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Epidemiologia

 Prevalencia: 1%
e Elsosorban 40-50 év kozotti nok
 No: férfi arany = 9:1

* Primer Sjogren-szindroma:
glandularis és extraglandularis tunetek

 Szekunder Sjogren-szindroma:
egyeb poliszisztémas autoimmun
korkéepekhez valo tarsulas

IF. Horvath, A. Szanto, G. Papp, M. Zeher: Clinical course, prognosis and cause of death in primary
Sjogren’s syndrome. J Immunol Research 2014 2014;2014:647507. doi: 10.1155/2014/647507.



A Sjogren-szindroéma kialakulasaban feltételezett patofiziolégias folyamatok
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Exogén tényezok szerepe a pathogenesisben

Virusok: triggerek az autoimmun
epithelitis kialakulasaban?

- herpesvirusok (EBV, CMV, HHV-6)

- retrovirusok (HIV, HTLV-1)
- coxsackie A13, B4 (epithelsejtek

csokkent clearance-e — virusok
perzisztalasa — chr. Ly-s sialoadenitis)

- parvovirus B19

-HCV
- Epithelsejt

wusexpozicié

HLA-DR expresszi6

~—~

Antigénprezentalo sejt




A Sjogren-szindroma pathogenezisében szerepet jatszé
feltetelezett immunfolyamatok



Patogenesis - osszefoglalas I.



Autoantigének és autoantitestek

- 52-kDa SSA/Ro RNS + fehérje (cytoplasma)
- 60-kDa SSA/Ro RNS + fehérje (cytoplasma)

- 48-kDa SSB/La foszfoprotein (nucleoplasma)

Gyulladas ——» antigének a sejtfelszinre kerulnek

!

autoantitestek direkt
membrankarosité hatasa ervényesulhet

- Alfa-fodrin elleni autoantitestek

-Szantd A., Csipd 1., Zeher M.: Alfa-fodrin elleni autoantitestek eldfordulasa Sjogren-szindromas betegeinknél. Magyar Immunologia
2003;2(2):40-44.

- Szantd A., Csip0 1. és Zeher M: Sensitivity and Specificity of anti-alfa-fodrin antibodies in primary Sjogren’s Syndrome: comment on the
article by Ruffatti et al. J Rheumatol. 2005 Jan;32(1):197

- Zeher M. és mtsai.: Autoantibodies against alpha-fodrin in patients with Sjogren’s syndrome




Genetikai tényezok

» Szoros asszociacio HLA-B8 és DR3 Ag-ekkel
« HLA-DQA1*0501/DQB1*0201
« HLA-DQW1 (poliklonalis B sejt-aktivacio regulacidja?)

 IL-10 promoter polymorphismus, apolipoprotein E polymorphismus:
korabbi betegségkezdet?

» aSS-A pozitivitas: DR-2 antigén

» aSS-B pozitivitas: DR-3 antigén

* aSS-A, aSS-B, RF magas titere: HLA-DQ-1/DQ2
 TNF-a polymorphismus: vesemanifesztaciok

 HA-1 minor hisztokompatibilitasi antigén 168 His variansa: norveég,
német és magyar populacidoban csokkent kockazat

Harangi M, Kaminski WE, Fleck M, Orso E, Zeher M, Kiss E, Szekanecz Z, Zilahi E, Marienhagen J, Aslanidis C, Paragh G, Bolstad

Al, Jonsson R, Schmitz G.: Homozygosity for the 168His variant of the minor histocompatibility antigen HA-1 is associated with
reduced risk of primary Sjogren's syndrome. Eur J Immunol. 2005 Jan;35(1):305-17




AECC 2002

l. Szubjektiv szemtunetek: legalabb egy az alabbiak
kozul:

1. Naponta jelentkez6 szemszarazsag-érzés tobb,
mint 3 honapja
2. Visszatéro idegentest-érzés a szemben
3. Miikonny hasznalata naponta tobb, mint 3 alkalommal



Il. Objektiv szemtunetek: legalabb egy teszt
pozitivitasa
1. Schirmer-teszt: <5 mm/5 perc

