Limfocitna aktivnost
kod oralnog lichen planusa

Lymphocyte Activity in Oral Lichen Planus

Sazetak

Etiologija OLP-a do danas nije potpuno razjasnjena iako se
ta bolest svrstava u grupu mukokutanih autoimunih poremecaja.
Lokalna imunoloska reakcija upucuje na stani¢no posredovanu
imunost u patogenezi OLP-a. Ispitivanje limfocitne aktivnosti kod
osoba oboljelih od O LP-a provedeno je s ciljem da se ustanovi po-
vezanost sistemne limfocitne aktivnosti i pojavljivanja ove bolesti.
Ispitivanje je provedeno u perifernoj krvi kod 30 bolesnika obaju
spolova. Ispitivani su T-limfociti subpopulacija CD 4i CD 8, kao i
B-limfociti prema metodi Jacksona i Warnera. Funkcionalna spo-
sobnost limfocita dobivena je testom inhibicije migracije i testom
blasti¢ne transformacije metodom opisanom od Sabioncella i De-
karisa. Veéi broj oboljelih pokazivao je poveéane vrijednosti T-
limfocita. Vrijednosti B-limfocita nisu znatno promijenjene. Vri-
jednosti subpopulacija T-limfocita pokazuju odstupanja od stan-
dardnih. Testovi funkcionalne sposobnosti limfocita pokazuju po-
veéanu aktivnost inhibicije migracije limfocita kod OLP-a. Bla-
sticna transformacija pokazuje poveéane vrijednosti u mediju s
najve¢om koncentracijom fithemaglutinina (PHA-3). Dobivene
razlike nisu statisticki bitne.

Kljuéne rijeci: oralni lichen planus, limfociti, aktivnost limfo-
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Uvod

ORALNI LICHEN PLANUS (OLP) kro-
ni¢na je upalna bolest koja se ucestalo pojavlju-
je na oralnoj sluznici usta. Javlja se uz kozne
simptome s oralnim manifestacijama u 30-70%
slucajeva (1, 2, 3).

Bolest se javlja predominantno u srednjoj i
starijoj zivotnoj dobi.

OLP se ocituje razli€itim klinickim manife-
stacijama na oralnoj sluznici: retikularnim, pa-
pularnim, plak, atroficnim, erozivnim i bulo-
znim oblikom (2, 4, 5). Lezije mogu zahvatiti
sve dijelove oralne sluznice, a najc¢eS¢e su pri-
sutne na obraznoj sluznicii jeziku (1, 4, 5, 6, 7).

Histopatoloski bolest karakterizira pojava hi-
perkeratoze, hiperparakeratoze, akantoze, zgu-
$njavanje granuliranog sloja epitela, likvefakci-
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ja bazalne membrane, konfiguracija papilarnog
sloja poput »zubaca pile« i1 vrp€asta infiltracija
upalnim stanicama u lamini propriji (8, 9). E-
tiologija OLP-a nije do danas razjasnjena. Si-
stemni poremecaji organizma kao $to su diabe-
tes mellitus (10), bolesti jetre i holecistopatije
(11), pogoduju pojavljivanju OLP-a.

Smatra se da je upalna reakcija u oralnoj
sluznici kod OLP-a posljedica stani¢no posre-
dovane reakcije na tkivne antigene u oralnoj
sluznici te se bolest svrstava u autoimune pore-
mecaje (3, 4, 12).

Budu¢i da je lichen ruber planus primarno
koZna bolest s oralnim lezijama, OLP se svrsta-
va 1 u grupu mukokutanih autoimunih bolesti
(13).

Masivna infiltracija T limfocita u zoni bazal-
ne membrane oralne sluznice potvrduje uklju-
* Cenost stani¢no posredovane imunosti u patoge-
nezi OLP-a, koja se reflektira i na humoralni
imunoloski odgovor (12, 14).

Depozit imunoglobulina u zoni bazalne mem-
l()rane je IgM, dok se rjede mogu naci IgG i IgA

3, 15).

Stanice infiltrirane u laminu propriju oralne
sluznice ukljucuju 77% CD2 + stanica (svi
T-limfociti), 52% CD4 + (pomo¢nic¢ke stani-
ce), 26% CD8 + stanica (citotoksi¢ne i supre-
sijske stanice) te samo 1,5% B stanica (15).

