A szisztémas lupus erythematosus klinikai jellezoi
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Szisztémas Lupus Erythematosus (SLE)

Sok szervet érintd rendszerbetegseg

A bOr és a belsbszervek gyulladasos megbetegedésével jar

Hullamzo klinikai kép, aktiv és inaktiv szakaszok valtakozasa
Leggyakrabban 20-40 éves kor kozott kezdddik

Prevalencia: 15-50 / 100 000
* 500 uUj beteg évente

Férfi- n6 arany: 1:10



Immunopathologia

Megnovekedett kdros immuncomplex képzodés

* Apoptosis - nucleinsav ,,felszabadulas” — IFNa termelddés —

autoimmun jelenséges a tolerance karosodasa és az antigen-
prezentalo sejtek aktivalodasa miatt

» Karosodott “szemét eltakaritas”
* Abnormal T — B-cell tolerance Gyulladas
 Complement rendszer aktivacidja

* Természetes immunrendszer aktivaldodasa

e Koros cellularis immunvalasz; direkt cytokin hatasok

* Direkt autoantitest hatas
* Antiphospholipid antitestek

* Immun cytopeniak (AIHA, ITP, etc)  Autoantites medialt
klinikai jelenségek



Szisztemas lupus erythematosus

Valtozatos tiinetek, hullamzo lefolyas

Bortiinetek, nydlkahartya fekélyek
Polyarthritis
Pleuritis, pericarditis
Vese elvaltozasok

Neuro-psychiatriai tiinetek

Immuncomplexek

——

The Systems Affected by Lupus

— Nervous (Central)

— Ophthalmologic
——0ral

T Dermatologic

T Cardiopulmonary

— Renal
—— Gastrointestinal
B, Reproductive

" Hematologic

~ Musculoskeletal

@ Molly's Fund

Autoantitestek

Autoimmun haemolyticus anaemia, immun cytopeniak

Anti-phospholipid antitestekkel 6sszefliggd tiinetek

Karosodas, késbi szovédmeények

Hosszu tavu, a betegséggel/kezeléssel
osszefliggo tényezdk




A korai felismerés szempontjabdl ,hasznos” tliinetek

Altaldnos tiinetek
 H6emelkedés-laz, anorexia, testsuly csokkenés

Polyarthritis

Kaposi M. Arch Dermat
u Syph 1869; 1: 18-41.

BOrtiinetek

Nephritis (haematuria, proteinuria, cylindruria)
* Neuropsychiatriai tinetek

* Antiphospholipid syndomahoz kapcsolddo tinetek

A korai kockazat becslés nagyon fontos!
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Halalokok:

SLE-s betegeink klinikai tunetei

@ Bértlinetek

@ Nem erosiv polyarthritis

B APS-hoz tarsuld tarsuld vascularis

laesio, thrombembolia
O veseérintettség

H KIR érintettség

B Pleuritis, Pericarditis

O Immuncytopenia

— Elso évek: betegség aktivitas miatt (vese-kozponti
idegrendszeri manifesztacid, infekcidk a kezelés

miatt)

— Kés6i: komplikaciok (végstadiumu vesebaj), kezelés
komplikacidi, cardiovascularis kiirképek, stroke

451 ng / 53 férfi
Betegség kezdete atlag: 27 év

Pneumonia
CPX kezelés 9%

5%

Uremia
9%
Osteoporosis

9%
BillentyU
elégt. TudSembolia
9% 4% SLE: halalokok (21 beteg)



Alap laboratoriumi vizsgalatok

* We — CRP We ", CRP+

* Sejtszamok Fvs, wit, thr

* Vizelet vizsgalat (proteinuria, cylindruria, haematuria)

A korrekt vizelet mintavétel alapvetd!!




A legfontosabb autoantitestek SLE-ben

Anti-dsDNA
Anti-nucleosoma

Anti-Sm
Anti-SS-A
Anti-ribosomalis

Anti-cardiolipin
Lupus anticoagulans
Anti-beta2 glycoprotein |

Complement {,
Egyebek, ha indokoltak Direct Coombs +

Anti-Ul Rnp



A legfontosabb autoantitestek SLE-ben

Anti-dsDNA

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

Anti-cardiolipin
Lupus anticoagulans l
Anti-beta2 glycoprotein |

Complement {,
Egyebek, ha indokoltak Direct Coombs +

Anti-Ul Rnp



SLE uj klasszifikacios kritériumok

Klinikai domén és kritériumok Immunologiai domén és kritériumok

Kiinduldasi kritérium: antinuclear antitest
(ANA) pozitivitas >1:80 titerben HEp-2

Antiphospholipid antitestek

Laz 2 Anti-cardiolipin antitestek VAGY

sejtkulturan vagy ezzel egyenérték Anti-B2GP1 antitestek VAGY
vizsgalattal (most vagy korabban) > :
Tovabbi kiegészit6 kritériumok: E - L6 specifius anttestel
* Nem hasznalhatdk a kritériumok, ha } Anti-dsDNA antitest VAGY
4
létezik az SLE-nél valészintibb [ ;
magyarszat. :
z
4
* Elegendd, ha egy adott kritérium 6
egyszer észlelhets volt.
Pleuralis vagy pericardialis folyadékgyiilem 5
:
» SLE kritériumok teljestlnek, ha —
észlelhetd legalabb egy klinikai ]
kritérium €5 210 pont teljesdl 4
Renalis biopsia: Il. vagy V. oszalyu lupus nephritis 8
° Minden domén esetében Csak a Renalis biopsia lll. vagy IV. osztalya lupus nephritis 10

legmagasabb pontszam szamit be az
0sszpontszamba.

Aringer M, Costenbader K, Daikh D, Brinks R, Mosca M, Ramsey-Goldman R, Smolen JS, Wofsy D, Boumpas DT, Kamen DL, Jayne D, Cervera R, Costedoat-Chalumeau N, Diamond B, Gladman DD, Hahn B,
Hiepe F, Jacobsen S, Khanna D, Lerstrgm K, Massarotti E, McCune J, Ruiz-lrastorza G, Sanchez-Guerrero J, Schneider M, Urowitz M, Bertsias G, Hoyer BF, Leuchten N, Tani C, Tedeschi SK, Touma Z,
Schmajuk G, Anic B, Assan F, Chan TM, Clarke AE, Crow MK, Czirjak L, Doria A, Graninger W, Halda-Kiss B, Hasni S, Izmirly PM, Jung M, Kumanovics G,et al. 2019 European League Against
Rheumatism/American College of Rheumatology classification criteria for systemic lupus erythematosus.. Ann Rheum Dis. 2019; 78: 1151-1159.



