Szisztémas autoimmun korképek




Az eldbadas felépitése

e 1. Azimmunrendszer néhany alapvet6
jellemzdje

e 2. Aszisztémas autoimmun betegségek
legfontosabb jellemzbi



Az immunrendszer
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Az immunrendszer feladata

Az immunrendszer feladata, hogy a sajatot a
nem sajattol elklilonitse.

— Sajat struktura:
— Tolerdnsnak kell lenni vele szemben.

— Nem sajat struktura:

— Korokozok: ﬁ
» Baktériumok e 20104
; = <
» Gombak g
» Virusok g
» Parazitak L

— Daganatos sejtek ;_?_



Az immunrendszer részei l.

— Ko6zponti immunszervek:
e Csontvel6
* CsecsemOmirigy

— Periférias immunszervek:
* Lép
* Nyirokcsomok
* Mandula
* Lymphoticus szovet a bélfalban
* Féregnyulvany

https://www.mozaweb.hu/Lecke-BIO-Biologia_es_egeszsegtan_8-Keringesi_rendszer-104879



Az immunrendszer részei ll.

Leukocytes
A

Phagocytes

* Fehérvérsejtek:

— feladata
* Korokozdk bekebelezése ‘
» Korokozok feldolgozasa ;

° A nt Ite stterme | é S Basophil  Neutrophil  Eosinophil Monocyte Macrophage i I;z::!g::cgt; 0

— koérokozok beburkolasa

Granulocytes

(a) (b) (c)

* A gyulladasos valasz aktivalasa s st w sssmsseumncone

Autoimmune diseases Neurologic diseases

N

* Immunfehérjék: igen sokfélék, pl.: %j‘i _— o=
« Komplement rendszer fehérjéi: “
— 0Osi, természetes védekez6 anyagok
» Citokinek (pl.: TNF-alfa, IL-6):
— a sejtek kozotti kommunikacidban kozvetitenek
— gyulladas létrehozasa, fenntartasa

Hidradenitis suppurativa Depression

Inflammatory ! !l !
bowel disease OSteopOf 0Sis h

Atopic dermatitis
Rheumatoid arthritis Cancer @
Psoriasis < )

Non-alcoholic fatty liver disease

. \2J+ Sarcoidosis
Metabolic diseases /:w[
Scleroderma | Vgl
Obesity &

Systemic lupus erythematosus =N e
g A ot * Diabetes, type 2 -

Cardiovascular diseases Pulmonary diseases
| |

Atherosclerosis Asthma

'! v ; Chronic obstructive
J y \ Myocardial infarction pulmonary disease



Ha az immunrendszer valamilyen strukturat
idegennek észlel, a fenti 6sszetevdi révén
gyulladasos valaszt indukal.

Rl

Balance

Az immunrendszer egy komplex rendszer, hosszu tavon miikodése
soran a kilonbozo serkentd és gatlé mechanizmusok egyensulyban
kell legyenek.
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Az autoimmun betegségek

Az immunrendszer legfobb feladata, a sajat és a nem-
sajat megkulonboztetése zavart szenved.

a sajatommal szembeni tolerancia karosodik—>
a sajat strukturamat idegenként ismerem fel>
az immunrendszer a sajat szervezetet,
szerveket tamadja meg a gyulladasos folyamattal.
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Az autoimmun betegségek

csoportositasa
Szervspecifikus Szisztéemas
e |-es tipusu cukorbetegség * Szisztémas lupus
erythematosus

* Graves-Basedow-betegség

: : * Rheumatoid arthritis
* Myasthenia gravis :
* Sjogren-betegseég

* Kevert kot6szoveti betegség

* Gyulladasos
izombetegsegek

* Autoimmun hdlyagos e Szisztémas szklerdzis
blrbetegsegek .

* Autoimmun
pajzsmirigybetegségek

e Autoimmun majgyulladas

Bizonyos vaszkulitiszek
e Antifoszfolipid-szindroma

A tobb mint nyolcvan autoimmun kérkép a feln6tt lakossag kb. 5 %-at érinti Magyarorszagon.



Az autoimmun betegségek

csoportositasa
Szervspecifikus Szisztemas
e |-es tipusu cukorbetegség * Szisztémas lupus
erythematosus

* Graves-Basedow-betegség

: : * Rheumatoid arthritis
* Myasthenia gravis :
* Sjogren-betegseég

* Kevert kot6szoveti betegség

* Gyulladasos
izombetegsegek

* Autoimmun hdlyagos e Szisztémas szklerdzis
bbérbetegségek .

* Autoimmun
pajzsmirigybetegségek

* Autoimmun hepatitis

Bizonyos vaszkulitiszek
e Antifoszfolipid-szindroma

A tobb mint nyolcvan autoimmun kérkép a feln6tt lakossag kb. 5 %-at érinti Magyarorszagon.



Szisztémas autoimmun betegségek
,fazisai”

e Genetikai hattér + hormonalis és kornyezeti tényezbék

!

» Elofazis:
immunoldgiai eltérés, klinikai tlinet nincs

!

