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Szisztémas autoimmun korkeépek

(Rheumatoid

. Szisztémas: szisztémas sclerosis,
arthritis)

SLE, Sjogren szindréma, anti-
foszfolipid szindréma, gyulladasos
izombetegségek, nem differencialt
autoimmun szindroma,  ANCA
asszocialt vasculitisek, stb.
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Szisztémas autoimmun kérképek
A tunetek tipusai

szimmetrikus polyarthritis MozgésszerVi tﬁﬂEtEk

Bor-nydlkahartya

bérjelenségek (dermatitis, vasculitis)

BelsOszervi tiinetek

proteinuria, haematuria, cylindruria (glomerulonephritis)

sicca-tiinetek (keratoconjunctivitis sicca, xerophthalmia)

Thrombosis hajlam

szimmetrikus proximalis végtagizom gyengeség

Kezelés hatasai:

iy soatlan elénés -Hajlam fertozésekre
polyneuritis, neuropathia -Osteop Ol’OSiS

ismétlédo arterids,vénas thrombosisok, ismétl6dsé abortusok; serositisek

digitalis fekélyek, tiid6fibrosis, arteria pulmonalis hypertonia
* tartds leukopenia



Mikor merul fel szisztémas autoimmun betegség (kotoszoveti betegség) gyanuja?

ismeretlen eredetii gyulladas esetén (tartdsan gyorsult We, subfebrilitas, laz, egyes kérképekben emelkedett CRP)

szimmetrikus polyarthritis
* Az MCP, PIP és a nagyiziiletek érintettek

borjelenségek (dermatitis, vasculitis, livedo reticularis, sclerodactylia, stb.)

Raynaud-jelenség

proteinuria, haematuria, cylindruria

sicca-tiinetek (keratoconjunctivitis sicca, xerophthalmia)

szimmetrikus proximalis végtagizom fajdalom, végtagizom gyengeség

néhany ,szokatlan” eltérés t szervi tiinetek szokatlan tarsuldsa

* polyneuritis, neuropathia; ismétlodo arterias,vénas thrombosisok, ismétl6doé abortusok; serositisek; digitalis
fekélyek; intersticialis tiidobetegség, arteria pulmonalis hypertonia; tartds leukopenia



Mikor merul fel szisztémas autoimmun betegség (kotoszoveti betegség) gyanuja?

ismeretlen eredetii gyulladas esetén (tartdsan gyorsult We, subfebrilitas, laz, egyes kérképekben emelkedett CRP)

szimmetrikus polyarthritis
* Az MCP, PIP és a nagyiziiletek érintettek

Rheumatoid arthritis

SLE
borjelenségek (dermatitis, vasculitis, livedo reticularis, sclerodactylia, stb.)
Raynaud-jelenség < - , :
/ Systemas sclerois
proteinuria, haematuria, cylindruria A<
sicca-tiinetek (keratoconjunctivitis sicca, xerophthalmia) /
szimmetrikus proximalis végtagizom fajdalom, végtagizom gyengeség Gyulladésos
Izombetegsegek

néhany ,szokatlan” eltérés t szervi tiinetek szokatlan tarsuldsa / APS

* polyneuritis, neuropathia; ismétlodo arterias,vénas thrombosisok, ismétl6doé abortusok; serositisek; digitalis
fekélyek; intersticialis tiidobetegség, arteria pulmonalis hypertonia; tartds leukopenia



Autoinflammacio



Tumoros neoantigénre, virus-baktérium Szisztémas autoimmun kérképekre gyanus eltérések
antigénre adott valasz

EBV, CMV, B-C virushepatitis, HIV; sepsis, bacterialis

endocarditis, COVID citokin vihar, stb.

