. jelzést hasznalja.) A gépelésnél ne hasznaljon sem vastag (bold), sem nagybettit (verzal)!

Magyar nyelvii 6sszefoglalds: A munkahely(ek), a szerz6(k), a cim(ek) felsorolasa utan kdvetkezzen a révid ma-
gyar nyelv(i 6sszefoglalas (maximum 150 széban), amely tartalmazza a kézlemény Iényegét, a vizsgalat céljat,
anyagat, modszerét, eredményeit (szamszerd adatokat), a kdvetkeztetéseket.

Kulcsszavak: Az 0sszefoglalastol egy Ures sorral elvalasztva adjon meg 4-5, az irasra jellemz6 kulcsszét.

Az érdemi rész tagolasa

Bevezetés: Problémafelvetés, irodalmi el6zmények.

Vizsgalati anyag és modszer: Pontos tajékoztatas sziikséges, masutt mar megjelent médszerekre csupan hi-
vatkozni kell.

Eredmények: Vilagos és korrekt kézlése tablazatok vagy abrak segitségével.

Megbeszélés: Az eredmények értékelése az irodalmi adatok tiikrében, az Uj megallapitasok kiemelése.

Angol nyelvii 6sszefoglalds: A szerz6k neve Dr. nélkiil, vezetéknév kiirva, keresztnév kezddbetti pont nélkal (pl.
Kovacs B), a kdzlemény cime angolul, majd kb. 1 oldalban (200-250 széban), a magyar nyelvi 6sszefoglalas-
hoz hasonl6 szerkezetben, de részletesebben, a kbzlemény tagolasanak megfeleléen az absztrakt tartalma oly
maédon, hogy a nemzetkdzi nyilvanossagban kutatd olvasé ebbdl megértse a lényeget.

Angol nyelvii kulcsszavak: Az angol 6sszefoglal6tol szintén egy Ures sorral elvalasztva 5-8 széval adja meg.
Kérjlik, hogy a nemzetkdzi nyilvanossag miatt az NLM (National Library of Medicine) MeSH (Medical Subject
Headings) rendszerét hasznaljak a kulcsszavak megadasa soran. Részletes informacio az NLM MeSH-rél:
http://www.nIm.nih.gov/mesh/meshhome.html

A szdvegrészben szamozassal jeldlje az abrak, illetve tablazatok elhelyezését (lasd: Abrajegyzék).

Irodalom

Ebben a részben csak azok a miivek szerepelhetnek, amelyekre a kézleményben név szerint vagy szdgletes za-
réjelben, szammal utalas térténik. A felsorolt referenciak csak mar megjelent, vagy kézlésre elfogadott cikkek le-
hetnek. Az irodalomjegyzéket az els6 szerzd neve szerint abécé sorrendben kell megadni arab szamokkal térténé
szamozassal, kulén bekezdésben kezdve az egyes munkakat. Az irodalomjegyzékben hat szerz8ig minden szer-
z6 nevét ki kell irni, ennél tdbb szerz6t ,,&s mtsai.”-ként kell emliteni, angol nyelvi irodalom esetén ,et al.” legyen
a rovidités. A folydiratok nevének réviditése az NLM folydirat-kataldgus alapjan térténik, a szerz6k és egyéb ada-
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tok a Vancouver-rendszer szerint irandok. A szerz6k nevét kapitalchen (kiskapitalis), a kotet- és a folyoirat cimét
minden esetben délt (kurziv, italic) betlbdl kérjik irni. A folydiratnal a lapszamot nem kell jeldIni.

A szerz6k keresztneve utan nem kell pont, felsorolasnal vesszével valasztjuk el, az utolsénal kettéspont sze-
repeljen.

Példak:

Folydirat
Szaso Gy, Janko L, Csere T: A hosszan tarto vizes tarolas hatasa a protézis alaplemezanyag egyes mechanikai tulajdonsagaira. Fogorv Szle
2000: 239-243.

Kényvfejezet

Gera |: A fogagybetegség. In Binoczy J, NYAraspy I: (szerk.): Preventiv fogdszat. Medicina, Budapest, 1999; 121-192. [Ha nem az els6 kiadas,
ennek jeldlése: pl. 2. kiad., vagy 3nd ed.]

O’MuLane D: Caries decline in Europe. In Stosser L (ed.): Kariesdynamik und Kariesrisiko. (3nd ed.) Quintessenz, Berlin, 1998; 10-23.

Kényv
Bandczy J, Nyarasdy |: Preventiv fogdszat. Medicina, Budapest, 1999; 121-152.
ScuLLy C, Cawson RA: Medical probleme in dentistry. (2nd ed.) Wright, Bristol, 1993; 25-45.

Internet
A honlap megjel6lése és az adatszerzés datumanak feltlintetése is sziikséges.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nimcatalog/journals (2014.02.12.)

Szobeli el6adasra hivatkozds nem fogadhato el, mivel ellenérizhetetlen. El6adassal kapcsolatban csak lektoralt
folydiratban k6zolt ,idézhetd absztrakt’ra lehet hivatkozni.

Tablazatok, abrak, grafikonok

Tablazatok: Kulon fajlban (lehet8ség szerint excel vagy word) kell elkésziteni és romai szammal felsorolni. Kér-
juk szerz@inket, hogy a tablazatkészitéshez mindenképpen tablazatkészité eszkdzt valasszanak, és kerlljék
a ,kézi” tablazatkészitést.

