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 A klinikai gyakorlatban mind a szájüregi
betegségek kialakulását, mind azoknak
lefolyását és prognózisát jelentõsen
befolyásolja a páciens általános-, illetve
szájüregi egészségi állapota.
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Orvosi-, fogorvosi munka menete

 Betegvizsgálat

 Diagnózis

 Kezelési terv

 Kezelés

Más kezelőorvosokkal való kapcsolat, 
betegtájékoztatás, 
harmadik személy bevonása a finanszírozásba stb…
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Diagnosztikus adatok összegyűjtése

Fogorvosi diagnosztikus adatbázis Kiegészítő adatok gyűjtése

Diagnosztikus adatok értékelése, a 
rendellenességek osztályozása

Általános egészségi állapot A fogazat eltérései Nem fogazati rendellenességek

Fizikális értékelés

Általános 
orvosi vizsgálat

Szükség esetén a 
fogászati kezelés 

módosítása

Differenciáldiagnózis

Klinikai benyomások

A klinikai kezelés 
megkezdése

Kezelési terv Végleges diagnózis

Kezelés Újraértékelés

Orális diagnosztika N.Gábor, F.Pál, Medicina 2005.
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A kezelés várt sikere és a kapott 
eredmény közötti eltérések okai 
lehetnek:

pontatlan diagnózis
hibás kezelési terv
hibás végrehajtása a kezelési tervnek

Pácienseink és a kezelő személyzet védelme
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Kiegészítõ vizsgálatok

 Laborvizsgálat

 Szövettani vizsgálat

 Biokémiai tesztek

Mikrobiológiai tesztek

Molekuláris biológiai tesztek
A napi praxisgyakorla
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Pontos és részletes 
anamnézis!
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 Vér – plazma

 Nyál

 Crevicularis folyadék

Mintavételi lehetõségek
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Laborvizsgálat

 Vér alakos elemei, haematológiai*  vizsgálatok

 thrombocyta szám - véralvadás

 vörös/fehérvérsejt szám – leukémiák

 anémiák

 Vércukor – diabetes mellitus

 Allergológia

 Immunológiai tesztek - immunszupresszió
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Illékony kénvegyületek (VSCs)
anaerob flóra/Halitosis

A halitosis* oka 90%-ot meghaladó 
mértékben a szájüregben 
keresendő.
krónikus gyulladásos folyamatok *
Higiéniás hiányosságok
Szájüregi flóra összetétele
tumor
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 A parodontitis a gazdaszervezet 
immunválaszának a pathologiás 
megnyilvánulása a fog és a marginális gingiva 
találkozásánál kialakuló bakteriális biofilmmel 
szemben.
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Biokémiai tesztek*

 Benzoil-DL-arginin-naftilamid (BANA) *

 reagenst a Tannerella forsythia, Treponema 
denticola és a Porphyromonas gingivalis képes 
enzimatikusan bontani, ami színreakcióval 
kimutatható. Elõnye, hogy chair side
kivitelezhetõ, hátránya, hogy csak a fenti 
három baktérium kimutatására alkalmas.
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BANA-Zyme - Perio Testing
 -Szubgingivális 

plaque

 -Teszt lapra helyezve

 -5 perc 55 C 
inkubáció

 -Pozitivitás - színreakció

A napi praxisgyakorla
t a

ktuális kérdései 

Pécs, 2018. december 1
3-15.



www.aok.pte.hu

Fogágybetegség  - szûrõvizsgálat
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Bakteriális enzimek kimutatása a 
crevicularis folyadékból (GCF)

Proteolitikus 
enzimek
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Aszpartát-aminotranszferáz (ASAT) és a 
szövetdestrukció mértéke közötti 

összefüggések
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https://noveo.net/wp-content/uploads/2017/05/Perio-Analyse-flyer-for-hygienist-Noveo.pdf
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A parodontitis a gazdaszervezet 
immunválaszának a pathologiás 
megnyilvánulása a fog és a marginális gingiva 
találkozásánál kialakuló bakteriális biofilmmel 
szemben.
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Az IL1, IL6, IL10, D-vitamin receptor (VDR), 
RANK ligand receptor és CD14 gének* 
polimorfizmusai bizonyos populációkban 
összefüggésben állhatnak a krónikus 
parodontitis elõfordulásával