,Klasszikus paraneopasias
szindréma

RNS polymeraz Il pozitiv
diffuz SSc + tumor
Dermatomyositis + tumor

Citokin vihar

Autoinflammacio

Inflammasopathiak (NLPR3, NLPR1, NLRCA4): (laz, serositis, urticaria szer( elté-
rések, meningitis); NF kappaB regulacids zavar (aphta, lupus-szer( betegség,
IBD, immunhianyos allapot); TLR7 ,,gain of function”; ADA2 deficiencia
(hypogamma-globulineamia, PAN-szer(i megbetegedés, gyulladas); Heamo-
phagocytosis szindroma (laz, pancytopenia, magas ferritin, szervelégtelenség);
Interferonopathiak (felnéttkori Chilblain eltérések, vasculopathia, intersticialis
Gyulladasos citokin Utvonalak aktivalédasa tiid6betegség, panniculitis, encephalitis) , VEXAS syndroma

CVID% | FNa felll regulalédik




Primer immunhianyos allapotok
Klinikai tipusok

Visszatéro infekciok (48%)
* H. influenzae, Moraxella catharralis, S pneumoniae; Campylobacter jejuni, Giardia lamblia

Lymphocyta infiltracio (22%)

* Lymphoid interstitiali pneumonitis, hepatomegalia, splenomegalia, persistens
lymphadenopathia,, granuloma képzédés

Autoimmunitas (11%)
* |TP, AIHA, anemia perniciosa

Enteropathia (2%)

* Diarrhoea, malabsorptio, interstinalis lymphocyta infiltracio (gluténmentes diétdra nem reagal)

Malignoma (3%)

* Lymphoma, gyomorrak

Chapel et al. Blood 2008; 112: 277-86



Kozonséges variabilis immunhianyos allapot (CVID)
diagnozisa

- 1gG <5 g/I felnGttben és IgA (<0.8 g/l) vagy IgM (<0.4 g/l) jelent6s csokkenése

- 2 év feletti életkor (f6ként 2-3. évtized)

- Rekurrald, sullyos vagy szokatlan fert6zések (antibiotikus kezelés/vakcinacié ellenére)

Evente legaldbb kétszer: leggyakrabban léguti, gastrointestinalis infekcidk

- Rossz vakcinacios valasz

- Gyulladasos betegségek vagy autoimmunitas (pl. AIHA, hepatitis, coeliakia,

Hashimoto thyreoiditis) tarsulasa - az esetek egynegyedében el6fordul

- Autoimmunitas szeroldgiai jelei, pl. Coombs teszt

- Granulomatosus betegség (tlidé, maj, 1ép, nyirokcsoma)

* - Hypogammaglobulinaemia egyéb oka kizarhato

A diagnozis felallitasahoz sziikséges vizsgalatok kozé tartozik az immunglobulin szintek meghatarozasa mellett a
vérkép, mikrobiolégiai vizsgalatok illetve HIV-szeroldgia is.



TLR7, 8, 9 — l-es tipusu interferon utvonal

* TLR7,8,9, iRF3, IRF5, IRF7 gének; Tyk2, STAT4, osteopontin (SPP1), IRAK1

e GOF (,,gain of function”) variansok - IFNa aktivaciés utvonal

SLE CVID

Apoptotikus, necrotikus sejtek (UV expozicid!/virus, NETosis) = ErGs, Gyulladasos komplikacidk esetén IFNa
tartds IFN I-es tipusu produkcié (pDC) - autoimmun reakcidk kockazata szintén feliil regulalédik

né
SLE:

|-es tipusu interferon Utvonal aktivalddasa
Autoreaktiv B sejtaktivalédas
NFkappaB utvonal aktivalddasa

Az immunglobulin szinteket meg kell nézni
Szokatlan, sulyos infekciok esetén gondolni kell immunhianyos allapotra



SLE - terapia

* Fontos tamadaspontok

e CD20 (vagy 19) pozitiv B sejt deplécio + >| -Rituximab, obinutuzumab
* |-es tipusu IFN utvonal gatlasa + > | -Anifrolumab
* B sejt citokin hatas gatlasa + - | -Belimumab

-Azathioprin, mycophenolat, CYC, MTX

___——_ | -Voclosporin, tacrolimus

NF kappaB utvonal citosztatikus gatlasa +
Calcineurin inhibitor

,Onmagdban” is hatdsos lehet: CAR-T terapia, a kisddzisu IL-2 terapia is.

Bioldgiai terapia versus citosztatikum: a sorrendben nincs hierarchia.
Két biologiai terapia sorrendje: nincs hierarchia.




