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Fragestellung

Die primäre ziliäre Dyskinesie (PCD) ist eine klinisch und genetisch heterogene Gruppe hereditärer Erkrankungen. Zahlreiche Gendefekte wurden von unserer Arbeitsgruppe identifiziert. Bei PCD entwickelt sich eine destruierende Lungenerkrankung, die durch chronisch-rezidivierende Infektionen und Bronchiektasenbildung gekennzeichnet ist. Die Diagnostik der PCD ist aufwändig. Entsprechend der von der „PCD Task Force der European Respiratory Society“ veröffentlichten Konsensus-Empfehlungen zur Diagnostik und Therapie der PCD werden die Hochfrequenzvideomikroskopie (HFV), die hochauflösende Immunfluoreszenzmikroskopie (HIF) und die Transmissionselektronenmikroskopie (TEM) eingesetzt. In der vorliegenden Arbeit haben wir HFV-Befunde mit genetischen Befunden korreliert und eine Übersicht von typischen videomikroskopischen Befunden bei definierten genetischen Veränderungen erstellt.
Methoden

Aus unserer Datenbank wurden Patienten mit genetisch nachgewiesener PCD identifiziert. Für jeden genetischen Defekt erfolgte eine Korrelation mit HFV-Befunden.
Ergebnisse

Unterschiedliche genetische Befunde zeigen in der Hochfrequenzvideomikroskopie typische Schlagmuster. Neben der Zilienschlagfrequenz spielt insbesondere die Analyse des Schlagmusters eine wichtige Rolle. Mutationen in den Genen DNAI1, DNAI2, DNAH5 sind typischerweise mit stark verminderter Zilienschlagfrequenz, z.T. nur noch zuckenden Zilien und Zilienimmotilität assoziiert. Mutationen in den Genen KTU, LRRC50 führen zur Zilienimmotilität. DNAH11-Mutationen verursachen einen hyperkinetischen Schlag mit leicht verminderter Amplitude. CCDC39 und CCDC40-Mutationen sind durch einen steifen/rigiden Zilienschlag gekennzeichnet. Genetische Defekte der Zentraltubuli führen zu einem aberranten rotatorischen Zilienschlagmuster. Ein zielgerichtetes Vorgehen bei der genetischen Abklärung wird durch Kombination des HFV-Befundes und des HIF/TEM-Befundes ermöglicht. 
Schlussfolgerung
Definierte genetische Veränderungen bei PCD führen zu einem typischen hochfrequenzvideomikroskopischen Befund. Die Kenntnis dieser unterschiedlichen Befundmuster ist für die PCD-Diagnostik essentiell, da nicht alle genetischen Defekte zu EM/HIF-Auffälligkeiten führen.