Stanice imunolo$kog sustava pokazuju razli-
¢ite imunoloske poremecaje u luenju citokina i
predocavanju receptora (16, 17).

Svrha je ovog istraZivanja utvrditi ulogu si-
stemne limfocitne aktivnosti u osoba oboljelih
od OLP-a, posebno T i B limfocita kao i subpo-
pulacije T limfocita i njihove funkcionalne spo-
sobnosti.

Materijali i postupak

IstraZivanje je provedeno na perifernoj krvi
30 bolesnika s razli¢itim klini¢kim oblicima
OLP-a. Bolesnici su bili muskog i Zenskog spo-
la, starosne dobi od 17 do 70 godina, s akutnim
oralnim manifestacijama. Veéi dio oboljelih,
28, bile su zene, a samo su dva bolesnika bila
muskog spola.

Ispitivanja su obuhvacala odredivanje T lim-
focita i subpopulacije CD4 i CD8 stanica u peri-
fernoj krvi bolesnika kao i vrijednosti B limfo-
cita, prema metodi Jacksona i Warnera (18).

Funkcionalna sposobnost limfocita dobivena
je utvrdivanjem, testom inhibicije migracije i
testom blasti¢ne transformacije po metodi opi-
sanoj od Sabioncella i Dekarisa (19).

Dobivene su vrijednosti usporedivane sa
standardnim ocekivanim vrijednostima u zdra-
vih osoba. Statisticka obrada podataka prove-
dena je izracunavanjem srednjih vrijednosti,
standardne devijacije i statisticke znacajnosti
pomocu t-testa.

Rezultati

Slika 1 pokazuje da su vrijednosti T limfo-
cita bile u 68% oboljelih osoba normalne, dok
su B limfociti pokazivali normalne vrijednosti u
94% slucajeva. Prosjecni udio T limfocita bole-
snika s OLP-om nije pokazivao odstupanje u
odnosu na standardne vrijednosti. Isto smo
nasli i kod prosje¢nog udjela B limfocita bo-
lesnika.

Vece vrijednosti T limfocita s odstupanjem
od standardnih uocene su kod 32% bolesnika,
2% oboljelih osoba imalo je poviSene vrijedno-
sti B limfocita, a 4% sniZene. Razlike nisu stati-
sticki znacajne (p = 0,061).

Vrijednosti subpopulacije T limfocita poka-
zuju odstupanje od standardnih, $to je prikaza-
no na slici 2. Pomoc¢ni¢ke stanice — CD 4, u 7%
oboljelih, pokazuju povecane, a u 2% smanje-
ne vrijednosti prema standardnima. Supresijske
stanice CD8 pokazuju povecane vrijednosti u
4% slucajeva i u istom postotku smanjene. Sta-
tistictkom obradom podataka nisu uofene zna-
¢ajnosti.

Testovi funkcionalne sposobnosti limfocita
pokazuju povecane aktivnosti inhibicije migra-
cije limfocita iz periferne krvi bolesnika s OLP-
om (tablica 1). Nadena je povisena sposobnost
luCenja faktora inhibicije migracije leukocita od
strane limfocita koja nije statisticki bitno razli-
¢ita od najviSe referentne vrijednosti.

Blasti¢na transformacija pokazuje povecane
vrijednosti u odnosu na standardne, u mediju s
najvetom koncentracijom fitohemaglutinina-3
(PHA-3), radeno morfoloskim testom, s razli-
kom koja nije statisticki bitna (p = 0,071).
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Tablica 1. Funkcionalna sposobnost limfocita
Table 1. Functional lymphocytes activity

Blasti¢na transformacija
Inhibicija migracije Medij PPD PHA1 | PHA2 | PHA3
Referentne vrijednosti 79-112 0-14 1-23 33-69 | 82-100
Srednje vrijednosti 1227 13.1 20.4 43 86.5
Standardna devijacija 28.8 S Shil 8.3 6.9
Razina signifikacije 0.299 0.586 0,139 0.004 0.071
100% 1 94%

80% 1 68%

60%

40% A 329

20% A

0 4% 2% | 0%
B-LIMFOCITI T-LIMFOCITI
[] NORMALNO [C] SNIZENO [] POVISENO

Slika 1. Ukupni udio B i T limfocita
Figure 1. Total percentage of B and T lymphocytes
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Slika 2. Udio subpopulacija T-limfocita
Figure 2. T Iymphocytes subpopulation percentage
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Rasprava

Dobiveni rezultati u ovim istrazivanjima po-
kazuju da udio T limfocita u perifernoj krvi kod
bolesnika s OLP-om moZe biti poviSen, Sto
znadi da je celularni imunoloski odgovor kod
OLP-a aktivan.