,A kulcstunetek”

* Gyulladas
* Polyarthritis
* Raynaud szindroma



@ N

otOészoveti betegsegek:

-Szimmetrikus polyarthritis

-Az MCP, PIP és a nagyizuletek érintettek
-A distalis interphalangealis és a gerinc
izUletek nem!




Rheumatoid arthritis Spondylarthropathiak
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RA: eroziv-destruktiv

N
arthritis

SLE, Sjogren sy, Z

Szisztémas sclerosis, ("o
gyulladasos
izombetegségek,
MCTD: nem eroziv
arthritis
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Polyarthritist okozo6 korképek

KotOszoveti betegségek (szisztémas autoimmun kdrképek)

* rheumatoid arthritis, lupus, primer Sjogren-szindréma, dermato-polymyositis, juvenilis
idiopathas arthritis, szisztémas vasculitisek, stb.)

Infekciok

¢ hepatitis B es C, EBV, CMV, [parvovirus B19 infekcid, rubeola, szeptikus polyarthritis, akut
bakteriadlis endocarditis

* Lyme-kor stb, febris rheumatica, COVID, stb.

Spondylarthropathiak

Paraneoplasids szindroma
e Szolid tumorok, myeloma multiplex, leukaemia

Mas reumatoldgiai korképek

* kronikus készvény, kalcium-pirofoszfat-depozicid, inflammalt/eroziv osteoarthritis,
sarcoidosis stb.



Az arthritist kiséro klinikai jelek differencialdiagnosztikai értéke

» Afajdalom kifejezettebb, mint az izileti duzzanat

» febris rheumatica, familiaris mediterran laz, acut leukaemia, AIDS, parvovirus B19
infectio

e 40%-ndl nagyobb |3z
 Still betegség, bacterialis arthritis, SLE

* Alaz megelQzi az arthritist
* viralis arthritis, Lyme kor, reactiv arthritis, Still betegség, bacterialis endocarditis

* Migralod arthritis
» febris rheumatica, viralis arthritis, gonococcus infectio, acut leukaemia



Az ACR/EULAR 2010-es rheumatoid arthritis klasszifikacios kritériumai

Azokat a betegeket kell megvizsgalni, akiknek:
1) legalabb egy iziiletében definitiv synovitis van (duzzanattal)*
2) ez a synovitis nem magyarazhaté mas megbetegedéssel

Pontszam >6/10: a beteg definitiv rheumatoid arthritisesnek tekintendd.

A. lziileti érintettség

1 nagyiziilet 0
2—10 nagyiziilet 1
: 1-3 Kkisiziilet (nagyiziilet érintettségével vagy anélkiil) 2

Korai esetek 4-10 Kisiziilet (nagyiziilet érintettségével vagy anélkiil) 3
igazolasara is >10 iziilet (legalabb egy Kisiziilet) 5
alkalmas.

B. Szerologia (legalabb egy eredmény kell a klasszifikaciohoz)

Negativ RF és negativ ACPA 0

Alacsony pozitiv RF vagy alacsony pozitiv ACPA 2

Magasan pozitiv RF vagy magasan pozitiv ACPA 3

C. Akut fazis reakcio (legalabb egy eredmény kell a klasszifi kaciohoz)

Normalis CRP és normalis vorosvérsejt siillyedés 0

Emelkedett CRP vagy gyorsult vorosveérsejt siillyedés 1

D. A tiinetek fennallasi ideje

<6 hét 0

>6 hét 1

*Ezek a kritériumok az 1) betegek szamara késziiltek. A jelenleg inaktiv régebbi esetek, akiknél a dokumentaci6 alapjan a

klasszifikacios kritériumok teljesiilnek, szintén RA-ként klasszifikalandok.
Aletaha D, et al. Ann Rheum Dis 2010; 69: 1580-1588.



,ozeronegativ’ rheumatoid arthritis: a ,,konnyen” elnézhet6 esetek

Sjogren szindroma Szem-szdjszaradas észlelhet6 (de nem mindig!). Anti-SS-B, anti-SS-A antitest pozitivitds (nem kotelezd!).
(relative gyakori) Kisnyalmirigy biopsia! Reuma faktor pozitivitas lehetséges. A fehérvérsejt szam

sokszor csokkent, a Westergren emelkedik, a CRP gyakran

normalis.