Abrak: Az abrék szama — a széveggel aranyosan — lehetSleg 6-8-nal ne legyen tobb! Az abrak szamozasanal,
kérjuk, arab szamokat hasznaljanak.

A képek: Lehetbleg kiilon fajlként kérjiuk leadni a képeket. (Nehézséget és gyakran minéségromlast okoz a word
dokumentumba illesztett kép.) — Lehetbleg TIFF formatumu képet kiildjon, kevésbé JPG-t vagy egyebet, mert
azok min8ségvesztést okoznak. — Fontos, hogy a hasab-szélesnek szant kép vizszintesen legalabb 1100 pixeles
(képpontos) legyen, mig az egész oldal széles képhez mar vizszintesen 2750 pixel széles kép szikséges. —
Sajnos az internetrdl letdltott képek j6 része JPG, azaz veszteséges tdmoritési kép, tovabba kevés pixelbdl
allnak, igy gyakran csak 2-3 cm-es képek nyomtatasahoz alkalmasak.

Abrajegyzék: A tablazatok és abrak szamat, sorrendjét, és cimét kiilén word dokumentumban kérjiik megadni.

Grafikonok: Az abraknal ismertetett modon készitsik el, kiilon fajlban. Lehet excelben vagy wordben készitett
grafikon is.

K6szbénetnyilvanitas
A kézlemény végén szerepeljen.

Helyesiras
A Magyar Tudomanyos Akadémia altal jovahagyott mindenkori szabalyzatok és allasfoglalasok az iranyadok.
Réviditések

A roviditéseket — a szaknyelvben megszokott formaban — a szévegben az elsé megjelenés helyén, a roviditendd
kifejezés utan, zarojelben hasznaljak elészor.

A hidanyosan, illetve nem megfelel6 formatumban bekdildétt kézleményeket szerkeszt6séglink nem tudja elfogadni.
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Dr. Gera Istvan
a Magyar Erdemrend Lovagkeresztje kitlintetésben részesiilt

Ader Janos, Magyarorszag kéztarsasagi elndke megbi-
zasabol Balog Zoltan, az emberi eréforrasok minisztere
2015. marcius 13-an, Dr. Gera Istvan, a Semmelweis
Egyetem Fogorvostudomanyi Kar Parodontolégiai Klini-
ka egyetemi tanara részére ,kiemelked6 oktatoi, kutatoi
és gyogyité munkaja, a hazai parodontolégus szakor-
vos képzés kiépitését szolgald eréfeszitései, valamint
példamutaté tudomanyos és szakmapolitikai tevékeny-
sége elismeréseként” Magyar Erdemrend Lovagkereszt
polgari tagozat kitlintetést adomanyozott.

Dr. Gera Istvan a Semmelweis Egyetem Fogorvostu-
domanyi Karan szerzett fogorvos doktori diplomat 1972-
ben. Végzés utan rogtdn a Szajsebészeti és Fogaszati
Klinika Szajbetegségek Osztalyara kerllt, ahol a szaj-
betegségek gydgyitasa volt a f6 szakterilete. 1983 és
85 kozott két évet toltott az Egyestilt Allamokban, aho-
va még kétszer vendégoktatdként 4-4 honapra vissza-
tért a modern parodontoldgia tanulmanyozasara. Kan-
didatusi értekezését 1990-ben védte meg, 1996-ban
szerzett habilitacios mingsitést. Nevéhez fiz6dik a mo-
dern parodontoldgia magyarorszagi bevezetése, veze-
tésével alakult meg 1997-ben a Parodontoldgiai Klinika,
amelynek 2014-ig igazgatdja volt. 1992 és 1998 kdzott
volt a Fogorvostudomanyi Kar dékanhelyettese, 2004-
t6l 2010-ig a Kar dékanja. A Fogorvostudomanyi Karon

az angol nyelvi( oktatds megalakulasatdl a mai napig az
angol képzés felelése. Az Egyetem Tanacsanak, majd
késébb a Szenatusnak tobb cikluson keresztll tagja,
képviselve a Fogorvostudomanyi Kart. A Magyar Paro-
dontoldgiai Tarsasagban 1995 6ta tolt be titkari, illetve
elndki feladatokat. A Magyar Fogorvosok Egyesuletének
1997 és 2009 kozott f6titkara, 2009-t61 a mai napig el-
ndke. A Magyar Akkreditacios Bizottsag Plénum Tagja
2007 és 2012 kdz6tt, ezen id6szak alatt 2010 és 2012
k6z6tt a MAB Orvostudomanyi Bizottsaganak elndke
volt. A Nemzetkézi Fogorvos Szdvetség, az FDI Continu-
ing Education Programme akkreditalt el6addja 2009-t6l.
A Parodontoldgia tankényv szerzbje és szerkesztoje,
amely tankdnyv nemcsak a fogorvostan-hallgatok, hanem
a gyakorlo fogorvosok szamara egyarant jelent utmuta-
tast a fogagybetegség diagnosztikaja és terapidja soran.
Nemzetkdzi szervezetekben — az FDI és a Council of
European Dentists — Magyarorszag képviseldje.
Nemcsak a Kar, hanem az egész magyar fogorvos tarsa-
dalom meghatarozé személyisége, aki mind szakmai, mind
pedig szakmapolitikai kérdésekben felkészilltségével meg-
kerulhetetlen szerepl8je a hozott dontések el6készitésé-
nek. A kitlintetéshez gratulalunk!
Dr. Hermann Péter
egyetemi tanar, dékan
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