* Nem differencialt autoimmun betegség (NDC):
Immunszeroldgiai eltérés + klinikai tiinet

!

» Differencialt autoimmun betegség:
Immunszerologiai eltérés + tobb jellegzetes klinikai tunet



Szisztémas autoimmun betegségek
jellemzébi l.

Pontos okait a mai napig nem ismerjuk.
Halmozott csaladi el6fordulassal kell szamolni.
N&i dominancia jellemzé.

Az egyes konkrét betegségekre sajatsagos
immunoloégiai elvaltozasok jellemzbek.



Szisztémas autoimmun betegségek
jellemzéil L.

 Heterogen betegségcsoport, sokszervi
érintettseg

* Kronikus, fellangolasokkal és tlinetszegény
idOszakokkal tarkitott lefolyas

* Eletmindséget alapvetéen negativan
oefolyasoljak.

e |donként sulyos, életveszélyes korkepek

e Kortikoszteroid és immunoszuppressziv
kezelés gyakran hatasos, de nem mindig.
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Szisztémas autoimmun betegség fennallasara
utalo alaptinetek

Ismeretlen eredetd laz

Raynaud-jelenség

Szimmetrikus sokizuleti gyulladas

Szem-, szajszaradas

Gyulladasos bortinetek

Szimmetrikus izomfdjdalom/izomgyengeség
Visszatérd mellhartya, szivburok gyulladas
Vizeletben feheérje

Vérképeltérések

0. Gyulladasra utalo laborparaméterek



Szisztémas autoimmun betegségek

* Fontos a betegség korai diagnodzisa!

* Ebben segitenek a diagnosztikai
kritériumrendszerek

* A diagnodzis kimondasaval nem elégsziink meg,
tisztazni kell:

— Milyen sulyos a beteg allapota
(sulyos/kozepes/mérsékelt/enyhe)?

— Aktudlisan aktiv/inaktiv-e a betegség?
— Van-e végleges szovet-szervkarosodas?
— Milyen terapia lesz a leghatasosabb?
— Milyen a varhato prognozis?



Problémak a szisztémas autoimmun
betegségek esetén

e Alegtobb klinikai és laboratoriumi eltérés nem
kizarolagos egy betegségre.

* Az adott betegséget jellemz tinetek nem
feltétlentl egyidejlileg jelentkeznek.

* Adott betegségben szenvedd betegek kb. 25%-
aban el6fordulnak tunetek, amik mas
autoimmun betegségre jellemzbek.



Raynaud-jelenség

* |gen jellemz6 az autoimmun korképekre a
Raynaud-jelenség.

* Hatterében az ujjak kisereinek dsszehuzodasa
all, ami az ujjak elszinez6dését okozhatja.

e 3 fazisu:
— Kezdeti elfehéredés
— Lividitas

— Vorosseg



Raynaud-jelenség

Raynaud’s Phenomenon

1. Fingers can 2-The fingers may 3. Finally the
become white due turn blue as the fingers may turn
to the lack of blood vessels dilate red as the blood
blood flow to keep the blood in begins to return
the tissues

www.mollysfund.org




Raynaud-jelenség

https://fr.wikipedia.org/wiki/Syndrome_de_Raynaud



SLE

e A szisztémas autoimmun betegségek
prototipusa.

* Tobb szervet érintd betegség.
e Valtozatos klinikai és laboratdriumi eltérések.



SLE

SLICC! Classification Criteriafor Systemic Lupus Erythematosus

Requirements: > 4 criteria (at least 1 clinical and 1 laboratory criteria)
OR biopsy-proven lupus nephritis with positive ANA or Anti-DNA

Clinical Criteria

1. Acute Cutaneous Lupus*
2. Chronic Cutaneous Lupus*
3.0ral or nasal ulcers *
4.Non-scarring alopecia

5. Arthritis *

6. Serositis *

7.Renal *

8.Neurologic *

9. Hemolytic anemia

10. Leukopenia *

11. Thrombocytopenia (<100,000/mm?)

rheumTUtor.com
Immunologic Criteria
1.ANA
2. Anti-DNA
3. Anti-Sm

4. Antiphospholipid Ab *

5.Low complement (C3, C4, CH50)

6. Direct Coombs’ test (do not countin
the presence of hemolyticanemia)

TsLicc: Systemic Lupus International Collaborating Clinics
* See notes for criteria details

PetriM, et al. Arthritis and Rheumatism. Aug 2012



http://mytips10.blogspot.hu/2015/12/lupus-disease-signs-and-symptoms-diagnosis-and-treatment.html|



Rheumatoid arthritis

A RA ismeretlen eredetl kronikus gyulladasos
megbetegedés, mely els6sorban az iztleteket
tamadja meg és vezet lassu pusztulasukhoz,
de egyeb szervrendszereket is érinthet.

FO panasz a fajdalom, de hosszabb tavon
veszélyeztetett a munkaképesseg, korlatozotta
valhat a mobilitas.

A varhato élettartam is megrovidilhet.
Jelent6s tarsadalmi teher.