Polymyositis/dermato- Proximalis végtagizom gyengesség, Raynaud szindroma, Gyulladasos laboratériumi jelek, CPK emelkedés.

myositis; anti-Jo-1 intersticialis tid6betegség (tluid6fibrosis; ILD). Van olyan gyulladasara utalo laboratériumi leletek.
pozitiv polyarthritis forma is, ami csak polyarthritisszel vagy ILD-vel jar
(ritka) izomtinetek nélkdl.

Problémak a szeronagativ RA differencialdiagnosztikajaban:

Gyakori: Sjogren syndromahoz tarulé polyarthritis, arthritis psoriatica

Ritka, de nem szabad elnézni: SLE-hez tarsulo arthritis, korai diffuz scleroderma,
antiszintetaz szindroma, paraneoplasias szindréma




Primaer Raynaud syndroma

epizodikus szinvaltozas

cyanosis vagy pallor vagy mindkett6

identifikdlhatd precipitald stimulus (szinte mindig hideg, néha emocionalis stress)

nincs nyilvanvalé egyéb ok

Erds, szimmetrikus periférias pulzusok
Nincs digitalis ulceratio, gangraena, (csillag alaku vagy masmilyen) heg
Normalis koromagy-kapillarisok észlelhet6k

Negativ antinuclearis antitest teszt
Normalis Westergreen-értéek \Elteres eszlelneto

ANA vizsgalat és kapillarmikroszkopia
Gondozas: dontés ezt kovetben



A szisztémas autoimmun betegségek diagnosztikajaban alkalmazott
szliromodszerek

Antinuclearis antitest szlir6vizsgalat

Anti-foszfolipid antitest (anti-p2 glycoproteinl, anti-cardiolipin IgGes lgM,
lupus anticoagulans)

Rheumatoid faktor

Kapillarmikroszkdpia

» Segit a scleroderma csalad korképeit elkiiloniteni a tobbi szisztémas
autoimmun koérképtdl.



Korai SSc mintazat

Oriaskapillaris

Tag hurok




Korai SSc mintazat

Oriaskapillaris




Korai SSc mintazat

Oriaskapillaris




Aktiv SSc mintazat

Oriaskapillaris

Irregularis széli sor
Bevérzés
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Ramified hurkok

Késoi SSc mintazat

Avascularis teriilet Ramified hurkok




KésOi SSc mintazat

Avascularis teriilet Ramified hurkok

Oriaskapillaris




Késoi SSc mintazat

Avascularis teriilet Ramified hurkok




Koral szisztéemas sclerosis diagnozisa

Diagnosztikus lepesek

11° gyanu

1° VOoros zaszlo

1. Kapillaroszkopia

2. Szeroldgia (ANA, ENA, TOPO-I, ACA)

l. szint

Tovabbi diagnosztikus Iépések

l

Oesophagealis manometria/képalkotd
vizsgalat

Mellkas HRCT (ha indokolt)

. szint



Differencialdiagnézist segito klinikai jelek

Egyenletes ujjbor duzzanat
Subcutan csomok (extensor felszin)
Raynaud jelenség

Alopecia

Hosszabb ideig fennall6 urticaria
Kézen bérkeményedések, fissurak
Oralis ulceratiok

Konny-, nagy nyalmirigy duzzanat

Szaraz conjunctiva
Szaraz szajnyalkahartya

korai SSc, MCTD

RA

SSc, MCTD, SLE, myositisek, stb.
SLE

SLE (urticaria vasculitis)
Myositisek

SLE, Behcet betegség

Sjogren szindroma

Sjogren szindroma
Sjogren szindroma



Differencialdiagnézist segito klinikai jelek

Lymphadenopathia

Csokkent, hianyzo periférias pulsus

Postthromboticus szindroma

Labszarfekelyek

Proximalis izomgyengeseg
Proximalis izomfajdalom

SLE

Takayasu arteritis,
Buerger kor, APS,
szisztémas vasculitisek

Antiphospholipid sy.
Antiphospholipid sy,
necrotizalo vasculitis,

SSc

Myositisek
Myositisek



Laboratoriumi jelek differencialdiagnosztikai értéke

Pozitiv rheumatoid faktor

* Rheumatoid arthritis, viralis arthritis, bacterialis endocarditis, tbc, SLE, sarcoidosis, szisztémas
vasculitisek

