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Krizisallapotok szisztémas
autoimmun betegségekben

Kiss Emese, Soltész Pal, Réti Katalin, Po6r Gyula, Szegedi Gyula

A szisztémds autoimmun kérképek sajstossaga,
hogy t6bb szervet, szervrendszert tdmadnak
meg. Igy a klinikai tiinetek nagyon szfnesek, a
kérlefolyas véltozatos. A diagnosztikai és terapi-
as lehet&ségek béviilése eredményeképpen ezen
betegségekben a tdlélés javult. Ennek ellenére
vannak olyan szervi manifesztaciék vagy szo-
védmények, amelyek életveszélyes allapotot
idéznek el6, vagy valamely szerv mékodését kri-
tikusan, gyakorta maradandéan befoly4soljdk.
Ezek lehetnek az alapbetegség kézvetlen mani-
fesztacioi, szervi érintettség okozta kozvetett 4l-
lapotok vagy a terdpia mellékhatdsanak kovet-
kezményei, interkurrens betegségek szovéd-
ményei, vagy koincidentélis betegség tiinetei. A
szerz6k szervenként, szervrendszerenként ren-
dezik didaktikus sorrendbe azokat a kérallapoto-
kat, amelyek krizisdllapotot hozhatnak Iétre
szisztémds autoimmun betegekben. Részletesen
ismertetik azok tlineteit és diagnosztizaldsuk
lehetGségeit. Szdmba veszik azokat a kérképe-
ket, amelyekben az adott krizishelyzettel sza-
molni kell. Felsoroljak a krizishelyzetek kezelé-
sében alkalmazhat6 gy6gyszereket és egyéb te-
rapias lehetdségeket.

autoimmun, tilélés, krizisallapot,
intenziv terdpia, infekcié

CRITICAL SITUATIONS IN SYSTEMIC
AUTOIMMUNE DISEASES®

Systemic autoimmune diseases characteristically
show muitiple organ involvements. Hence, Cli-
nical manifestations and the outcome are quite
variable. The survival has continuously been
improving due to more sophisticated diagnostic
tools and therapeutic possibilities. Despite the
technical development, complications and or-
gan manifestations may lead to emergency or
often provoke permanent functional or morpho-
logic deterioration of the affected organs. Cri-
tical situations can be directly attributed to the
manifestations of the underlying disease, dete-
rioration of the affected organs, side effects of
immune suppressive therapy complications of
Intercurrent or co-incidental diseases also may
induce the occurrence of critical complications.
The Authors describe all conditions that may
lead to the development of critical situations at
systemic autoimmune disease regarding different
organ and organ systems. The symptoms and
diagnostic possibilities are also analysed. A
checklist is given about those systemic autoim-
mune disorders where particular critical events
can be present. Medication in general and other
possible immune modulator managements with
beneficial effects are discussed.

autoimmune, survival, critical situation,
intensive therapy, infection
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z0s sajitossiga a genetikai meghatérozottsig,

de az is, hogy az 6roklott tényez8k nem elég-
ségesek egyik kérkép manifesztilédisihoz sem, ahhoz
kiilsé és bels6 inicidlé tényez8k sziikségesek. Ezek
— mint trigger faktorok — a mér fennall6 betegség tiine-
teit is stlyosbithatjsk, igy példaul ismeriink fizikai és
kémiai 4rtalmakat, gyégyszereket, vegyszereket. Ki-
emelked§ jelent8ségliek a hormondlis héztartis egyen-
stilyzavara, valamint a fert8zések (1).

A szisztémis autoimmun betegségek koribban igen
stilyosak voltak és gyakran révid id§ alatt fatdlis kime-
netellel végz&dtek. Az utébbi évtizedekben jelentSsen
javult a tlélés (2), bir ez nem minden esetben igaz (3).
A t6lélés javuldsihoz hozzijirult az autoimmun kérké-
pek patomechanizmusanak jobb megismerése, de az is,
hogy nagyobb figyelmet szenteliink e betegségeknek.
Egyre t6bb specifikus és szenzitiv diagnosztikai lehe-
18ség segiti felismerésiiket és differencidldsukat. Béviilt
a kezelés fegyvertira, Gjabb hatdsmechanizmusi cél-
zott immunmodulins szereket fejlesztenek ki és vezet-
nek be a gyakorlatba (4). Ennek ellenére a betegek egy
adott hinyada nem vagy csak id6legesen, esetleg rész-
legesen reagil a jelenleg elérhet® kezelésekre. Az adek-
vat terdpia ellenére gyors progresszié kovetkeztében
akut krizishelyzet dllhat elg, illetve krénikus torpid
progresszié vezet egyes szervek silyos miikodészava-
rdhoz (5-7).