Céliranyos kezelés SLE-ben (,T2T”: treat to target)

A hosszutavu életminéség
optimalizalasa

A tinetek
kontrollalasa

A kdrosodas
megel&zése

A funkcié
normalizalasa

Szocialis
aktivitas

A 4

Céliranyos kezelés (,T2T”) a betegség aktivitas
szoros kontrollalasa

* Betegség-aktivitas csokkentése
* Irreverzibilis kdrosodas megelGzése

* Betegség-aktivitas okozta

* Gyogyszer- (glikokortikoid) okozta
 Eletmin&ség javitasa

Alacsony betegség aktivitas: kisebb kockazat a tovabbi karosodas kialakulasara
A mar jelenlévé karosodas a legjobb prediktora a tovabbi karosodasok kialakuldsanak (!)

Mar rovid ideig tarté remisszio is csokkenti a tovabbi karosodas kockazatat




Az SLE aktivitasanak jellemzése hasznalt 24 valtozo

(SLEDAI-2K)
 Convulsio 8 * Friss borkittés 2
* Pszichozis 8 * Alopecia 2

e Pszicho-organikus szindroma 8 e+ Nyalkahartya fekély 2

* Vizualis defektus 8 * Pleuritis 2

* Agyideg tiinet 8 * Pericarditis 2

* Lupus fejfajas 8 * Alacsony komplement szint 2
e Cerebrovascularis ictus 8 * Magas anti-DNS szint 2

e Vasculitis 8 e Lazl

e Arthritis 4 * Thrombocytopenia 1

* Myositis 4 * Leukopenial

* Cylindruria4d
* Haematuria 4
* Proteinuria 4

* Pyuriad



Karosodasi index - SLICC/ACR (Systemic Lupus International Co-operating Clinics)

* 12 szervi manifesztaciot értékel

 Maximalis érték: 48

* A karosodasi index értéke idoben csak emelkedhet

A maximum érték varialodhat a rendszeren beliil

A karosodas a terapiaval is 6sszefiigg!
Rossz megkozelités: fenntartd steroid kezelésen tartom a beteget és
»igy jo lesz”.

- gyakran nincs szlikség a fenntarto steroidra - elhagyhaté

- hosszabb cytostaticus vagy egyéb kezelés indokolt a betegség-
aktivitas miatt, s6t remisszidban levé betegnél is.

»Steroid |6kés”: altalaban kisebb adagokat hasznalunk.

Ocularis tiinet

Cataracta 1l
Retinopathia/Opticus atrophia 1
Neuropszichiatriai tlinetek
Cognitiv dysfunctio 1

Convulsio 1

Cerebrovascularis katasztréfa 1 (2)

Agyideg |ézio/periférids neuropathia 1

Myelitis transversa 1
Veseérintettség

Glomeruldris filtracids rata <50% 1
Proteinuria >3.5g/nap 1
Végstadiumu veseelégtelenség 3
LégzGszervi tiinetek

Pulmonalis hypertensio 1
Pulmonilis fibrosis 1

,Shrinking lung syndrome” 1
Pleurdlis fibrosis 1

Pulmonilis infarctus 1
Cardiovascularis tiinetek
Angina/coronaria by-pass 1

Akut myocardialis infarctus 1 (2)
Cardiomyopathia 1

Vitium 1

Pericarditis 1

Periférias érszov6dmények
Claudicatio 1

Kis terjedelm fekély 1

Nagyobb szévetlézié (ujj/végtag) 1 (2)
Mélyvéna thrombosis 1
Gastrointestinalis panaszok
Belek/ maj/ 1ép/ epehdlyag eltavolitasa 1 (2)
Mesenteralis erek elégtelensége 1
Krénikus peritonitis 1

Strictura, felsé Gl m(itét 1
Mozgasszervi tiinetek

Izom atrophia/gyengeség 1
Deformalé/erosiv arthritis 1
Osteoporosis toréssel 1
Avascularis csontnecrosis 1 (2)
Osteomyelitis 1

Bdrtiinetek

Heges alopecia 1

Kiterjedt hegesedés/panniculum 1
BGr fekély 1

Korai gonadalis elégtelenség 1
Diabetes mellitus 1

Malignus daganat 1



Aktivitas karosodast szul — meglévo karosodas pedig a
tovabbi karosodasok kialakulasanak prediktora

* A szteroid kezelés nagyban hozzajarul a karosodashoz
* Prednison napi adagja és a karosodas kockazata

* 0-6mg 1.16
* 6-12mg 1.50
e 12-18mg 1.64

* >18mg 2.51

Remissziéba kell hozni a beteget, és ehhez szuikséges a glukokortikoid kezelés

Ha a beteg nincs remissziéban, a szteroid adagot el6bb-utébb emelni kell: ez pedig
jelentésen novelheti az irreverzibilis karosodast

Hatékony remisszié fenntarté kezelés sziikséges (gyakran cytostaticumok /tobbnyire
évekig/, hydroxychloroquin, aj, hatékony innovativ szerek)

Thamer M et al. ) Rheumatol 2009; 36: 560-564



Terapia non-adherencia SLE-ben

e 11 vizsgalat alapjan
* Non adherencia mértéke 43-75%

* Ujonnan adott
* Hydroxychloroquin: 79%
* Immunosuppressiv szerek 83%

* Adherencia javitdo modszerek

e Motivacios interju, ,teach back” method, ,,megosztott dontéshozata

* A kockazat-haszon megbeszélése a beteggel, a remisszié fontossaganak
megyvitatasa

|”

A beteg bevonasa a dontéshozatalba

Koncentralas a megbeszélendé témara (fékuszalas)
Tervezés Feldman CH et al. Arthritis Care Res 2015; 67: 1712-1721

Mehat P et al. Arthritis Care Res 2017; 69: 1706-1713.
Zomahoun HTV et al. Int J Epidemiol 2017; 46: 582-602
Lofland JH et al. Patient Prefer Adherence 2017; 11: 947-958.