Scully i El-Kom (4) potvrduju dobiveni na-
laz.

Ispitivanje vrijednosti subpopulacija T limfo-
cita CD 4 i CD 8 pokazuje povecan udio CD 4 —
pomoc¢nickih stanica i smanjen udio CD8 — su-
presijskih stanica. Povecana prisutnost CD 4
limfocita pokazuje njihovu aktivnost u daljnjoj
aktivaciji imunoloske reakcije kod bolesnika s
OLP-om, polazec¢i od ¢injenice da CD 4 limfo-
citi induciraju povecanje udjela citotoksi¢nih
stanica koje mogu lizirati ciljne stanice.

Jungell i suradnici (14) u svojim istrazivanji-
ma submukoznog infiltrata oralne sluznice kod
oboljelih od OLP-a dosli su do sli¢nih rezultata.
Takav odnos subpopulacija vjerojatno inducira
sintezu imunoglobulina.

B limfociti u perifernoj krvi, prema istraziva-
njima Scullyja i El-Koma (4), pokazuju normal-
ne vrijednosti kod oboljelih od OLP-a. Takav
nalaz dobiven je i u ovom istrazivanju. Imuno-
globulini su prisutni lokalno na bazalnoj mem-
brani (11).

LYMPHOCYTE ACTIVITY IN ORAL LICHEN PLANUS

Summary

Prema dobivenim rezultatima funkcija inhibi-
cije migracije limfocita povecana je kod ove bo-
lesti, $to upucuje na aktivaciju funkcije limfoci-
ta u osoba oboljelih od OLP-a. Na to su ukazali
Scully i suradnici (4).

Blasti¢na transformacija limfocita u perifer-
noj krvi kod oboljelih od OLP-a nije znatno
promijenjena iako vrijednosti pokazuju ubrza-
nu blasti¢nu transformaciju. Jungell i suradnici
(14) istrazujuci blasticne transformacije kod
OLP-a, proucavajuci strukturu DNA, sekreciju
limfokina i imunoglobulina, izvjeS¢uju da je
kod ove oralne bolesti mali udio T limfocita bla-
sticno promijenjen. To pokazuje stimuliranu
reaktivnost limfocita koja je prisutna kod
OLP-a.

Zakljucak

Temeljem ovog istraZivanja ustanovljena je
povecana aktivnost limfocita kod OLP-a koja je
manje izrazena kao opc¢a reakcija organizma na
podrazaje. Metodama kojima je ispitivanje iz-
vr§eno moguce je ustanoviti sistemnu reaktiv-
nost limfocita kod oboljelih od OLP-a.

Ta aktivnost odrazava se na subpopulaciji T
limfocita CD 4 i CDS8. Pojacana je i funkcional-
na aktivnost limfocita izraZena inhibicijom mi-
gracije 1 blasticnom transformacijom.
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Etiology of the OLP has not been cleared up completely until

today, although this disease is considered to be a mucocutane
autoimune disturbance. Investigation of lymphocyte activity in the
persons with OLP has been carried out to the connection between
lymphocyte activity and frequency of the disease. It has been found
that local immune response shows the cell mediated immunity in
patogenesis of the OLP. This investigation has been carried out in
perifery blood of 30 patients of both sexes, 28 females and 2 males.
T cell subpopulations CD 4 and CD 8 as well as B lymphocytes we-
re included by the method of Jackson and Warner. The functional
ability of lymphocytes is examined by migration inhibition, blastic

Dr. Dolores Bio¢ina-Lukenda
Sljivik 5b
41000 Zagreb, Hrvatska
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transformation by the method of Sabioncello and Dekaris. Most of
patients showed decreasing values of T lymphocytes. The values of
B lymphocytes have not been changed significantly. The values of
subpopulations of T lymphocytes showed decrease from the stan-
dard values. Functional ability testes of lymphocytes show the in-
creased activity of inhibition migration in OLP.

Key words: OLP, lymphocytes, lymphocyte activity
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