Leukocytosis

* rheumatoid arthritis, bacterialis arthritis, bacterialis endocarditis, Still betegség, szisztémas
vasculitis, acut leukaemia

Leukocytopenia
e SLE, viralis arthritis

Emelkedett CRP és gyorsult Westergreen egylittesen fennall

* rheumatoid arthritis, Still betegség, szisztémas vasculitisek, bacteralis endocarditis, tbc,
familiaris mediterran laz, polymyalgia rheumatica, paraneoplasias szindroéma

Gyorsult Westergreen, normalis CRP
* SLE, Sjogren szindrédma, gyulladasos myopathiak



A diagnozist komolyan segito auto-
antitest vizsgalatok

Anti-dsDNA

Anti-centromer

Anti-Scl 70 (topo-isomerase |)
Anti-U1 Rnp

Anti-Jo-1

Anti-SS-B, (SS-A)

Anti-cardiolipin, lupus anticoagulans,

anti-beta2 glycoprotein |

Anti-citrullinalt peptid (ACPA)
Anti-mitochondrialis
ANCA (anti-PR3)

SLE

limitalt cutan szisztémas sclerosis
diffus cutan szisztémas sclerosis
MCTD

Myositis

Sjégren syndroma

Primaer, szekunder antiphospholipid
szindroma

Rheumatoid arthritis

Primaer biliaris cirrhosis

Polyangiitis granulomatos (Wegener)



A napi rutinban a diagnozist komolyan segito autoantitest vizsgalatok

Anti-dsDNA SLE
Anti-Sm SLE
Anti-centromer limitalt cutan szisztémas sclerosis
Anti-Scl 70 (topo-isomerase 1) diffus cutan szisztémas sclerosis
Anti-RNS polimeraz I-11I diffus cutan szisztémas sclerosis
Anti-U1 Rnp MCTD
lsmételt vizsgélat Anti-Jo-1 Myositis (antiszintetdz szindréma)
indokolt Anti-SS-B, (SS-A) Sjogren syndroma
Anti-cardiolipin, lupus anticoagulans,
anti-beta2 glycoprotein | Primaer, szekunder antiphospholipid szindréma, SLE
Anti-citrullinalt peptid (ACPA) Rheumatoid arthritis
Rheumatoid faktor Rheumatoid arthritis
ANCA (anti-PR3) Angiomatosis granulomatosa (Wegener), Churg Strauss sy.
»,immun panel”: zavarg, értelmetlen! SLE, szisztémas sclerosis és gyulladasos izombetegségek:
Szeronegativ RA: gondos értékelést igényel! részletes autoantitest vizsgalat sziikséges a prognosztikus
alcsoportok meghatarozasa céljabol




A legfontosabb autoantitestek klinikai
jelentdsége SLE-ben

Anti-dsDNA

. < Diagnazis
Anti-nucleosoma
Anti-Sm Kockazat becslés
Anti-SS-A
Anti-ribosomalis
. Aktivitas

Anti-cardiolipin
Lupus anticoagulans l
Anti-beta2 glycoprotein |

Direct Coombs teszt +
Anti-DNA

Anti-U1 Rnp Complement {,



Szeroldgiai alcsoportok és klinikai kockazat becslés SSc-ben

Diffaz Limitalt

50-60%-ban a harom , k6zo6s”
autoantitest valamelyike:

- anti-centromer

- anti-Scl70

- anti-RNA polimeraz lll

Anti- Scl-70 = ILD
Anti-centromer = PAH
Anti-RNA polimeraz lll = renalis crisi

Anti-U3RNP = ILD, PAH, myositis <
Anti-PM-Scl = SSc-myasitis;overlap, arthritis, ILD
Anti-Th/To = ILD, PAH

Clements PJ and Furst DE. Systemic Sclerosis.
Lippincott, Williams & Wilkins, Baltimore, 2004.