Bortunetek

facialis erythema / tipusos pillangd erythema

(foltos) alopecia

discoid bértlinetek

subacut cutan lupus erythematosus (SCLE)

photosensitivitas

nyalkahartya fekélyek (tobbnyire fajdalmatlan, kevés panaszt okoz)

cutan vasculitis

urticaria vasculitis

livedo reticularis/racemosa (antiphospholipid antitestek jelenléte esetén)



Mozgasszervek

* Arthralgia

polyarthritis (csak ritkan destruktiv)

Jaccoud arthopathia

asepticus osteonecrosis

myositis, myopathia R 4

~a

myasthenia-gravis szerd kép | =
f

§i/

_/

/




Cardiovascularis rendszer

pericarditis (gyakori)

myocardium betegség
» cardiomyopathia
* myocarditis (tachycardia, ingerképzési-ingervezetési zavarok)

coronaritis (vasculitises eltérés - ritka)

verrucosus nem-infectiv endocarditis (Libman-Sachs endocarditis: antiphospholipid
antitest pozitivitasban gyakori)

gyorsult atherosclerosis
 vasculitis
* phlebothrombosis, thrombophlebitis (+ pulmonalis embolisatio)
* thromboticus - degenerativ nem gyulladasos eltérések (arteridkban)



Legzoszervek

(Ismétlédd) pleuritis (gyakori)

Interstitialis tidbbetegség (pneumonitis) acut illetve krénikus formaban

Fibrosis pulmonum

Egyeb eltérések

* Arteria pulmonalis hypertonia, secundaer pulmonalis hypertensio
(pulmonalis embolisatio miatt)

* Pulmonalis vérzés (haemoptoe)
* Bronchiolitis obliterans, diaphragma dysfunctio
e ,Shrinking lung”



Veseérintettseg SLE-ben

e Szovetileg a glomerulonephritisek barmely tipusat mutathatja

» Korai vese eltérések atmenetiek lehetnek, egyszeri vizelet
vizsgalattal el lehet nézni a vese manifesztaciot!

* Fiatal korban lehet tlinetszegény diffus proliferativ
glomerulonephritis is jelen lehet



Veseeérintettseg SLE-ben

 F6bb klinikai formak

* Minimalis proteinuria és microhaematuria

* Nephrosis syndroma (40-60%), amit microhaematuria kisér, telescopos
vizelet tledékkel, hypertoniaval vagy anélkil

* Progressziv vesebetegség (vascularis involvatio is Iényeges)

* Biopsia jelent6sége
* A biopsias mintabdl az aktiv gyulladasos jelenségek jelenléte illetve a mar
irreverzibilis karosodak (aktivitas, kronicitds) adhaté meg
* A vese szOvettani képe a prognosis megitélése szempontjabdl is fontos.
* SLE-ben mas vesebaj is lehetséges (pl. amyloidosis, gydgyszerhatas, stb).



Lupus nephritis

I. Minimalis mesangialis

* Il Mesangialis proliferativ Tovabbi alcsoportok vannak a folyamat
aktivitasa-kronicitasa alapjan

Il Focalis
Diffus segmentalis proliferativ

* Diffus globalisan proliferativ Ta rtés, agressziv
/ 7
* IV. Diffus kezelés!

V. Membranosus

A renalis manifesztacio korai felismerése és kezelése alapvet6en
fontos. Biopsia kotelez6, viszonylag gyakran rebiopsia is sziikséges

* VL. Elérehaladott sclerotisalé késcbb o , ,
Lupus nephritisben legaldbb 3 éves immunszuppressziv fenntartd

kezelés javasolt a remisszid indukcids kezelést kovetGen.

Tubulointerstitialis gyulladas /60-70%/, tubularis acidosis, séveszto
vese is jelen lehet.

Nem gyulladasos microangiopathia /10%/ szintén észlelheté.
Atfedés ANCA asszocialt vasculitisszel (WHO IV: 22%)

Proteinuria mértékének jelentdsége van.

Vérnyomas kontroll!! 24 6ras monitorozas!




Neuro-pszichiatriai SLE

Gyulladasos

Antiphospholipid antitestek Autoantitestek,
Immunkomplexek Immunkomplexek,
l Citokinek
Thrombosis

Veér-agy gat permeabilitag (1

Microangiopathia

| l

Fokalis/diffuz Diffuz

Nagyon sokféle klinikai megjelenési forma

Korai, aktiv, ,viruld” lupus: gyakran rossz complience, minor tinetek

MRI: 60%-ban negativ; multiplex fehérallomany laesio: nem bizonyité erejl
Epilepsia, pszichozis: korlefolyas elején

Kivity et al. BMC Med. 2015



Antiphospholipid antitest pozitivitassal osszefuggo jelenségek

* mélyvéna thrombosis

* arterias thrombosis

e thrombocytopenia

o vetélés, koraszilés

* valvulopathia

* neuropsychiatriai tunetek

SLE-ben: tébb, mint az esetek felében van antiphospholipid antitest!
Klinikailag manifeszt antiphospholipid syndroma is észlelhet6 az esetek tobb, mint 10%-aban.
Uj oralis anticoaguldns szerek: veszélyesek is lehetnek!!!



Egyéeb SLE-s manifesztaciok, tunetek

* Lymphadenopathia (immunoreactiv lymphoid hyperplasia, viszonylag gyakori)

* Splenomegalia

Sicca syndroma (secundaer Sjogren sy.)

Episcleritis, iridocyclitis (igen ritka)

Cytopeniak (igen gyakori)

Gastrointestinalis rendszer (steril peritonitis a serositis részeként: igen ritka; pancreatitis
vagy bél infarctus, necrotisald vasculitis talajan: ritka; hepatomegalia vagy transaminase
emelkedés: ritka).



A terapia célja

e Az autoimmun jelenségek gatlasa

* A sulyos szervkarosodasok (vese, kozponti idegrendszer)
e kialakulasanak megakadalyozasa
e Id6ében torténd kezelése

* Megnyujtani az inaktiv szakaszt
intersticialis tiidovetegség (tidofibrosis)

* A tunetek befolyasolasa

* Az élettartam meghosszabbitasa

* Jobb életmindség biztositasa

[A betegség aktivitasara haté ,altalanos” DMARD kezelés

[ Szervspecifikus kezelés ]




A terapia célja

e Az autoimmun jelenségek gatlasa

* A sulyos szervkarosodasok (vese, kozponti idegrendszer)
e kialakulasanak megakadalyozasa
e Id6ében torténd kezelése

* Megnyujtani az inaktiv szakaszt
intersticialis tiidovetegség (tidofibrosis)

* A tunetek befolyasolasa

* Az élettartam meghosszabbitasa

* Jobb életmindség biztositasa

A betegség aktivitdsara hat6 ,dltalanos” DMARD kezelés |

[ Szervspecifikus kezelés

v

Mycophenolat mofetil (nephritis)

Mycophenolat, azathioprin, belimumab, metotrexat>
antimalarias szerek
(Hamarosan: voclosporin, afrolimumab)




,2Hagyomanyos” szerek a lupus kezeléséeben

Gyulladasos jelenségek Antiphospholipid szindroma

* Corticosteroidok

e Ca, D vitamin poétlas
* Delagil

* Tartdsan, exacerbacio gatlo, elhagyas: ovatosan
* Cyclophosphamid

* Nephritis, kisebb adagu séma; B sejt ellenes hatas
* Azathioprin

* Tartdsan

* Mycophenolat mofetil, metotrexat, stb.