2. Pozitiv Rose-bengal teszt (score>4)



II1. Szubjektiv szajtiinetek: legalabb egy az
alabbiak koziil:

1. Naponta jelentkezo szajszarazsag-érzés tobb, mint 3
honapja

2. Felnottkori visszatéro nyalmirigyduzzanat

3. Gyakori folyadékfogyasztas szaraz ételekhez



IV. Nyalmirigy-érintettseég:
legalabb egy moédszer pozitivitasa az alabbiak
kozul:

1. Csokkent nem stimulalt
nyalelvalasztas (sialometria):
<1,5 ml 15 perc alatt



2. Parotis sialographia 3. Pozitiv
soran diffuz sialectasia nyalmirigy-szcintigrafia



V. Szovettan:
Focalis lymphocytas sialoadenitis kisnyalmirigyekben

(legalabb egy, tobb mint 50 lymphocytat tartalmazo6 fékusz

4 mm?-nyi teruleten)

VI. Autoantitestek:

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



A Sjogren-szindroma klasszifikacioja

Primer Sjiogren-szindroma

A 6 kriteriumbol 4 teljesul, ezek kozul egyik a
szovettani pozitivitas vagy a szerologiai eltéres

Az objektiv szem- és szajtunetek, szovettan,

szerologia kozul 3 teljesul

Szekunder Sjogren-szindroma:

Egyéb, jol definialt autoimmun betegseg, és a
szubjektiv tunetek jelenléetéhez 2 tarsul az objektiv

tunetek és a szovettan kozul

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



Kizarasi kritéeriumok

Korabbi fej- és nyaki regiot ert besugarzas
Hepatitis C fertozeés *

AIDS (diffuz infiltrativ lymphocytosis szindroma)
Korabbi lymphoma

Sarcoidosis **

Graft versus host disease

Anticholinerg szerek hasznalata

Amyloidosis ***

*M. Ramos-Casals et al, Medicine, 84/2, 69-80, 2005.
**Gal L.et al, J Rheumatol 27: (10) 2507-2510, 2000.
***Gal 1. et al, Magyar Reumatologia 40: 244-246, 1999.




Tovabbi differencialdiagnosztikai

megfontolasok

 Monitor-conjunctivitis

 Gyogyszer-mellékhatas:
Vérnyomascsokkentok (béta-blokkolék, Ca-antagonistak, ACE-gatlodk,
diureticumok)

Anxiolyticumok, triciklikus antidepresszansok, antihistaminok
Izomrelaxansok, protonpumpagatlok, bronchodilatatorok

e ldoskori mirigy-dysfunctio

« Parotitis, benignus sialoadenosis

« Sialolithiasis

 Parotis neoplasma

 Hypertrigliceridaemiahoz tarsulé nyalmirigyduzzanat



A Sjogren-szindroma extraglandularis

tunetei
Periepithelialis Extraepithelialis
(epithellel boritott (Immunkomplex depositio, B-sejt
strukturak lymphocytas hyperreaktivitas kovetkezménye)

Infiltracioja) < Polyarthritis

o TUdaérlntettSég % Vasculitis
o

+» Gastrointestinalis

- y ms ,0, -
manifesztaciok » Neuromuscularis

manifesztaciok

** Veseérintettség

» Vérképeltérések

++» Bortunetek




Légzoszervi érintettség Sjogren-szindrémaban

Valtozo prevalencia-adatok (9-75%)

1. Felso légutak (rhinitis sicca, xerostomia)
2. Also légutak betegsége
« Tracheitis sicca
 Lymphocytas bronchitis/bronchiolitis
 Bronchialis hyperreaktivitas
3. Lymphoproliferativ rendellenességek
 Diffaz lymphoid hyperplasia
* Follicularis bronchiolitis
 Lymphoid interstitialis pneumonia (LIP)
 Pseudolymphoma

 B-sejtes non-Hodgkin lymphoma (BALT!)



