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Sjögren-betegség



Miért Sjögren?

• 1930-33: 19 nőbetegnél 
keratoconjunctivitis sicca, 13-nak kéz 
kisízületi gyulladása is volt

• 1933: doktori disszertáció (német nyelven) 

• 1943: angolra fordítják az értekezést

• 1957: elismerik, docensi kinevezés

• 1986: első nemzetközi Sjögren-szimpózium

• Miért „betegség” (SjD)?

Henrik Sjögren
1899-1986



Epidemiológia

▪ Prevalencia: 60.82/100.000

▪ Incidencia: 6.92/100.000

▪ Elsősorban 40-50 év közötti nők

▪ Nő: férfi arány = 9:1

▪ Primer Sjögren-betegség: glandularis és extraglandularis tünetek

▪ Asszociált (korábban „szekunder” Sjögren-betegség: társulás egyéb szisztémás 

autoimmun kórképekkel 

Zhan et al, Front Immunol 14:1127417, 2023



Big Data Sjögren Project Consortium

• 5 kontinens, 20 ország

• 8310 beteg (7748 nő, 562 férfi, arány 14:1)

• Fontosabb megállapítások:

• Az afro-amerikai betegekben a SS-t 7 évvel korábban diagnosztizálják

• A nő:ffi arány változatos (ázsiai: 27:1, afro-amerikai 7:1)

• A hispán és fehér betegek mirigyfunkció-csökkenése gyakrabban
kimutatható

• A hispán és fehér betegek kisnyálmirigy biopsziás eredménye
gyakrabban pozitív

Brito-Zerón et al, Ann Rheum Dis 2017;76:1042-50.



Észak-Dél irányú különbségek

Brito-Zerón et al, Ann Rheum Dis 2017;76:1042-50.





Vírusok szerepe

▪ Hatásukra károsodhat az autoreaktív T-sejtek kiszűrése a thymusban zajló 
szelekció során

▪ Abnormis reakció indulhat a glandularis epithelsejtek megváltozott szerkezetű 
vagy megváltozott módon expresszált autoantigénjei ellen

▪ Gyakran vizsgált vírusok: EBV (primer fertőzés? reaktiváció?), coxsackie A13, 
B4, HCV, HIV, HTLV-1

▪ Hepatitis C vírus: sialotrop. Klinikailag és szerológiailag is megtévesztésig 
hasonlíthat a primer Sjögren-szindrómához az általa okozott sialoadenitis, 
ezért jelenleg kizárási kritérium az aktív infekció

▪ HIV: Diffúz infiltratív lymphocytosis szindróma (különbség: döntően CD8+ 
sejtek infiltrálnak)

Font J, Garcia-Carrasco M, Ramos-Casals M et al. Rheumatology 2002;41:1025–30.



Epithel sejt aktiváció, lymphocytás focus

Liao J, Yu X, Huang Z, et al. Chemokines and lymphocyte homing in Sjögren’s syndrome. Frontiers in Immunology. 2024;15:1345381.



BAFF

Abacus AI



A reziduális acinusok progresszíven 
csökkenő szekréciós képessége



Apoptózis







Potenciális egyéb antitestek...

CER 2022



A Sjögren-betegség tünetei I.

Sullivan et al, Ophthalmic Res 2018



Tubarialis nyálmirigyek

Valstar et al, Radiother and Oncol 2021(154);292-298.

PSMA



A Sjögren-betegség tünetei II.