» Uj innovativ szerek: belimumab (anti-BLISS antitest, lupus nephritisbenis;
voclosporin (calcineurin inhibitor, lupus nephritisben; afrolimumab (l-es tipusu
interferon receptor elleni monoclonalis antitest)

Szalicilat
Anticoagulans kezelés

Fellangolas megel6zése:

Antimalasias szerek tartdsan (hydroxychloroquine Komorbiditasok: felgyorsult atherosclerosis,
Tartos cytostaticus kezelés (steroid nem!) steroid indukalt osteoporosis megeldzése, kezelése



. 100 Antimalarials
=
w80
>
© 60+
s
O 4- No Antimalarials
=
4]
o 204
3 Log-Rank p = 0.001
n | | | ] | | |
0 1 2 3 4 ]

Time Since SLE Diagnosis

Szintén hasznos lehet: D vitaminpotlas

Ruiz-Arruza, Gladman et al.



Extra-renalis SLE kezelésének algoritmusa a betegség sulyossaga szerint

Treatment of non-renal Systemic Lupus Erythematosus

[ vtine Treracon [ e T roracon Remissio
Sun protection SLEDAlI =D
Vaccinations (T HCQ

Exercise Mo GC
Do GC PO/IM GCPO/IV
Bady weight MTX / AZA or
Blood pressure
Glljpida m Low disease activity
ucose SLEDAI = 4
c
N HCQ
Antiplatelets _ Pre < 7.5 mg/d
e_mti—magulellrluts Immunosuppressives
(in aPL- positive ¢ (instable dosesand
patients) well-tolerated)
3 - I
Grade A Grade B Grade C Grade D

Mild: constiulional symplomal milld artheilis! rash 29% BSAPLTs 50-100x 100mm?; SLEDALEE; BILAG G ar=1 BILAG B manilestalion

Moderate: RA-like arthritis! rash 8-16% BSAlculaneous vasculiis =18% B34, PLTs 20-500105/mm3/serositis; SLEDAI 712, =2 BILAG B manilesiations

Severe: majr organ threatening diseasa (nephritis, carabritis. myalitis, pnaumonitis, masentaric vasculitis; thrombocylopania with platalats <201 03/mm3; TTP-ka disease o acuts
hamophagooytic syndroma: SLEDAI=12; 21 BILAG A manifastations






Szisztéemas sclerosis
Prof. Czirjak Laszl6
Reumatologiai es Immunolégiai Klinika
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Szisztémas sclerosis
Raynaud szindroma

Cutan fibrosis
Borfekélyek
Teleangiectasia
Subcutan calcinosis

Intersticialis/vascularis tiid6betegség
Szivbetegség

Gastrointestinalis manifesztacio
Renalis manifesztacio

Myositis/Myopathia
& Synovitis/Contracturak
Tendonitis



A szisztémas sclerosis (SSc) altalanos jellemzoi

e Vascularis eltérések
* Fibrosis

e Autoimmun jelenségek

e Végstadium: atrophia és obliterativ
vasculopathia

 Valtozatos korlefolyas




A korkep altalanos jellemzoi

N&i dominancia (9:1)
Altaldban a 40-es életévekben kezdddik

Kezdeti tunetek:
* Raynaud syndroma
e Ujj oedema (izuleti hatarokat nem koveti)
* Sclerodactylia

Gyakorisag: 0.09%, n6-férfi arany: 9 : 1

Remissziok - exacerbaciok nem jellemzik

Gyulladasos nem gyakoriak

Altaldban latvanyos tiinetek nélkiil, alattomosan progredial.



Diffuz cutan SSc
/

~—

Limitalt cutan SSc



439 szisztémas sclerosisos beteg klinikai alapadatai
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m Sziv érintettség ® Pulmonalis artérias hypertonia
m Interstitialis tiid6betegség Scleroderma renalis krizis
m Gastrointestinalis érintettség m Infekcid

= Tumor = Tobbszoros halalok



Szerv specifikus terapia

Bazisterapia (?)

L\ S

»Duzzadt” ujjak Bor fibrosis & Atrophia

ANA
NVC

ACA/ATA Sziv, tiid6, vese manifesztacio

I Oesophagealis reflux, dysmotilitas/incontinencia I

Raynaud Ujjbegy fekélyek
Bor intermedier
vastagsag

DIFFUS SSc

pulmonaris hypert., malabsorptio

intermedier késoi LIMITALT SSc

A

2 5 10 20
Betegség fennallas (évek)



A szisztémas sclerosis klasszifikacios kritérium rendszere

Criterium Sub-criteriumok Sulyszam
Ujj bérvastagodas Duzzadt (,puffy”) ujjak 2
Az egész ujj az MCP-tél distalisan 4
Ujjbegy léziok Ujjbegy fekélyek 2
Csillag alaku hegek (,pitting scars”) 3
Teleangiectasia 2
Abnormalis capillarisok (capillarmicroscopiaval) 2
Arteria pulmonalis hypertonia és/vagy 2

Interstitiais tidébetegség

Scleroderma aszsocialt antitestek 3
(anti-centromer, anti-topoisomerase |
[anti-ScL 70], anti-RNA polymerase llI)

Ossz pontszam:

9 vagy tobb pont: szisztémas sclerosis
Bérvastagodas az MCP vonaltél proximalisan: elegendé criterium énmagaban is.




A koral SSc diagnozisa

. szint

- Raynaud sy. L

Capillaroscopia

2. Szeroldégia (Antinuclearis antitest vizsgalat,
anti-topoizomeraz, anti-centromer antitest
vizsgalat, stb.

- Ujjduzzanat

A\ 4

Pozitivitas esetén tovabbi diagnosztikus Iépések

l 1. szint

Echocardiographia, légzésfunkcié (FVC, DLCO), (gyakran)
mellkas HRCT , kéz rtg felvétel, oesophagealis manometria -
barium nyeletés, endoscopia.