Myositis specifikus és myositis asszocialt antitestek

Tumor Overlap
Paraneoplasticus / /
dermatomyositis

y
% Anti-PM/Scl
ACA

Myositis-
scleroderma | -Scl70
overlap syndromg

Paraneoplasticus
NAIM

Necrotizald
autoimmun
myositis
(NAIM)

Dermatomyositis

ziilet-b&r-tiid6
syndroma -RNA tatin-induka

-Ku polll necrotisalo

opathia Ritka
alcsoport

v %, Antiszintetaz Sporadikus
Tudo : H d 4 4 4
EJ szindroma zarvanyytestes
~ inclusion-body myositis;
PL7 ~ ( Sy
IBM)
PL12

Extramuscularis érintettség

Izom érintettség

Meyer A. Inflammatory myopathies: A new landscape. Joint Bone Spine 2018; 85: 23-33.



Az antifoszfolipid szindroma diagnosztikai kritériumai

Klinikai kritériumok

1. Vascularis thrombosis:

Artérids, vénas vagy kisérthrombosis egy vagy tobb alkalommal, barmely szervben vagy szévetben. A thrombosis tényét — a felliletes vénds thrombosist
kivéve — képalkoto eljaras, Doppler- vagy szOvettani vizsgalat tamasztja ald. Szovettani vizsgalattal a thrombosist az érfal jelentdsebb gyulladdsa nem
kiséri.

2. Terhességi morbiditas:

a) Az ultrahanggal vagy a foetus kdzvetlen vizsgdlataval bizonyitottan morfoldgiailag normalis foetus egy vagy tobb alkalommal bekovetkezé
haldla a gestatio 10. hetében vagy késbébb, vagy

b) Sulyos praeeclampsia, eclampsia vagy sulyos placentaelégtelenség miatt bekdvetkezo korasziilés morfoldgiailag normalis Gjsziilottel a
gestatio 34. hete el6tt egy vagy tobb alkalommal, vagy

c) Megmagyardzhatatlan spontan vetélés a 10. gestatids hét elStt 3 vagy tobb alkalommal — anyai anatdmiai, hormonalis, ill. mindkét szilo
kromoszomalis eredet( okainak kizarasaval.

Laboratdriumi kritériumok |

1. Lupus anticoagulans (LA) jelenléte a plazmaban legaldbb két alkalommal — egymastdl legalabb 12 hetes kilonbséggel —, a nemzetkozileg
elfogadott eljaras szerint mérve.

2 IgG és/vagy IgM antikardiolipin antitest jelentéte a vérben kdzepes vagy magas titerben (pl. >40 GPL vagy MPL vagy >99 percentil) legalabb
két alkalommal — egymastdl legalabb 12 hetes kilonbséggel —,standard enzim immunoesszével mérve.

3. Anti-béta2-glycoprotein antitest (IgG vagy IgM) jelenléte a vérben (>99% percentil titerben) legalabb két alkalommal — egymastél legalabb
12 hetes kiilénbséggel — az ajanlott standard enzim immunoesszével mérve

A definitiv APS-diagnozis megallapitasahoz legalabb 1 klinikai és legalabb 1 laboratériumi kritérium jelenléte sziikséges

Megjegyzés: A diagndzis nem allapithaté meg, ha a p4>zit|'v laboratdriumi teszt és a klinikai manifestatio kozott kevesebb, mint 12 hét v*agy tobb, mint
5 év telt el. Egyéb thrombophilias faktor jelenléte nem zarja ki az APS-t, de ennek alapjan két alcsoport kilonithetd el: a) nincs, b) van tovabbi
thromboticus kockazati tényez6 (is).




Antiphospholipid syndroma

(APS)
A leggyakoribb szerzett thrombophilia

Venas és arterias thrombosisok, terhességi morbiditas
Gyakori a mélyvenas thrombosis - pulmonaris embolia

Intracranialis arteria occlusio = stroke

A terapias ajanlasokban is egyre
gyakrabban megjelenik a rizikd
becslés.