Tüdőérintettség

UIP: usual interstitial pneumonia, LIP: lymphocytás interstitialis pneumonia



Cutan vasculitis-purpura



Cryoglobulinaemiás vasculitis



Diagnózis

Amerikai-Európai Konszenzus, 2002

I. Szubjektív szemtünetek: legalább egy az 
alábbiak közül:

1. Naponta jelentkező szemszárazság-érzés több, 

mint 3 hónapja

2. Visszatérő idegentest-érzés a szemben

3. Műkönny használata naponta több, mint 3 
alkalommal



II. Objektív szemtünetek: legalább egy 
teszt pozitivitása

1. Schirmer-teszt: <5 mm/5 perc

2. Pozitív Rose-Bengal teszt (score>4)



1. Naponta jelentkező szájszárazság-érzés több, mint 3 

hónapja

2. Felnőttkori visszatérő nyálmirigyduzzanat

3. Gyakori folyadékfogyasztás száraz ételekhez

III. Szubjektív szájtünetek - legalább egy az alábbiak 
közül:



IV. Nyálmirigy-érintettség:
legalább egy módszer pozitivitása az alábbiak közül:

1. Csökkent nem stimulált nyálelválasztás (sialometria): 
<1,5 ml 15 perc alatt



2. Parotis sialographia 
során diffúz sialectasia

3. Pozitív
nyálmirigy-szcintigráfia



V. Szövettan:

Focalis lymphocytás sialoadenitis kisnyálmirigyekben 

(legalább egy, több mint 50 lymphocytát tartalmazó fókusz /4 mm²)

VI. Autoantitestek:

anti-Ro/SS-A és/vagy anti-La/SS-B jelenléte a szérumban



A Sjögren-szindróma klasszifikációja

Primer Sjögren-szindróma

▪A 6 kritériumból 4 teljesül, ezek közül egyik a szövettani 
pozitivitás vagy a szerológiai eltérés

▪Az objektív szem- és szájtünetek, szövettan, szerológia közül 3 
teljesül

Szekunder Sjögren-szindróma:

▪Egyéb, jól definiált autoimmun betegség, és a szubjektív tünetek 
jelenlétéhez 2 társul az objektív tünetek és a szövettan közül

Vitali et al. Ann Rheum Dis. 2002 Jun;61(6):554-8. 



Az ACR 2012 kritériumrendszer újdonságai

▪ Sialometria

▪ Szubjektív kritériumok

▪ Schirmer-teszt, Rose-Bengal teszt

▪ Szekunder Sjögren-szindróma elnevezés

▪ Szemfestődési score:

▪ Fluoreszcein a corneához (0-6)

▪ Lisszamin-zöld a conjunctivához (0-3)

▪ Pozitív, ha fentiek összege szemenként ≥ 3

▪ Szenzitivitás 96,3%, specificitás 83%



ACR 2012 klasszifikációs kritériumok

▪ Pozitív szérum anti-Ro/SS-A VAGY anti-La/SS-B VAGY EGYÜTTES
rheumatoid faktor ÉS ANF pozitivitás

▪ Kisnyálmirigy biopszia során focalis lymphocytás sialoadenitis 

(≥ 1 focus/ 4mm2)

▪ Keratoconjunctivitis sicca (≥3 festődési score) (glaucoma szemcseppek 
és keratoplastica, kozmetikai sebészeti beavatkozás az elmúlt 5 évben 
tilos)

2/3 pozitív= Sjögren-szindróma

Kizáró tényezők: fej-nyakbesugárzás, HCV, AIDS, sarcoidosis, 
amyloidosis, GVHD, IgG4-szindróma ACR 2012 pp 475-487.



ACR/EULAR klasszifikáció

Kritérium Score

Kisnyálmirigy biopszia során fokális limfocitás sialoadenitis, 
≥ 1 fókusz/4mm2

3

Anti-SSA/Ro pozitivitás 3

Ocular staining score ≥ 5 legalább egyik szemen 1

Schirmer-teszt ≤ 5mm/5 min legalább egy szemen 1

Nem stimulált nyálelválasztás ≤ 0.1 ml/min 1

Dg: siccás tünetek, nincs kizárási kritérium és összpontszám ≥ 4

Shiboski et al, ARD 2016.



Kizárási kritériumok



Nyálmirigy ultrahang

Delli et al, CER 2023; 41: 2467-2473. 