Korai SSc mintazat

Oriaskapillaris

Tag hurok




Aktiv SSc mintazat

Oriaskapillaris

Irregularis széli sor
Bevérzés

2




Ramified hurkok

Késoi SSc mintazat

Avascularis teriilet Ramified hurkok




Fontosabb bortunetek

* Sclerodactylia vagy proximalis scleroderma (MCP vonaltdl
proximalisan is involvalt b6r) vagy diffus scleroderma

» B6rfekélyek, amelyek csillag alaku heggel gyégyulhatnak

* Teleangiectasia

e Subcutan calcinosis

* BOr pigmentatio zavar







Modositott Rodnan-féle borpontszam




|
|



Iziileti és csonttiinetek

e |zUleti contracturak, sulyos kézdeformitasok
* Utolso ujjperc csontjanak resorptidja
e Subcutan calcinosis

e inhiively crepitatio (,tendon friction rubs”): diffuz
sclerodermara jellemzd, korai jel!

 Polyarthritis (erosiv arthritis)




Kontrakturak elofordulasa 131 SSc-s betegen

Vall 49-50% /
Csuklé 69-75 % DJKK

\Kﬁnyﬁk 1-2%

/ | Csip6 7-8%
MCP II-111 88-95% / \ r\
/ /;' | U Térd 15-17%
PIP II-11l 34-43% ( Ui} YV
Boka 8-8%

@&

Nem volt kulonbség a korai és késOi esetek atlagos kontraktura szamaban



Gastrointestinalis manifesztaciok SSc-ben

Csokkent szajnyitas

Eletminéség romlas
f Szajszaradas &
Gyomor vascularis ectasia / fogaszati problémak

(vérzéssel) ~ 1

Primaer biliaris cirrhosis

—

Oesophagealis

/ reflux

Csokkent gyomor
urulés

B Karosodott

Széklet incontinencia‘? l \ bélmotilitas

Vastagbél problémak: diarrho Bacterialis tulnovés &
& constipatio Intestinalis malabsorptio
pseudo-obstructio

Marie |. Presse Med 2006; 35:1952-65.
Korn JH. Cleve Clin J Med 2003; 70:954-68.
with modifications



Pathologia (gastrointestinalis manifesztacio)

Neura!is karosodas . Simaizom atrophia és fibrosis
(korai) (késGi)

Karosodott gastrointestinalis motilitas

Oesophagealis, ventricularis és intestinallis dysmotilitas,
Oesophagealis reflux betegség
Vékonybél bacterialis contaminatio, malabsorptio, pseudoobstrutio
Anorectalis dysfunctio — incontinentia

Cohen et al. J Clin invest 1972,
Gastroenterology, 1980 (with modifications)



Pulmonalis manifesztacio

* Diffus sclerodermaban (dcSSc) gyakori * Limitalt sclerodermaban (IcSSc)
gyakori

* Alveolitis / pulmonalis fibrosis

* Pulmonalis hypertonia, jelent6s
parenchymas tudbébetegség nélkul

* Csokkent diffusios capacitas (primaer pulmonalis hypertoniara

emlékeztet)

* Interstitialis pneumonitis

e Bibasilaris fibrosis - diffus fibrosis -
|épésméz tidb

e Restrictiv ventillatios zavar

* Secundaer pulmonalis hypertonia 1.07
c—>5 0.8 |
$0.6° | PPH
B 0.4
0.2- PAH-
_SSc
0.0 1 2 3 4
Time

(years)




Intersticialis tudobetegseg (tudofibrosis) SSc-ben

* Alveolitis / pulmonary fibrosis
* Bibasilaris fibrosis - diffuse fibrosis - |épesméztido
 DLCO, FVC csokken

e Restrictiv ventillacios zavar

* Masodlagos pulmonaris hypertensio

* Anti-topoisomerase, RNA polymerase, fibrillarin antitest
pozitivitas gyakori



PAH (pulmonaris arteria hypertensio)

* Primer
e PAH (FVC/DLCO ratio>1.8)

* Masodlagos PH (pulmonalis hypertensio)
e intersticialis tid6betegésg (pulmonalis fibrosis)
* bal szivfél elégtelenség miatt
* Egyebek (pulm embolisatio, PBC)



PAH

Dyspnoe, csokkent fizikai teljesit6képesség

Kezdete nehezen meghatarozhato

Pulmonalis microembolisatiot ki kell zarni (ventillatids/ perfusids scan)
Korai felismerés fontos

DLCO monitorozasa!

PAP mérés



Cardialis manifesztacio

Nagy coronariak spasmusa, betegsége

Kisér betegség (csokkent coronaria rezerv)

Primer arteria pulmonalis hypertonia

Csokkent bal kamra diastolés funkcio

Pericarditis
Ingeruletvezetési-, ingerképzési zavar

Jobb szivfél terhelése masodlagos kovetkezmény is lehet (els6sorban tid6fibrosis miatt)



| 4

Cardialis manifesztacio

Nagy coronariak betegsége «— < Kalcium csatorna blokkolok
~ = Invaziv, aktiv megkozelités
Kisér betegség (csokkent coronaria-rezerv) Kisddzisu diuretikus kezelés
Vasospasmus Colchicin
Antiarrhytmias szerek (amiodaron)
Primer arteria pulmonalis hypertonia Pacemaker
ACE gatlok

Csokkent bal kamra diastolés funkcid

Pericarditis

Ingeriletvezetési-, ingerképzési zavar

Jobb szivfél terhelése masodlagos kdvetkezmény is lehet (elsGsorban tidéfibrosis miatt)



Scleroderma renalis crisis

Leggyakoribb a korlefolyas elsé éveiben

Diffus sclerodermaban jelentkezik els6sorban

Id6sebb betegeknél intercurrens bacterialis infectio (kovetkezményes exsiccosis miatt)
renalis crisist provokalhat

A nagyobb adagu korabbi corticosteroid kezelésnek is szerepe van

Ha cardialis decompensatio is van, igen sulyos lefolyasu

* Scleroderma renalis crisisben: a jo tensio control alapvetd: ehhez altalaban combinalt kezelés
kell. A nagyon gyors tensio csokkentés sem kivanatos.