Mérlegelendd: thrombosis rizikd
versus vérzéses szovédmeény.

/'

Nagy kockazattal jaro antifoszfolipid
antitestek

-Lupus anticoagulans (legalabb 12 hét
kiilonbséggel)

- Kett8s vagy harmas antitest pozitivitas
-Perzisztensen magas antitest titer (>40

egység)

Alacsony kockazat
- Izoldlt anti-cardiolipin vagy anti-beta2
glycoprotein | antitestek

Tektonidou et al.



A betegseég aktivitas meérése

e ,Egyszerl” betegség aktivitas indexek
 SLEDAI

* Komplex composite score-ok

* DAS28 (rheumatoid arthritis, arthritis psoriatica polyarticularis formaja, sziszémas
sclerosis)

e Napi gyakorlatban nehezen hasznalhatok (SR, stb.)

* Remisszio - alacsony betegség aktivitas — magas betegség aktivitas mérése
 Komplex betegségekben (SLE) is hasznos lehet



Célok és alapelvek az SLE terapiajaban
[ Az életmindség J

hosszu tavu
maximalis javitasa

I —

.. ali s . s zocialis

A tunetek . s’truktur’alls A funkcié javitasa - =
kezelése karosg d’a S normalizalasa Szerep
megelozése | javitasa

Alapbetegség DMARD kezelése (remisszio — esetleg alacsony betegség aktivitas)
Szervi tunetek (nephritis, arthritis, bértunetek, kozponti idegrendszeri tinetek, thrombosis készség, stb. kezelése)

A terapia tovabbi
fontos céljai

Cardiovascularis kockazat becslés, kivizsgalas és kezelés (hypertonia, diabetes, hyperlipideaemia)

Thrombosis, thromboembolia kockazat becslés, kivizsgalas, kezelés. A hagyomanyos (veleszuletett, szerzett)
thrombosis rizikofaktorokat is tisztazni kell!

Kronikus vesebetegség kezelése ACE, ARB, SGLT2, MRA, ERA, GLP-1A7; RR kontroll, diabetes, BMI,
dohanyzas, sébevitel

Osteoporosis-torésveszély kockazat becslés, kivizsgalas és kezelés. Torés kockazat csokkentés



Az SLE kezelése

Gyulladasos jelenségek Vascularis jelenségek

Thrombosis (thrombosis hajlam)
e Corticosteroidok Felgyorsult atherosclerosis

e Kalcium - D vitamin potlas

Szervelégtelenség
megel6zése - vese

* Antimalarias szerek
* Betegség fellangolas megel6zése, jobb prognodzis

,Add on” * Cyclophosphamid

(hozzaadott) terapia  Nepbhritis, stlyos aktivitasi jelek (kisebb adagu séma)

 Mycophenolat, azathioprin, metotrexat, anifrolimumab,
belimumab, voclosporin, obinutuzumab, CAR-T terapi

Komorbiditasok - komplikaciok

Infekcidk megel6zése (vakcinacid), és kezelése
kezelése/megel6zése Tumor felismerése, kezelése (cervix cc!)
Infektiok (csontveld depresszio) Vascularis komplikaciék, hyperlipidaemia
Steroid mellékhatasok Krdénikus vesebetegség

Osteoporosis Osteoporosis

Gyogyszermellékhatasok



Antiphospholipid syndroma
(APS)

* A leggyakoribb szerzett thrombophilia
* Venas és arterids thrombosisok, terhességi morbiditas

e Gyakori a mélyvenas thrombosis - pulmonaris embolia
Nagy kockazattal jaro antifoszfolipid
antitestek

* Intracranialis arteria occlusio - stroke -Lupus anticoagulans (legaldbb 12 hét
kiilonbséggel)
- Kett8s vagy harmas antitest pozitivitas
-Perzisztensen magas antitest titer (>40

A t ;7 e .7 I 7 kb 1 A
erapias ajanlasokban is egyre egyseg)

gyakrabban megjelenik a rizikd

becslés. /

Alacsony kockazat
- Izoldlt anti-cardiolipin vagy anti-beta2
glycoprotein | antitestek

Mérlegelendd: thrombosis rizikd
versus vérzéses szovédmeény.