Légzoszervi érintettseg Sjogren-szindromaban

Valtozo prevalencia-adatok (9-75%)

4. Egyéb diffuz interstitialis pneumoniak
 Nem specifikus interstitialis pneumonia (NSIP)
 Cryptogen organizalé pneumonia (OP)
 ,,szokvanyos” (usual) intersitialis pneumonia (UIP)

5. Diffuz panbronchiolitis

6. Tobbszoros cystak, bullak

7. Tudo amyloidosis

8. Vasculitis és primer pulmonalis hypertonia

Papiris et al. Semin Resp Crit Care Med, 2007.



Tudoérintettség jelei Sjogren-szindromaban

Klinikai tunetek

* Terhelésre jelentkezo légszomj

» Szaraz kohogés

* Mellkasi fajdalom

e Laz (ritkan)

Fizikalis jelek

» Belégzéskor fibroticus pattogas
 Megnyult exspirium

Légzésfunkcios eltérések (nem mindiq)

o Interstitialis pneumonia esetén restriktiv

 Kislégutak érintettsége esetén
obstruktiv

» Csokkent CO diffuzidés kapacitas

Ju-Hong-Shi et al. Clin Invest 2009;78:377-386
Parambil et al. Chest 2006;130: 1489-1495



Tudoérintettség jelei Sjogren-szindrémaban
Mellkas Rtg jelek
» Kétoldali interstitialis vagy/és alveolaris infiltratum
» Kétoldali nodularis infiltratumok
» Kétoldali osszefoly6 infiltratumok
CT jelek (HRCT preferalt)
* Tejuveghomaly, nodulusok
* Bronchiectasia, cystak

 Nagy csomok

e Interlobularis
septum-megvastagodas

o Lépesméz-tudo

Biopsziara kell torekedni:

* Intersititalis pneumonia gyanujanal
 Lymphoma (BALT!) gyanuja esetén

* Egyéb tudobetegség tarsulasa esetén

Transzbronchialis tiibiopszia helyett sebészi biopszia (VATS) preferalt
(kislégutak érintettsége!)




Mintazat

Interstitialis
pneumonia

Lymphoproliferativ
mintazat

Cryptogen
organizalodo
pneumonia

Bronchiolitis

Nem osztalyozhato

CT-mintazatok
Jellemzok

Intralobularis interstitialis
megvastagodas, tejuveghomaly,
lepesméz-rajzolat, bronciectasia

Tejuveghomaly, a
peribronchovascularis interstitium
és az interlobularis septum

megvastagodasa
Tejiveghomaly, consolidatio

Centrilobularis abnormalitasok
(elagazd homalyok, kis csomok,
cystak)
- Matsuyama et al, Br J

Radiol 2003; 76:880-
884




Neurologiai manifesztacidk Sjogren-szindromaban

Periférids idegrendszer
*Polyneuropathia

- Tisztan szenzoros neuropathia (50-60%)
* Vékony rost” neuropathia
* Sensoros neuropathia ataxiaval
* Motoros és szenzoros neuropathia
 Mononeuritis multiplex
» Agyideg-érintettség

- Neuritis optica, neuromyelitis optica (aquaporin 4 elleni
antitest!)

* Trigeminus neuralgia
* Mozgatdideg-bénulasok (n. lll.,, n. VII., n. IX,, n. X))

« Autonom neuropathia
Gono et al. Clin Rheumatol 2011.



Neurologiai manifesztacidk Sjogren-szindromaban

KOzponti idegrendszer
* Agyi fehérallomanyi és gerincvelo lézié

 Encephalopathia
e Asepticus meningitis

A neuroldgiai érintettség jelentosége:
« Kombinalédhatnak egy-egy betegben

» Sicca-tunetek nélkul is jelentkezhetnek

* Akar 93%-ban, akar 6 évvel megel6zhetik a Sjogren-
szindroma diagnézisat

IF. Horvath, A. Szanté, G. Papp, M. Zeher: Clinical course, prognosis and cause of death in primary
Sjogren’s syndrome. J Immunol Research 2014 2014;2014:647507. doi: 10.1155/2014/647507.
*Gono et al. Clin Rheumatol 2011.