Rheumatoid arthritis
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Normal Rheumatoid Arthritis

Kézkdzép-ujjiziletek (MCP)
Proximalis ujjpercek kozotti iziletek
Csukloizilet



Rheumatoid arthritis




Sjogren-szindroma

Az egyik leggyakoribb korkép.

Lassan elGrehalado szisztémas autoimmun korkeép,
amire elsésorban a kilsé elvalasztasu mirigyek
mukodésének karosodasa jellemzd.

Szajszaradas, fogak gyors romlasa, candida-fertGzés.

Csokkent kdnnytermelés, szemszaradas,
szaruhartyafekeély.

Nyalmirigyek duzzanata.
Erintett lehet bels8 szerv is.
Gyakran tarsul mas autoimmun betegségekkel.



Sjogren-szindroma




Gyulladasos izombetegségek
(Polymyositis, dermatomyositis)
e Szimmetrikus izomgyengeség a végtagi
izomzatban.

* |lzomfajdalom is jelentkezhet.
e Bortunetek is jelentkezhetnek.



Dermatomyositis




Szisztémas sclerosis

A kdtbszovet felszaporodasaval, fibrosissal jaro
korkeép.

Erinti a bért, az ereket, a belsd szerveket.
Diffuz kutan és limitalt kutan forma.

A hosszu tavu tulélést els6sorban a bels6

szervi érintettség (tudd, vese, sziv) hatarozza
meg.



Szisztémas sclerosis

http://www.slideshare.net/drangelosmith/scleroderma-36382184

http://www.medscape.com/viewarticle/731883 2



Vasculitisek

e Akulonb6z6 méretd és lokalizacioju ereinek
immunologiai reakciok altal kivaltott
gyulladasa.

e Sokfele alcsoportja ismert.



Vasculitisek

http://www.dermnet.com/images/Vasculitis



Kevert kotoszoveti betegség

e Miért kevert? 2 mert tobb autoimmun
korképre (SLE, RA, PM, SSc) jellemz6 tiinetek
egyutt jelentkeznek.

 Ehhez tarsul egy jellegzetes antitest pozitivitas
(anti-U1-RNP).



Kevert kotoszoveti betegség




Atfedd (overlap) szindromak

 Egy betegben két vagy tobb autoimmun
korkép diagnosztikai kritériumai egyuttesen
teljesulnek.

e SLE, SSc, PM/DM, RA.

* |gen valtozatos klinikai kép.



Szisztémas autoimmun betegségek
diagnozisa

Kortorténet, csaladi el6zmény

Klinikai tinetek

Laborvizsgalatok (vérkép; gyulladasos
parameéterek — We, CRP; specialis
immunologiai vizsgalatok — pl. antitestek)

Képalkoto vizsgalatok (UH, RTG, CT, HRCT, MR)



Szisztémas autoimmun betegségek
terapiaja l.
e Altaldnos eljarasok
— UV fény kerulése
— Fényvéedd hasznalata

— Kezek hidegt6l valo vedelme
— Mikonny hasznalata



Szisztémas autoimmun betegségek

(7 A

terapiaja ll.

Gyogyszeres kezelés

— Tuneti szerek (gyulladascsokkentés,
fajdalomcsillapitas)
— Az immunrendszert befolyasolo kezelés: hatasuk csak
hetek, honapok mulva jelentkezik
e szteroidok
 ciklofoszfamid (Cytoxan)
* metotrexat (Trexan)
 azatioprin (Imuran)
 leflunomid (Arava)
e cyclosporin A (Sandimmun)



Szisztémas autoimmun betegségek
terapiaja lll.
* Biologiai terapias szerek

— A gyulladasos korfolyamatban kulcsszerepet jatszo bizonyos reakcio
blokkolasa révén a kérfolyamatot lefékezzik, jo esetben akar le is
allitjuk.

— A sulyos, egyéb kezelésekre nem reagalo esetekben is altalaban
hatékony gyégymaod.

* infliximab (Remicade)

* adalimumab (Humira)

e golimumab (Simponi)

» certolizumab pegol (Cimzia)
» etanercept (Enbrel)

* tocilizumab (RoActemra) R
* ustekinumab (Stelara) — MabThera’
» abatacept (Orencia) 5 :J::,’,’;;Zm,
* rituximab (MabThera) =3 5.




Szisztémas autoimmun betegségek
terapiaja IV.
* Egyéb eljarasok
— Intravénas immunglobulin
— Plasmapheresis

— Szervtranszplantacio
— Autolog 6ssejt traszplantacio



Az orvos célja

Korai diagnozis

Korai kezelés — megfelel6 bazisterapia

Uj tiinetek, manifesztacidk miel8bbi felismerése
Fellangolas miel6bbi felismerése és kezelése
Gyogyszeres kezelés elhagyasa, ha lehet

Gyogyszer mellékhatasok kovetése, felismerése
Tarsbetegsegek kezelése



Raynaud-jelenség

(Dragam , olyan \ Remek, akkor fogd

hideg a kezem' '“°9 a siromet.
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Koszonom a figyelmet!