Szerologiai alcsoportok és klinikai kockazat becslés SSc-ben

Diffus Limitalt

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

- anti-centromer

- anti-Scl70

- anti-RNA polimeraz |

Anti- Scl-70 = ILD
Anti-centromer = PAH
Anti-RNA polimeraz Ill = renalis crisis

Anti-PM-Scl = SSc-myositis, overlap, arthritis, ILD
Anti-U3SRNP = ILD, PAH, myositis
Anti-Th/To = ILD, PAH

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



Beteg gondozas SSc-ben

Nehézlégzés
Fizikai terhelhet8ség csokkenése

Tuddofibrosis
Anaemia

Balkamra
diszfunkcio

Nyelészavar, refluxos
tinetek, puffaddas,

hasmenés, székerekedés,
széklet incontinencia,
fogyds, malabszorpcid

Hirtelen
rosszullétek

iztleti fajdalom,
Synouvitis,
Kézfunkcié romlas

Ujkeletd vér- Sziv
nyomas emelkedés

Vese
Gastrointestinalis

Periférias vascularis

Mozgasszervi

A

Ujkeletd

Izomgyengesé
ujjbegy fekély gyengesee




A terapia célja

A fibrosis, érkarosodas, autoimmun-gyulladasos jelenségek gatlasa

A sulyos szervkarosodasok (ttudé fibrosis, PAH, sziv, vese)
* Kialakulasanak megakadalyozasa
* Id6ében torténd kezelése

A tunetek befolyasolasa

Az élettartam meghosszabbitasa

Jobb életmindség biztositasa

,Bazisterapia” (HSCT)

A szisztémas sclerosis kezelése: www.eular.org (,recommentation”)


http://www.eular.org/

A terapia célja

* A fibrosis, érkarosodas, autoimmun-gyulladasos jelenségek gatlasa

*// A sulyos szervkarosodasok kezelése-megel6zése
tudd fibrosis, sziv, PAH, vese gastronitestinalis

* Kialakulasanak megakadalyozasa
* Id6ben torténo kezelése
Kalcium csatorna blokkoldk
F, nintedanib

Cyclophosphamid, M
Prostanoidok, foszfpdigszteraz inhib.
Endothelin receptor antagonistak, riociguat

A tiinetek befolyasolasa Protonpumpa gatlok, ciklikus antibiot.
*\ Az élettartam meghosszabbitasa ACE gatlok
. b életmindség biztositasa

Szervspecifikus kezelés

,Bazisterapia” HSCT

A szisztémas sclerosis kezelése: www.eular.org (,,recommentation”)



Terapia

* Autolog csontveld transplantatio (korai, dcSSc-ben, ahol pulmonalis
manifestatio is van)

» Korai terapiahoz kotott halalozas viszonylag magas, hosszutavu eredmények
elfogadhatdak

* Interstitialis tid6betegség (ILD)

* dcSSc-ben illeve IcSSc-ben is, ha alveolitis igazolhato: korai esetekben
cyclophosphamid bolus kezelést érdemes adni, a mycophenolat mofetil és
nintedanib is adhatd, talan a rituximab és a tocilizumab is hatasos.



Terapia

* Dihidropiridin calcium antagonistak
* D vitamin
* Protonpumpa gatldé

* Pentoxyfyllin

Vascularis tunetek kezelésére: alapvetd cél a
szoveti ischemia kivédése



Terapia

* Fizikoterapia - igen fontos!

* Kezek- labak melegen tartasa: ez nagyon fontos!
* B6r ulcusok gondos kezelése (anaerob infectio!)
* A betegek psychés vezetése



Koszonom a figyelmet!



Gyulladasos izombetegségek (myositisek)
Prof. Dr. Czirjak Laszlo
PTE, KK, Reumatologiai és Immunologiai Klinika




Myositisek felosztasa

(Bohan & Peter, 1977, ill. Whitaker, 1982)

 Felnottkori polymyositis

* FelnoGttkori dermatomyositis

« Malignus tumorhoz tarsuld myositis

« Gyermekkori myositis

« Szisztemas autoimmun betegseghez tarsuldo myositis

« Egyéb (zarvanytestes (IBM), eosinophilias es lokalizalt)
myositis, stb.



Polymyositis, dermatomyositis

* A proximalis végtagizomzat szimmetrikus gyengesege, (izomlazszert)
fajdalma

» Sulyos esetben: légz6izmok érintettsege, nyelészavar

5-10 uj eset evente (1 millié lakosra szamolva).



Diagnosztika

 Klinikai tunetek (* bortunetek)

« CK11, LDH, transaminase, aldolase)

' S a8 » Jellegzetes EMG
MmMWMWI « kisamplitudoéju, rovid, polifazisos hullamok
. | Il s« fibrillacio, irritabilitas

e spontan, bizarr kisulések
© N A b b bbb |1

.+ Tipikus elterések képalkoto eljarasokkal (MRI,
*.  ultrahang, PET)

"« ¢+ Jellemzé histologia


http://jnnp.bmj.com/content/76/suppl_2/ii32/F2.large.jpg

Tisztazando kérdések

* |zomgyengeség, izomlazszerlu fajdalom lokalizacioja
 Tapintasra észlelhetd izomfajdalom helye
« Tészta izomtapintat lokalizacidja

« BOr erythema (,,heliotrop rash”)
.« ,Szereld kéz” jelenléte
 Gottron jel

* Nyelészavar

* Nehézlégzes

» Altaldnos tumortiinet



Tisztazando kérdések

*Van-e a betegnek mas autoimmun megbetegedesre
utalo tunete (overlap szindroma)

» Gyogyszeres kezeles
* Infekcio

*VVan-e a csaladban valamilyen (oroklodd) izombetegseg
(myopathia)



Tisztazando kerdeések
* Az izmok gyengesége fokozodik vagy csak idonkent észlelhetd-e?
« Afésulkodeés és a lépcson jaras jelent-e problemat?
« Az arcizmok érintettek-e? (Gyulladasos myopathiakra nem jellemzd).

« Szimmetrikus-e az izomgyengeség? (Aszimmetria esetén organicus
neurologial korkepre kell elsésorban gondolni).

* A szemizmok érintettek-e (tipusos myositisben ez nem fordul eld).