,Vekony rost” szenzoros neuropathia

(small fiber sensory neuropathy, SFSN)

* Diabetesben, alkoholistaknal, CIDP”-ben is jellegzetes

* Neuropathias fajdalom: égo jellegui, hiperesztézia kiséri, éjszaka
rosszabb

* Hideg- és melegintolerancia is elofordul
 Gyakran aszimmetrikus
» Kéz- és labujjvégeken csokkent h6- és fajdalomérzés mutatkozhat

 Autonom tuneteket is okozhat (abnormalis pupillareflexek,
hypohydrosis, orthostaticus hypotonia)

Az A-delta (kis atmeérojiu, myelinhuvelyes) és a ¢ (nem myelinizalt)
rostok szelektiv diszfunkcidja okozza
* A nagy, myelinizalt rostok viszonylag megkiméltek

» Szegéenyes neurologiai tunetek (nincs izomatrofia vagy paresis, a
mélyreflexek, vibracios és helyzetérzés megtartottak), ENG

negativ Gono et al. Clin Rheumatol 2011.



,vekony rost” szenzoros neuropathia
(small fiber sensory neuropathy, SFSN)

Diagnosztika:
- borbiopszia (lab disztalis részének lateralis oldalarél és a comb
proximalis részérol

Jellegzetes eltérések:
- epidermalis idegrost-siiriiség csokken
- az idegrostok degeneracidja is megfigyelheto

Patomechanizmus: humoralis (antineuron-antitestek=anti Hu?)
Kezelés: steroid, antikonvulziv szerek, IVIG Gono et al. Clin Rheumatol 2011.

Chai et al. Curr Op Neurol 2010.509-13
Wakasugi et al. Mod Rheum 2009.427-40



Mononeuritis multiplex

Hirtelen kezd6do bizserg6 érzés, fajdalmas dysaesthesia
a végtagok distalis részén

Késobb valtozatos, epizodikusan megjelend motoros és
szenzoros tunetek

Altalaban a végtagok érintettek, ritkabban egyéb (n.V.,
intercostalis idegek)is

A szenzoros tunetek kifejezettebbek (mély és felszines
érzés zavara)

N. suralis biopsia:
— A nagy és a kis myelinizalt rostok egyarant karosodnak
— Aktiv axonalis degeneracio

— Vasculitises eltérések, perivascularis sejtes infiltracié
a leggyakoribb eltérés!

Kezelés: jol reagal steroid-cyclophosphamid

kombinaciojara (refrakter esetben IVIG)



Agyideg-érintettség
*Trigeminus neuropathia
« Altalaban kizarolag szenzoros, izolaltan vagy egyéb tiinet
progresszidjaként jelentkezhet
» Patogenezis: a ggl. Gasseri ganglioneuronitise (antitest-neuron reakci6?)
Neuromyelitis optica (NMO, Mo. Devic)= neuritis optica + myelitis transversa
» Sclerosis multiplex manifesztaciéjanak tartottak, mara kulon entitassa
valt (10-40%-ban tarsulhat autoimmun kérképekhez — elsésorban
Sjogren-szindroma, SLE!)
* NMO-IgG antitest target antigénje az aquaporin-4

vizcsatorna NMO. T1.sulyozott
posztkontrasztos MRI,

. A diffiz halmozas a két
* Minden nyalmirigyben n. ll-nak megfelelden

» Perivascularis astrocytakban
» Anti-Ro/SS-A, anti-La/SS-B siccas tunetek nélkul is gyakori NMO-ban
 Steroidok ,,viszonylag” j6 hatasuak
* Egyéb agyidegek (n. Il, lll, VI, VII, IX, Xll) szinte kizarélag kombinaciéban

* Aquaporin expresszio:

érintettek, és leginkabb a motoros rostok karosodnak
. L. Gono et al. Clin Rheumatol 2011.
» Patogenezis: vasculitis Chai et al. Curr Op Neurol 2010.509-13
Scofield RH Curr Rheum Rep 2011



Kozponti idegrendszeri érintettséeg
Sclerosis multiplex megjelenését utanozhatja!