Glandularis tünetek differenciáldiagnosztikája

Szemszárazság/keratoconjunctivitis sicca

Megtartott könnytermelés Csökkent könnytermelés

Környezeti tényezők (klíma, dohányzás, számítógépes munka) Gyógyszerek (TCAD, diuretikum, antikolinergek, antihisztamin)

Meibom-mirigy diszfunkció, rosacea Időskor-indukált, menopauza 

kontaktlencse Fej/nyak besugárzás utáni állapot

Cornea hypaesthesia LASIK műtét után Krónikus vírusinfekciók (HIV, HCV), sarcoidosis

Tökéletlen szemhéjzáródás Lymphoma

IgG4-szindróma

Szájszárazság

Gyógyszerek: antikolinergek, antihisztaminok, triciklikus antidepresszánsok (TCAD), vízhajtók, antihipertenzív szerek 

Szorongás, endogén depresszió, fibromyalgia, bulimia/anorexia

Fej/nyak besugárzás utáni állapot

Rendszerbetegségek (sarcoidosis, HIV, HCV, amyloidosis)

Parotisduzzanat

Egyoldali Kétoldali

Acut: bakteriális fertőzés, actinomycosis, nyálmirigykő Acut: vírusfertőzés (mumps, EBV, CMV)

Krónikus: krónikus sialoadenitis, neoplasma (plemorph adenoma) Krónikus: HIV, HCV, diabetes mellitus, alkoholizmus, anorexia, 
amyloidosis, IgG4-szindróma, hyperlipoproteinaemia

Stefanski et al, Dtsch Artztebl Int 2017:114: 354-61.



Lymphoma képződés





Seror R et al, Ann Rheum Dis 2010



ESSDAI-EULAR SS 

betegség-aktivitási index



ESSDAI-EULAR SS 

betegség-aktivitási index



ESSDAI-EULAR SS 

betegség-aktivitási index



Tüneti teher







Kezelés



Szemszárazság összetevői 

Neuropathiás
szemszárazság

Meibom-mirigy 
diszfunkció (EDE)

Vizes fázis elégtelensége 
(ADDE)

Vehof J et al, Clin Exp Rheum 2020







Kit kezeljünk szisztémásan?

▪ Legalább egy ESSDAI domén mérsékelt 
aktivitást mutat

▪ Legalább mérsékelt globális 
betegségaktivitás (ESSDAI >5)







Tüdőérintettség szűrése

Lee et al, Chest 2021
Johnson et al, ACR/CHEST 2024

Arthritis Care Res (Hoboken). 2024 Jul 8;76(8):1070–1082.



Tüdőérintettség kezelése 

Lee et al, Chest 2021
Johnson et al, ACR/CHEST 2024

Arthritis Care Res (Hoboken). 2024 Jul 8;76(8):1070–1082.





IANALUMAB (VAY736)
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NEPTUNUS-1 és NEPTUNUS-2
Ianalumab havi 300 mg szignifikánsan javította az ESSDAI csökkenés mértékét a 48. hétre a placebohoz képest

NEPTUNUS-1 NEPTUNUS-2

CFB in ESSDAI at Week 48**

Treatment
LS mean 

(SE)
∆ LS mean 

(SE)
95% CI p-value

Ianalumab QM 

(N=168)
−6.5 (0.36) −1.0 (0.51) (−2.0, 0.0) 0.041

Ianalumab Q3M

(N=167)
−6.0 (0.36) −0.5 (0.51) (−1.5,0.5) 0.3413

Placebo

(N=169)
−5.5 (0.35)

CFB in ESSDAI at Week 48**

Treatment
LS mean 

(SE)
∆ LS mean 

(SE)
95% CI p-value

Ianalumab QM
(N=137)

−6.4 (0.47) −1.3 (0.66) (−2.6, 0.0) 0.0496

Placebo (N=138) −5.1 (0.46)

*p<0.05. **ANCOVA model with study treatment, actual ESSDAI score stratum, and region as factors and baseline score as a covariate
ANCOVA, analysis of covariance; BL, baseline; CFB, change from baseline; CI, confidence interval; ESSDAI, EULAR Sjögren's Syndrome Disease Activity Index; LS, least squares; N, number of patients in each treatment group of the specified 
analysis set; n, number of patients with evaluable data; QM, monthly; Q3M, every 3 months; SE, standard error.