_N_ szisztémds autoimmun betegségek egyik ko-

A krizisillapotok okai

A kiillonb6z8 szervek elégtelensége kialakulhat az
autoimmun alapbetegség manifeszticijaként (1. tablizat).
Példaként emlitjik a tiid8-vese szindrémikban és a
szisztémds lupus erythematosusban (SLE) kialakul6 akut
veseelégtelenséget, az antifoszfolipid-szindrémaban fel-
1ép8 tiid6embdlist, az SLE-ben létrejovéd status epilep-
ticust vagy akut konftizus tudatillapotot, vagy throm-
boticus thrombocytopenids purpura jelentkezését.

— 1. TABLAZAT }

A kritikus dllapotok okai szisztémds antoimmun beteg-
ségekben

Az autoimmun betegségek kozvetlen manifeszticidja
(példiul pericardialis tampondd, pulmonalis
embolia).

Az autoimmun betegségeket kisérs sz6v6dmény (pél-
déul scleroderma renalis krizis, akut légzési elégte-
lenség, akcelerslt atherosclerosis).

Az autoimmun betegségek kezelésének szév8dménye
(infekci6, gastrointestinalis vérzés, csontvels-
elégtelenség). ‘

Interkurrens betegség vagy allapot (példéul infekci6, -
terhesség, miitét).

Kisér6 vagy koincidentilis betegség (példdul akut has).

ROVIDITESEK

ANCA: antineutrofil citoplazmatikus antitest.

APS: antifoszfolipid-szindréma.

ARDS: adult respiratory distress syndrome.

BAL: bronchoalveolaris lavage.

CAPS: katasztréfa antifoszfolipid-szindréma.

CK: kreatinin (-foszfo-) kinz.

CRP: C-reaktiv protein.

DIC: disszeminilt intravascularis koagulicié.

DSA: digitilis szubtrakei6s angiografia.

EEG: elektroenkefalogréfia.

EMG: elektromiogrifia.

ENG: elektroneurogréfia.

GI: gastrointestinalis.

HELLP: hemolysis, elevated liver enzymes,
low platelet.

HIT: heparin indukélta thrombocytopenia.

HUS: hemolitikus urémiss szindréma.

IVUS: intravasalis ultraszonografia.

LDH: laktitdehidrogeniz.

mPA: mikroszképos polyangiitis.

NDC: nem differencialt collagenosis.

PAH: pulmonalis artérids hypertensio.

PAN: periarteritis nodosa.

PSS: progressziv szisztémds sclerosis.

RPGN: rapid progressziv glomerulonephritis.

TTP: thromboticus thrombocytopenias purpura.

VEP: visual evoked potential.

Az alapbetegség szovédménye is el6idézhet életve-
szélyes dllapotot, igy példiul alveolitist kovetden kiala-
kulé tiid&fibrosis légzési elégtelenséget vélt ki. Tovdb-
bi példa erre polymyositisben a nyelSizmok érintettsé-
ge kovetkeztében kialakul6 aspiricié kévetkezményes
pneumoniival vagy fulladissal. Autoimmun kérképek-
ben a szivelégtelenség hitterében llhat myocarditis,
myocardialis fibrosis, valvulopathia, ritmuszavar vagy
coronariasclerosis.