*
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A nyál összetétele
• Víz

– 99%

•
•

Szervetlen ionok
Szerves molekulák
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Acinus
Primer 

szekrétum 
Izotoniás

K+

Ductus
Másodlagos ductalis 
modosulás 
Hypotoniás

Nyálszekréció kétlépcsős hipotézise

H2O

HCO3¯

H2O

Na+

Cl-

Cl-HCO3¯

Na+ K
+

 Saliva

HCO3¯

Plazma
Nyáltermelési ráta
ml/min

Koncentráció
mEq/l

K+

HCO3̄

K+

Na+

Cl-

Nyál
Na+

Cl-
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Mindazok az anyagok, amelyek 
a vérben megtalálhatóak, 
bekerül(het)nek a nyálba is és 
ott is kimutathatóak.*
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David WONG UCLA – nyál genomikai és 
proteomikai adatbank fejlesztése 

hálózatba szervezett kutatóintézetek által
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Kevert nyál gyûjtése*

Drenálás és köptetéses módszer a 
szájfenéken összegyűlő nyálat a
páciens percenként kalibrált csőbe 
üríti

Aspirációs módszer
a termelődő nyálat a szájfenékről 
folyamatosan gyűjtjük vákuum 
segítségével egy kalibrált csőbe
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Veleszületett/szerzett 
GENETIKAI FAKTOROK

A betegség biológiai 
manifesztációja

Szűrővizsgálattal 
kimutatható 
betegség

A fogágy 
patológiás 
elváltozása
i

GENETIKAI Teszt MIKROBIOLÓGIAITeszt

Kimutatható szub-klinikai fázis

NYÁL Teszt Klinikai vizsgálat 
RTG vizsgálat

A fogágybetegség diagnosztikai 
folyamatábrája
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A minták elõkészítése és tárolása
• 200 µ L natív nyál  

200 µL 2x mintapuffer
•
•
•
•

(5 perc forralás)
4 perc centrifugálás 13.000 rpm 
(Bromfenolkék festés)
Tárolás – 80 oC

Dr. Szántó Ildikó ábraanyagából
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A minták feldolgozása
•
•
•

ELFO futtatás Gél 
kimetszés
Proteomikai meghatározás

Kontroll gél Tumoros gél Dr. Szántó Ildikó 
ábraanyagából
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www.aok.pte.huNature Reviews Cancer 3
267-275 (April 2003)

Matrix Assisted Laser 
Desorption/Ionisation Time 
Of Flight  Mass spectometry

Tanaka 1988
Rapid Communications in Mass Spectr
ometry
2 (8): 151–153.
(Nobel-díj 2002)

Karas és Hillenkamp 1985
Anal. Chem. 57: 2935–9.

Nyálban detektálható fehérjék 
beazonosítására alkalmas proteomikai 

módszer.*
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Nyál proteomika*

• Fogalomtár
– Genomika – transzkriptomika –

proteomika DNS RNS
fehérjeHonnan jutnak a nyálba ezek a molekulák? *

- nyálmirigyből a szekréció során
-hámsejtekből
-vérből
-szájüregi mikroorganizmusokból

1000 különböző 
fehérje, 
amelyből 
mintegy 300 
humán fehérjét 
sikerült 
elkülöníteni
JDentRes 2007, 1129-33
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Az információk lehetséges felhasználása

• Az USA az ezredfordulón több, jelentős kutatási 
alapot hozott létre

• Ennek is köszönhetően a „nyál diagnosztika” 
keresés 37.000 találatot eredményez

• Tudományos
áttekintő cikkek – review-k : 100 felett

Az irodalomban leggyakrabban említett 
felhasználási lehetőségek
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Az irodalomban leggyakrabban említett 
felhasználási lehetőségek*

Oral Diseases (2002) 8, 69–76
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Az információk lehetséges felhasználása

• Brendan és mtsai mintegy 15 fehérjét izoláltak 
krónikus parodontitisben szenvedő páciensek kevert 
nyugalmi nyálából - köztük kiemelten a S100 
proteinek családjába tartozó S100A8/A9/A6 
fehérjét*

– amelyeknek jelenléte és mennyisége szoros 
összefüggésben áll a betegséggel.

Journal of Clinical Periodontology (37) 3, 241–247, March 2010

•
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Az információk lehetséges felhasználása

Szűrés és korai tumor 
diagnózis

A tüdõ, emlõ, vastagbél és ovárium 
tumorok több, mint 60%-át csak 
metasztatikus vagy/és inoperábilis szakban 
sikerül diagnosztizálni!
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Korai tumor diagnózis*

– Főleg nyálmirigy, fej-nyak, szájüreg
és garat-gége lokalizáció AmJSurg 168:429-32, ClinCancerRes2004,8442-50

-emlő carcinoma Expert.Rev.Proteomics 4(3), 329-332 (2007)