Sjogren-szindroma Sclerosis
KIR manifesztacioval Rultliid-y&¢s)]
(%)
Eletkor az elsé >40 20-40
tuneteknél (év)
N6k %-os aranya 80 65
SM kritériumok 28
Olygoclonalis band- 30 90
ek a liquorban
SM MRI kritériumai 40 80
teljesulnek
: o :
Corpys callosum ritka (14%) gyakori Silyos atrophia és
laesiok . . e as
fehérallomanyi léziok,
Basalis ganglionok Gyakori (17%) ritka melyek SM-re
érintettsége jellegzetesek, de nem
VEP eltérések 40 80 specifikusak
Anti-SS-A/anti-SS-B 50 <5

Delalande et al, Medicine
2004, 280-91.

antitestek




Agyi tunetek valtozatossaga

Agyi tunetek 82 Sjogren-szindrémas beteg elemzésekor (n=38)

Delalande et al, Medicine 2004, 280-91.



Vesemanifesztaciok Sjogren-szindromaban

* Prevalencia 16-67% (gyakran rejtve marad az enyhe tunetek miatt
* Tubulointerstitialis nephritis jellemzo els6sorban (renalis tubularis
acidosis, nephrogen diabetes insipidus, nephrocalcinosis)
* Glomerularis érintettség gyakran cryoglobulinaemiaval egyutt
jelentkezik
* Diagnoézis
*Disztalis renalis tubularis acidosis UpH>5,5 + metabolikus acidosis
*Glomerulonephritis gyanujakor vesebiopsziara kell torekedni
» Kezelés: elektrolitpétlas, steroid, dozisspoérolasra DMARD
(cyclophosphamid, azathioprin), a jovoben rituximab?

Esetsz. Osszbetegsz.

Proteinuria 55 198
Disztalis renalis tubularis acidosis 31 237
Alacsony kreatinin clearance 29 182

Biopsziaval igazolt tubulointerstitialis nephritis 27

Glomerulonephritis biopszia soran 12 27

Ramos-Casals et al. Ann Rheum Dis 2005.



Bortunetek

 Vasculitisformak
— Kisér-vasculitis
» Cryopathias vasculitis
» Urticaria vasculitis
« Egyéb leukocytoclasticus vasculitis (tapinthaté purpura)

— Kozepes ér-vasculitis
« Nem-vasculitises borjelenségek
— Anti-SS-A-hoz tarsuld fotoszenzitiv, SCLE-szeri 1éziok
— Erythema annulare (Tavol-kelet, aSS-A asszocialt!!)
— Livedo reticularis
— Thrombocytopenias purpura
— Lichen planus, vitiligo
— Cutan amyloidosis
— Granuloma annulare
— Granulomatosus panniculitis
— Lupus pernio

Ramos-Casals et al. Ann Rheum Dis 2005.
Katayama et al. Mod Rheum 2010




Cryoglobulinemias vasculitis



Zeher M., Szegedi Gy.: Primer Sjogren-szindroma extraglandularis tunetekkel.
Ajanlott kritériumrendszer a klinikai aktivitdas meghatarozasahoz.
Magyar Reumatol. 31, 93-103, 1990




DyA ptedseqs s ofz
Domén (suly) Aktivitasi Leiras
szint
Altalanos nincs=0 az alabbiak hianya
(infekcio ill. akaratlagos | alacsony=1 laz/éjszakai izzadas/5-10% fogyas

fogyas kizarva) (3)

mérsékelt=2

magas laz (>38,5) />10% fogyas

Lymphadenopathia nincs=0 az alabbiak hianya

(infekcid kizarva) (4) alacsony=1 | >1cm nycs. barhol vagy >2cm inguinalisan
mérsékelt=2 | >2 cm barhol/ >3cm inguinalisan/splenomegalia
magas=3 ismert malignus B-sejtes lymphoproliferativ kk.