Tektonidou et al.






Thromboembolias események okai

Veleszuletett thrombophilia

Korkeépek, riziké faktorok

Faktor V Leiden mutacio

Bizonyos anti-tumor szerek (tamoxifen,
thalidomide, stb.)

Prothrombin G20210A mutacio

Immobilizacio

Protein S deficiencia

Szivelégtelenség

Protein C deficiencia

Nephrosis syndroma

Antithrombin (AT) deficiencia

Antiphospholipid syndroma

Egyéb korképek, riziko faktorok

|dOs kor =65 év

Malignus korkepek

Obesitas

Centralis vena kanulalas

Hematologiai malignomak

Sebészeti beavatkozas

Polycythemia vera

Trauma

Essencialis thrombocitosis

Terhesség

Gyulladasos bélbetegség (IBD)

Oralis anticoncipiens szedeés

Folyamatos gyulladast okozo korkéepek

Hormon potlo therapia




Sjogren szindroma klinikai tunetei, betegseég aktivitast jeizo eietérések

« Prevalencia: 1,2% korili NSIP (nem specifikus intersticialis pneumonia;

. Eletkor - 40-60 év gyulladdsos tlinetekkel is jard tidofibrosis)

» NO&-férfi arany: 10 : 1 kordli UIP (usual interstitial pneumonia; szokasos
intersticialis pneumonia; fibrosisos folyamat
dominal)

OP (organizald pneumonia; immun medialt
gyulladas)
5-6 év betegség lefolyas LIP (lymphocitds pneumonia)
utan: malignus lymphoma
Amyloidosis
Intersitialis nephritis:
tobbnyire korai, nem
romlik a vesefunkcid.
Jelent8s hypokalaemia
lehet!
Nem eroziv polyarthritis,
RA-val kdnnyen Ritkan: vékonyrost
Osszetéveszthetd. Sok neuropathia is lehet
ilyen beteg van!
Bartholin mirigy gyulla-
dasa. Vulvovaginitis sicca



Fontos teendok

Korai diagndzis (+pontos differencidldiagnozis) alapvet6 a hatékony terapia
szempontjabal

Rizikd becslés

,Kettds” kezelési szemlélet
» Az aktivitas még agressziv gyogyszeres kezelést kivan
* Nem csak az aktualis klinikai eltéréseket kezeljtk
* Gyakran hosszabb kezelés sziikséges: a szabalyok szerint!
 Mar az irreverzibilis karosodasok is vannak, ezek is kezelend6k

Aktivitas - karosodas aktualis mérése a gondozas soran (mar amennyire lehet)
Terapia mellékhatasainak értékelése

Eletmindség, PRO felértékel6dése



,Valtoztatni kellene” a kovetkezokben

« Specifikus autoantitestek kiterjedtebb vizsgalata — kockazat becslés
« Szisztémas scleroderma
« Gyulladasos izombetegségek
* Antiphospholipid sziindroma

« SLE-s betegsag aktivitas atgondoltabb kezelése
 ILD jobb diagnosztikaja, kovetese, kezelése
 Antifoszfolipid szindroma: kockazatbecslés javitasa

 Vascularis hosszu tavu problémak kezelése (felgyorsult atherosclerosis, vasculitis miatti
karosodas miatt)

« ,Takaritas” a napi rutin valtoztatasa a sajat hazunk tajan

* RA: igen sok problema a tartdosan aktiv (rosszul kezelt) esetekkel: ILD, myocardialis érintettség, nagyobb
hajlam infekciora, stb.

« Betegseg aktivitas megitélese SLE-ben, SSc-ben, Sjogren szindrdmaban, és vasculitisekben gyakran
elmarad, vagy tulsagosan ,nagyvonalu”

. PET-CT

« Kiterjedtebb hasznalat tumor vagy gyulladas (vasculitis, dermatomyositis, IgG4 depoziciés betegség
igazolasara)

 NT-pro BNP

 Kivalo negativ szlrd marker



Koszonom a figyelmet!