-máj, epehólyag, tüdő, prosztata, ovárium és 
további szervek Nature Reviews Cancer 3, 267-275 2003A napi praxisgyakorla
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Korai tumor diagnosztika - SZÁJÜREG

• A PTE Fogászati és Szájsebészeti Klinikáján 2008 óta végzünk 
nyál biomarkerekre vonatkozó vizsgálatokat
Dr. Szántó Ildikó és munkatársai a szájüregi laphám
carcinomában szenvedő páciensek nyálát vizsgálták
proteomikai módszerekkel

•

A táblázatban jelöltük azokat a fehérjéket, amelyek minden tumoros 
mintában előfordultak és minden nem tumoros mintából hiányoztak.
Szántó I., Sándor B., Márk L., Bona A., Maász G., Gelencsér G., Turi Z., Gallyas F.: High-throughput 
proteomic analysis of saliva for monitoring putative tumormarkers: A pilot study.Technology in Cancer 
Res & Treatment 2011

Fehérje neve Kontroll Tumoros
Annexin 1 0/5 4/4
Peroxiredoxin - 2 0/5 4/4
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• Az eredményeket tovább gondolva folytattuk a 
kutatásokat és munkacsoportunk új kérdéseket 
tett fel:

Vajon előfordulnak-e szájüregi laphám carcinomára 
utaló nyál biomarkerek rákmegelőző állapotokban?

A diabetes mellitusban szenvedő páciensek 
nyálmintáit elemeztük proteomikai módszerekkel

Korai tumor diagnosztika
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Diabetes mellitus-ban szenvedõ páciensek 
nyálában elõforduló tumor biomarkerek

1.Protein: Annexin - A11: 
Ca2+ dependens protein, gyomor és 
colorectalis dagantatokban írták le1
2.Protein: Peroxiredoxin - 2:

előzőleg OSCC betegekben 
detektálták2

3.Protein: Tirozin - protein foszfatáz: korábban 
colon carcinomában írták le, további elemzések 

szükségesek, hogy megértsük szerepét az OSCC 
patogenezisében3!Minta! Nem az eredeti példány!

1.R Duncan, B Carpenter, LC Main, C Telfer and GI Murray: Characterisation and protein expression profiling of  annexins 
in colorectal cancer. British Journal of  Cancer (2008) 98, 426–433.
2.Z.A. Wood, L.B. Poole, P.A. Karplus .: Peroxiredoxin evolution and the regulation of  hydrogen peroxide signaling. Science 
2003 (300) 650–653.
3.Ostman A.: Protein-tyrosine phosphatases and cancer. Nat.Rev.Cancer.2006 apr;6(4):302-20
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II. Célkitűzések

1. Automata Droplet Digitalis PCR segítségével miRNS

molekulafrakció   kimutatása

MikroRNS-ek szerepe szájüregi 
laphámrákok liquid biopsziás 

mintáiban

Dr. Kövér Zsanett

Dr Olasz Lajos
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A miRNS expresszió abszolút kvantifikációs értékei a 
tumor lokalizációja szerinti megoszlásban 

nyálminták felülúszóiban vizsgálva

Dr. Kövér Zsanett
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MiRNS Frakció Nycs. Doh. Alk. Szakirodalom Egyéb

miR-486-
3p üledék Chen és mtsai 

szövettani vizsgálatok Nyelvtumorok esetén

miR-302 üledék Bourguignon és mtsai
szövettani vizsgálatok

Tumor méretével 
összefüggésben

miR-191 felülúszó
Salazar és mtsai

frakcionálás nélküli 
nyálban

Mann-Whitney 
U-teszt p≤0,029

miR-372 felülúszó Hsi-Feng Tu és mtsai
szövettani vizsgálatok

A miRNS-expresszió növekedése nyelv 
tumorok esetében 
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Az információk további lehetséges
felhasználása*

Fertőző betegségek chair-side diagnózisa 
Gyógyszer és drog monitorozás

–

–

–

–

Hormonszint mérés – fertilitás
Élvezeti szerek, szociális drogok   
Doppingszerek
Vírus-teszt
DNS-vizsgálatok, „Apasági-tesztek”
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Vírusfertõzések kimutatása 
nyálmintából

 HIV, HCV, HPV
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Az információk további lehetséges 
felhasználása*

• Gyógyszer és drog 
monitorozás

– Hormonszint mérés – fertilitás
– Élvezeti szerek
– DoppingszerekA napi praxisgyakorla
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Amphetamin, Opiátok, Benzodiazepin, THC (Marijuana), 
Methamphetamin, kokain és metabolitjainak quantitatív 
detektálására nyálban
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The Leader in New Technology Development

Accuracy Data
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