Polymyositis

« Kezdete néha nem latvanyos (de lehet igen akut is!)
* Nem feltétlenul jar gyorsult We éertékkel
* Enyheébb eseteket igen konnyu elnézni

 Van igen sulyos formaja is



Dermatomyositis

« Rendszerint acut kezdet
« Borjelenség
* Fels6 szemhégj lilasan elszinez6dése
 Periorbitalis oedema
* Erythematosus bdrelvaltozas - keés6bbi atrophia
« arcot, izlletek feszit oldala, nyak, hat, V alakban a mellkason
« MCP, PIP izuletek felett erythematosus papulak lehetnek
(Gottron vasculitis)

 Polyarthritis

N













Gyulladasos myopathiat kiséro egyéb tunetek

 Interstitialis tudébetegség (anti-szintetaz és Pm-Scl antitest pozitivitas
esetén gyakori, sulyos). Koran diagnosztizalando és kezelendd!

« Cardialis érintettség
« Congestiv szivelégtelenseg
 Pericarditis, myocarditis
* Ingervezetési- kepzpsi zavarok

» Laz (polymyositisben hianyozhat)
» Polyarthritis (nem deformal?é jellegi)

 Raynaud syndroma



Gyulladasos myopathiat kiséro egyéb tunetek

 Gastrointestinalis tunetek — csokkent motilitas
« Oesophagealis dysmotilitas (reflux is)
 Csokkent bélmotilitas

» A korlefolyas els6 ket éveben tumort is keresni kell
(kulonosen 60 éves kor felett)



Tumor asszocialt myositis

* 50 éves kor felett

« Kockazat (a korlefolyas elsé 2-3 évében)
« Dermatomyositis: 3-6,2 X
« Amyopathias dermatomyositis: ugyanannyi!
* Polymyositis: 1-2,2X
» Myositis overlap syndrome: ritka

« Sulyos bortunetek

« CK emelkedés nem jelent6s, We11
« Gyakran terapia rezisztens

* Nincs anti-Jo-1 pozitivitas

« Sokféle tumor
« Ovarium, gyomor, tud6, emld, pajzsmirigy, here carcinoma, lymphoma



Anti-szintetaz antitestek

Anti aminoacyl tRNA | 17-29 04

szintetazok |Synthetases

anti-Jo-1 histidyl tRNA 16-20%
synthetase

anti-PL-7 threonyl tRNA <5%
synthetase

anti-PL-12 |alanyl tRNA <5%,
synthetase

anti-EJ glycyl tRNA 5-10%
synthetase

Anti-HL isoleucyl tRNA <1%
synthetase

antli-KS asparaginyl tRNA | <504,
synthetase

Anti-Zo phenylalanin tRNA | <104

synthetase

Anti-szintetaz
szindroma:

akut kezdetl
myositis, gyakran
lazzal,
Intersticialis
tudobetegseg,
polyarthritis,
Raynaud sy.,
szereld-kéz tunet




Tudé

Myositis specifikus és myositis asszocialt antitestek

Tumor

Dermatomyositis

ziilet-b6r-tiid6
syndroma

szindrOma

v
m
v

Extramuscularis érintettség

Antiszintetaz

Paraneoplasticus /
dermatomyositis

y
% Anti-PM/Scl

Myositis-
scleroderma
overlap syndromg

Overlap

v

Paraneoplasticus
NAIM

Necrotizalo

ACA autoimmun
" -5cl 70 myositis
(NAIM)
-RNA tatin-induka
polil necrotisalé

opathia Ritka
alcsoport

Sporadikus
zarvanyytestes
(inclusion-body myositis;
IBM)

Izom érintettség

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



Anti-PM/Scl

Myositis-
scleroderma
overlap syndroma

i\ -Scl70

Antiszintetaz
szindroma

Tiidé




Myositis specifikus és myositis asszocialt antitestek

Tumor

Paraneoplasticus /
dermatomyositis
——

Overlap

Tumor, gorégdinnye gyomor,
scleroderma renalis crisis, arthritis

% Anti-PM/Scl
ACA

Myositis-
Arth scleroderma 1 -Scl 70
rthritis | d ,
o DrElh ro,my -RNA ~Statin-induka
-Ku polll necrotisalé
opathia .
0J KS Ritka
Ha _— alcsoport
- .
Zo . . p
Antiszintetaz Sporadikus
EJ & szindroma zarvanyytestes
~ inclusion-body myositis;
PL7 ~~ ( Y
IBM)
PL12

Extramuscularis érintettség

Izom érintettség

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



IBM

(inclusion body myositis)

|dGsebbek lassan progredialé betegsege
|lzomfajdalom ritka (10%)

Gyakran érintett: suralis, dorsalis lab flexor, quadriceps, csuklo-digitalis flexor izomzat
Lehet asszimmetrikus az izomérintettség
Altalaban nem érintett: deltoideus, pectoralis, kéz interosseus, arc izomzat

CPK2-5x

Kezelése megoldatlan. Corticosteroidokra, cytostaticumokra nem reagal. Talan a torna
hatasos.

Van csaladi halmozddast mutato és sporadikus formaja



Gyulladasos myopathiak differencialdiagnozisa

primaer metabolikus myopathiak (izomsejtek energiahaztartasanak zavarai)
mitochondrialis myopathiak

muscularis dystrophia

myasthenia gravis

virusfertdzeshez tarsuld myopathiak

fioromyalgia syndroma

» gyogyszerek okozta toxikus myopathiak.



Myositist okozo infectiok

* Adeno, coxsackie, echo, CMV, EBYV, HBV, HCV*,
HIV*, mumps, influenza, COVID

 Rubeola, varicella, echovirus A9

 Borrelia burgdorferi

* Clostridium welchii

* Mycobacteriumok

* Mycoplasma pneumoniae

* Rickettsia

* Cryptococcus

* Toxoplasma, Trichinella, Trypanosoma



Myositist provokalhat

(helyesebben: toxicus myopathiat)

* chloroquin

« cimetidin

« clofibrat

« colchicin

* lovastatine (€s egyéb statinok)
 sulphonamidok

* vincristin

* rifampicin

* griseofulvin

 zidovudine



DM-PM kezelése

 Corticosteroidok

 Azathioprin (steroid kimeld)

« Cyclophosphamid

Metotrexat

IVIG (nagy dosisu immunglobulin kezelés)
Calcinurin inhibitorok, mycophenolat
Egyebek

Nem a CK érteket kezeljuk! Fizikoterapia szerepe fontos! Ha az
alapbetegseg nem (nagyon) aktiv, tornazni kell.

Figyelni kell az esetleges tudéfolyamatra, ami aktiv, aggressziv
kezelést igenyel!



DM-PM kezelése

 Afizikoterapia alapvet6
« Koran elkezdett rendszeres torna, a remisszié soran
veqig!
« Ha az izomzat véglegesen elpusztul, mar nem lesz mit
helyrehozni!!