Glandularis (ké/infekcié | nincs=0 Mirigyduzzanat hianya

kizarva) (2) alacsony=1 parotisduzzanat <3cm/enyhe submand./kdnnym.

mérsékelt=2

duzzanat
parotisduzzanat >3cm/ jelentés
submandibularis/konnym. duzz.

iziilet (osteoarthritis nincs=0 Aktiv izuleti érintettség hianya

kizarva) (2) alacsony=1 arthralgia (kéz, csukld, boka, lab), RIM>30min 1-5
mérsékelt=2 | synovitis
magas=3 > 6 synovitis

Bortlinet (3) (régi, stabil | nincs=0 Aktiv bortlinet hianya

bortinet=0) alacsony=1 erythema multiforme
mérsékelt=2 | cutan vasculitis (SCLE, urticaria vasculitis,
magas=3 purpura)

diffGz vasculitis (purpura, vasculitis ulcusok)




EULAR SSDAI: betegségaktivitasi indexu

Domén (suly)

Aktivitasi
szint

Leiras

Tudo (5)

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2
magas=3

Aktiv tudoérintettség hianya

kohogés, MRtg negativ/HRCT-n ILD normal LF
mérsékelten aktiv tudéfolyamat, NYHA Il

aktiv tudéérintettség, NYHA llI-IV,abnormalis LF

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2
magas=3

Nincs aktiv tunet

enyhe aktiv tunet, TA VE nélkul/GN PU 0,5-1g/d
TA VE-gel, PU 1-1,5 g/d/GN extramermbranosus
aktiv tunet, PU>1,5g/d/haematuria/VE/GN prol.

Muscularis (6) (steroid-
myopathia kizarva)

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2
magas=3

Alabbiak hiany

enyhe aktiv M (EMG/biopszia), CK norm.

meérs. aktiv M (EMG/biopszia), gyengeség, CK2-4x
aktiv M gyengeséggel, CK>4x

Periférias idegrendszer
(5) (régi, stabil tinet=0)

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2
magas=3

Aktiv idegi érintettség hianya

enyhe, sensoros axonalis PNP, nV. Neuralgia
axonalis s-m pnp, 1+cryop.vasc., enyhe CIDP, agyideg
axonalis s-m pnp motoros def., vasculitis, sulyos CIDP

Kozponti idegrendszer
(5) (régi, stabil
bortinet=0)

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2
magas=3

Aktiv tlinet hianya

enyhe tinetek

centralis agyidegt-k, SM-szerii sens. tiinetek
agyi vasculitis, TIA, gorcsok, SM-like motoros t.




EULAR SSDAI: betegségaktivitasi index

Domén (suly)

Aktivitasi
szint

Leiras

Hematolégiai (2)
(csak autoimmun

cytopeniak!)

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2

magas=3

Autoimmun cytopenia hianya

ANC 1-1,5 G/I, hgb 100-120g/I, thr 100-150 G/I, ALC 0,5-1
ANC 0,5-1 G/I, hgb 80-100 g/l, thr 50-100 G/I, ALC <0,5
ANC<0,5 GI/l, hgb<80g/l, thr<50 G/I

Biolégiai (1)

nincs=0
alacsony=1
mérsékelt=2

Az alabbi jelenségek hianya

Monoklonalis komponens vagy hypocomplementaemial
IgG 16-20 g/l

Cryoglobulinaemia / IgG>20g/I
Ujkeletii hypogammaglobulinaemia

Miért fontos mérfoldko az SSDAI megjelenése?

Seror et al. Ann Rheum Dis 2010.



Mely tunetek esetéen fokozott a NHL
kockazata?

Gammopathia

Tapinthato purpura
Hypocomplementaemia
Perzisztald parotis duzzanat
Lymphadenopathia

Cutan vasculitis

Periférias neuropathia
Cryoglobulinaemia
Csokkent C4 szint



Mellkas rtg: rekesz-sziv szogletben lathato nagy
necrotikus részeket tartalmazé konszolidacio (D: 60
mm), valamint perihilarisan tobbszoros kerek arnyékok



Mellkas CT: Multilocularis cysticus laesio a jobb
tiidoben, mellette egy 1,5 cm atmeéroju kerek arnyek