Ianalumab 
QM Placebo
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* *

Ianalumab 
Q3M

Ianalumab 
QM Placebo

Grader-Beck T et al, Abstract NoLB24, ACR Convergence 2025



Ianalumab 300 mg/hó gyors és tartós ESSDAI redukciót

eredményezett a placebohoz képest az összesített adatokban

CFB in ESSDAI at Week 48 

Treatment
LS mean 

(SE)
∆ LS mean 

(SE)
95% CI p-value

Ianalumab QM
(N=305)

−6.5 (0.29) −1.2 (0.41) (−2.0, −0.4) 0.0031

Placebo
(N=307)

−5.3 (0.29)

NEPTUNUS-1 and NEPTUNUS-2 pooled data

Ianalumab 300 mg monthly showed a larger reduction in ESSDAI by Week 16, which was continued through Week 52

Ianalumab 
QM Placebo
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*** ** *** *

*p<0.05. **ANCOVA model with study treatment, actual ESSDAI score stratum, and region as factors and baseline score as a covariate
ANCOVA, analysis of covariance; BL, baseline; CFB, change from baseline; CI, confidence interval; ESSDAI, EULAR Sjögren's Syndrome Disease Activity Index; LS, least squares; N, number of patients in each treatment group of the specified 
analysis set; n, number of patients with evaluable data; QM, monthly; Q3M, every 3 months; SE, standard error.

Grader-Beck T et al, Abstract NoLB24, ACR Convergence 2025
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*

Patient Global Assessment

Ianalumab 
QM Placebo

CFB in PaGA score Week 48

Treatment
LS mean 

(SE)
∆ LS mean 

(SE)
95% CI p-value

Ianalumab QM
(N=305)

−13.5 (1.23) −4.9 (1.73) (−8.3, −1.5) 0.0049

Placebo
(N=307)

−8.7 (1.21)

NEPTUNUS-1 and NEPTUNUS-2 pooled data

*Indicates a significant treatment effect observed with a nominal p-value of <0.05.
BL, baseline; CFB, change from baseline; CI, confidence interval; LS, least squares; N, number of patients in each treatment group of the specified analysis set; n, number of patients with evaluable data; PaGA, patient global assessment; 
QM, monthly; Q3M, every 3 months; SE, standard error.

Grader-Beck T et al, Abstract NoLB24, ACR Convergence 2025



NEPTUNUS 1–2: további eredmények

*Details in speaker notes.
CI, confidence interval; ESSDAI, EULAR Sjögren’s Syndrome Disease Activity Index; ESSPRI, EULAR Sjögren's Syndrome Patient Reported Index; EULAR, European Alliance of Associations for Rheumatology; FACIT-F, Functional Assessment of Chronic Illness Therapy-
fatigue; PaGA, Patient’s Global Assessment; PhGA, Physician’s Global Assessment; QM, monthly; Q3M, every 3 months; sSF, stimulated whole-salivary flow; SSSD, Sjögren's Syndrome Symptom Diary.

Grader-Beck T et al, Abstract NoLB24, ACR Convergence 2025
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*Indicates a significant treatment effect observed with a nominal p-value of <0.05; #[0.4 mL/min = median of pooled BL data]
BL, baseline; sSF, stimulated whole-salivary flow; SSSD, Sjögren's Syndrome Symptom Diary.
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Weeks

Oral dryness (SSSD)
Patients with baseline sSF >0.4 mL/min

Oral dryness (SSSD)
Patients with baseline sSF ≤0.4 mL/min

Flow rate 
Patients with baseline sSF >0.4 mL/min
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* * ** *

Flow rate 
Patients with baseline sSF ≤0.4 mL/min

Ianalumab QM 
(N=148)

Placebo 
(N=176)

Ianalumab QM 
(N=157)

Placebo 
(N=131)

NEPTUNUS 1-2 Poolozott eredmények - nyálelválasztás

Grader-Beck T et al, Abstract NoLB24, ACR Convergence 2025



Összefoglalás

▪ Nem ritka betegség

▪ Az érintetteknek pszichés problémákat 
is jelent

▪ A glandularis tünetek kezelése akár 
egyszerű lehet

▪ Az extraglandularis tünetek és a 
malignus lymphoma kialakulásának 
felismeréséhez fontos a rendszeres 
gondozás 

https://hu.pinterest.com/pin/31314159881644396/





Köszönöm a figyelmet!

Wine Run Mád 2025.10.04.

Antitest atléták