« A steroid indukalta myopathia legjobb kezelése is az
aktiv torna!



KOszdndm a figyelmet!



Kiegeszitd anyag



Treat-to-target in systemic lupus erythematosus: recommendations from an international task force
Ronald van Vollenhoven, Marta Mosca, George Bertsias, David Isenberg, Annegret Kuhn, Kirsten Lerstrom, Martin Aringer,
Hendrika Bootsma, Dimitrios Boumpas, lan Bruce, Ricard Cervera, Ann Clarke, Nathalie Costedoat-Chalumeau, Lasz|6 Czirjak
Ronald Derksen, Thomas Dérner, Caroline Gordon

SLE ajanlasok a beteg kévetésére

* Az SLE kezelése a kell6en informalt beteg és az orvos
kozos dontésén kell, hogy alapuljon

* Az SLE kezelésének célja a hosszu tavu tulélés elérése, a
szervkarosodas megeldzése, az optimalis életminéség
elérése, ami a betegség aktivitas megsziintetésével, a
comorbiditasok és a gyogyszer mellékhatasok
minimalizalasaval érhet6 el



Ajanlasok
* Az SLE kezeléséhez fontos a betegség sokféle aspektusanak és szervi

manifesztacidinak megértése, ami multidisciplinaris megkozelités,
céliranyos kezelésmaodot tesz indokoltta

e Az SLE-s betegek rendszeres, hoszu tavli monitorozast, ellenérzést
illetve a kezelés sziikség szerinti mdédositasat igénylik



Ajanlasok

* A cél a remisszio elérése mind a
szisztémas tiinetek mind a szervi
tiinetek szempontjabdl, vagy ha a
remisszid nem érheto el, a lehetoség
szerint legkisebb betegség aktivitas
elérése validalt lupus aktivitasi index
és/vagy szerv specifikus markerek
mérése segitségével



Ajanlasok

* A betegség fellangolasanak megel6zése (kiilonosen a
sulyos fellangolasoké) realis dolog, és terapias cél kell
legyen

* Nem ajanlott, hogy a klinikai szempontbadl
tinetmentes beteg kezelését intenzivebbé tegyiik

csupan a stabil vagy perzisztalo szerologiai aktivitas
miatt



Ajanlasok

* A renalis manifesztacio korai felismerése és kezelése
alapvetden ajanlott

* Lupus nephritisben legalabb 3 éves
immunszuppressziv fenntarto kezelés javasolt a
remisszio indukcios kezelést kovetden



Ajanlasok

* A fenntartod kezelés SLE-ben a betegség
kontrollalasahoz sziikséges legalacsonyabb steroid
adaggal kell torténjen, és ha lehetséges, a steroid
teljes elhagyasa ajanlott



Ajanlasok

* Az antifoszfolipid szindromaval kapcsolatos
morbiditas prevencioja éilletve kezelése terapias cél
kell legyen SLE-ben, de a terapias ajanlasok nem
kiilonboznek a primér APS-ben alkalmazottnal



Ajanlasok

* Fliggetleniil az egyéb kezelésektol komolyan meg kell fontolni a
(hydroxy-)chloroquine alkalmazasat



Beteg kdvetés SLE-ben

e Aktivitas mértéke

* Az egyes szervi manifesztaciok prognozisa



1. Beteg értekeleés

* Klinikai kép extrém maodon variabilis |
* Betegség aktivitas - minden vizit alkalmaval
e Szervi karosodas - évente
* Gyogyszer toxicitas
 EletminGség - QoL (?) VAS skala



2. Cardiovascularis riziko tenyezdk

» Alapvizsgalatkor és kovetés soran évente egyszer

 Dohanyzas? Fizikai aktivitas?

* Vascularis esemény (cerebralis/cardialis) ?

e Oralis fogamzasgatlas? Hormonterapia?

e Csaladi anamnaesisben cardiovascularis esemény?
e Labor: vérzsirok, vércukor

* Vérnyomads, BMI (és/vagy derékkorfogat)

Nota bene: glikokortikoid kezelés esetén gyakrabban



3. Tarsulo betegsegek

» Osteoporosis vertabralis torés prev.: 7,6%-37%
* Adekvat Ca és D vitamin bevitel
* Rendszeres mozgas, dohanyzasi szokasok
* OPsz(irés
(glucocorticoid th v. <T score-2,5 évente)

* Malignus betegségek
e atlag populacid szilrései: cervix cytologia
* Magasabb incidencia:
haematoldgiai, méhnyak rak, mellrak, tidbérak



4. Infekcid kockazat

e Szlrés
* HIV —arizikd faktorok alapjan

e HCV,HBV- a bete%(rmko faktorai alapjan, kiléndsen nagydodzisu glikokortikoid illetve
immunszppressziv kezelés elStt

e Tuberculosis a helyj ajanlas aIaPJan kiilonosen nagyddzisu glikokortikoid illetve
immunszppressziv kezelés el6t

* CMV testi megfontolandd

* Vacinatio
* Infuenza, Pneumococcus, Hepatitis B, Tetanus toxoid

* Monitorozas
* Az infekcids kockazatok folyamatos értékelése. Figyelembe kell venni:
 sulyos neutropenia (<500 cells/mm3)
» sulyos lymphopenia (<500 cells/mm3)
» Alacsony IgG (<500 mg/dl)

Level/grade: 2b C
Mosca et al. Ann Rheum Dis 2010; 69: 1269-74.



3. Vese

 Abnormalis vizelet tUledék, vagy emelkedett creatinin:
* Vizelet fehérje/creatinin hanyados (v. 24h proteinuria)
* Vizelet Gledék mikroszképos vizsgalata
* Hasi ultrahang
e ..vesebiopszia

e Kialakult nephropathia esetén:
 Vizelet fehérje/creatinin hanyados (v. 24h proteinuria)
* Immunseroldgia (C3, C4, a-dsDNS)
* Vizelet Gledék mikroszképos vizsgalata
e VVérnyomasmeérés
* Els6 2-3 évben 3 havonta

* Chr. Vesebetegség esetén (eGFR<60mI, proteinuria>0,5mg/24h)

e National Kidnev Foiindation Giuiideline www kidnev oro



9. Neuropsychiatriai

érintettség

* Agyi torténés, paraesthesia, zsibbadas, gyengeség,
fejfajas, epilepsia, depresszio

* Cognitiv karosodas:

* Figyelem, koncentralas, szétalalas, memoriai
nehézségei