Limfomasan
infiltralt

Limfoma-
parenchyma

mentes
parenchyma



Limfoma- Limfomasan
mentes infiltralt
parenchyma parenchyma



Célzott terapias lehetoségek Sjogren-szindrémaban

rituximab
epratuzumab

Gyulladas
Autoantitest-termelés
Adhéziés molekulak expresszidja, T TE—— B-sejt proliferacio
lymphocytak és dendritikus sejtek
kemotaxisa aacicep

Kezdeti triger
pl. virusinfekcio Ectopias centrum germinativum

képzédés, lymphomagenezis
Fokozott TLR expresszid

Az epithelsejtek és az IFN-a
acinussejtek apoptozisa elleni mkea

Szekretoros
funkciokarosodas

Szekretoros
funkciékarosodas,
az epithelialis barrier attorése




Erintett szerv

Szem Szaj Egyéb szerv

tunetek
sulyossaga

Betegedukacio Betegedukacio Betegedukacio
Enyhe Miikonny Nyalpétlas N-Acetyl
cysteine

Cyclosporin-A csepp |e Muscarin agonistak
Kozepesen e Chlorhexidin
sulyos oblogetés

Kénnypontok elzarasa |e¢ A nyalmirigy

Sulyos Muscarin agonistak elektrostimulacioja
Pulzus steroid e Chlorhexidin
* Meibom mirigy oblogetés
diszfunkcio esetén e Muscarin agonistak

specialis szemészeti
kezelés




A tunet
sulyossag

Erintett
szerv

Kozepes

Sulyos

Nem-steroid

Hydroxychloroquin

Hydroxychloroquin

Arthralgia/ |gyulladasgatiok Methotrexat Methotrexat
arthritis Rovid tavu Masodvonalbeli DMARD,
glucocorticoid (KS) ahogy RA-ban
A sicca tunetek Glucocorticoid (KS) Glucocorticoid (KS)
Légzészerv |kezelése Inhalativ Immunmodulans szerek
glucocorticoid
(KS) vagy B2
adrenerg
agonistak
Glomerularis Glomerularis betegségben
Vese Monitorozas betegségben glucocorticoid

glucocorticoid

Tubulopathiaban K* és
HCO, pétlas szukség
szerint

Tubulopathiaban K* és HCO,
potlas sziikség szerint
Cryoglobulinaemias esetben
cyclophosphamid vagy anti-
CD20 monoclonalis antitest

Roviditések: DMARD: Betegségmodosité gyogyszerek, RA: Rheumatoid arthritis, K*: Kalium ion
HCO,: Hidrokarbonat




A Sjogren-szindroma szisztémas tuneteinek kezelése

A tunet
sulyossaga

Erintett
szerv

Enyhe

Kozepes

Sulyos

Izom

Monitorozas

Glucocorticoid (KS)

Glucocorticoid (KS) +
Methotrexat

Monitorozas
Helyileg hato
készitmények

Helyileg haté
készitmények
Hydroxychloroquine

Hydroxychloroquin
Glucocorticoid

Periférias
idegrendszer

A krénikus
faradtsag kezelése

Glucocorticoid (KS)
vagy

Human
immunglobulin vagy
a ketté kombinacidja

Glucocorticoid (KS) vagy
Human immunglobulin
vagy

a ketté kombinacidja
Immunmodulans szerek

Kozponti
idegrendszer

Nem értelmezheto

Glucocorticoid (KS)

Glucocorticoid (KS)
Immunmodulans szerek

Megjegyzés: A tuinetek sulyossaga jol kalkulalhaté az ESSDAI alapjan




Korai biomarkerek

IL-14A TG (alfa transgén egér)

- Salivary protein 1 (Sp-1)
- Parotid specific protein (PSP)
- Carbonic anhydrase VI (CA6)

- Mindegyik az exocrin mirigyekben fordul el6
- Korabban pozitivak, mint a Ro vagy La elleni AT-k
- 45%-ban azokban is pozitiv akik Ro vagy La elleni AT-k negativak

Shen L, et al.: Clin Immunol 2012. Dec; 145 (3): 251-5
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