A kezelés mellékbatdsai is okozhatnak kriziséllapotot,
mint példdul szteroidkezelés mellett jelentkez8 akut
gastrointestinalis vérzés, methotrexatkezelés sorin
felléps pancytopenia és nyilkahirtya-laesio vagy akér
pneumonitis, tovibba birmely immunszuppressziv ké-
szitmény mellett kialakulé fert8zés. Nemcsak a gyégy-
szeres kezelés, hanem annak hirtelen elhagyisa is kri-
zist idézhet el6, igy példdul a tartés szteroidkezelés
hirtelen megvonisa hypadrenids krizist okozhat. Rész-
ben a kezelés mellékhatisaként, részben az autoimmun
koérképek 4ltal okozott gyulladds kévetkeztében alakul
ki akcelerélt atherosclerosis, amelyet epidemiolégiai és
kisérletes bizonyitékok is megerSsitenek lupusban,
antifoszfolipid-szindréméaban és rheumatoid arthritis-
ben. Az akcelerilt atheroscleosis sziv- és érrendszeri
betegségekhez vezet, gyakran katasztréfaszituiciét,
példiul ischaemiis stroke-ot vagy akut myocardialis
infarctust el8idézve.

Az interkurrens betegségek koziil legtdbbet a fer-
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t6zések szerepével foglalkoztak. Autoimmun betegek
intenziv osztilyra keriilésének egyik leggyakoribb okit
az alapbetegség aktivitdsa mellett vagy azzal egyidejii-
leg fert8zések — szepszis, légiti, hiigytti fert8zések —
képezik (8-15). A fert&zések kiilonféle mechanizmu-
sok atjin képesek az autoimmun kérfolyamat aktival-
sira, emiatt a betegek agresszivebb immunszuppressziv
kezelést igényelnének, amely azonban a fert6zés miatt
ellenjavallt, de legaldbbis komolyan megfontolandé.

Koincidentdlis betegség is okozhat akut szituiciét,
figgetleniil az immunolégiai alapbetegségtsl. Igy pél-
d4ul jelentkezhet birmely etiolégidji akut hasi kérkép
autoimmun beteg esetében is, amelynek megoldisa
nem maradhat el az autoimmun alapbetegség miatt.
Természetesen a miitét szempontjabél tirsbetegségnek
szdmité szisztémds autoimmun kérkép neheziti a
perioperativ teendéket. Igy példsul fontos az antibioti-
kum-profilaxis, szteroiddal kezelt betegen a stressz-
helyzet ltal esetleg felléps hypadrenia kivédése vagy
az antikoaguldlis kérdése. Koincidentilis llapotnak
tekinthets a terhesség is, amelyrsl ismert, hogy a leg-
tobb autoimmun betegség aktivilédisit vilthatja ki.
Gyakorta nehézséget okoz az autoimmun kérkép fel-
lobbanisénak differencidlisa a terhesség sorin esetleg
felléps egyéb tiinetektdl, szév8dményektsl (példiul
lupusnephritis és eclampsia, hypertensiv krizis sclero-
dermis vese vagy eclampsia miatt, magzatviz-embélia
iltal okozott diffdz intravascularis coagulatio vagy
thromboticus thrombocytopenids purpura, HELPP
szindréma vagy katasztréfa antifoszfolipid-szindré-
ma). A helyzet forditva is igaz, bizonyos autoimmun
kérképek (példdul SLE, antifoszfolipid-szindréma) a
terhesség kimenetelére kedvezétlen hatistak: veté-
lést, korasziilést okozhatnak. Meg kell emliteni az anti-
3S-A-autoantitest-pozitiv, SLE-ben szenved vagy pri-
mer Sjogren-szindrémdis anya magzatinil kialakulé
neonatalis lupust is, amelynek kritikus sz6v8dménye a
kongenitilis szivblokk.

A krizishelyzetek elemzése

A krizishelyzetek elemzésének egyik lehet&sége, hogy
2 konkrét autoimmun kérképek tiinetei koziil kiemel-
ik a katasztréfaillapotot okozékat. Példaként emlit-
jiik Wegener-granulomatosisban a tiid§ infiltriciéjit,
lupusban a pulmonalis haemorrhagiit, Behget-szind-
rémaban a cerebrovascularis katasztréfat, arteritis tem-
poralisban a vaksdgot, polymyositisben a légz8izmok
érintettsége miatt kialakul6 légzési elégtelenséget. A
példdkat tovabb is sorolhatnink, de ezek az auto-
immun kérképek diagnosztikai kritériumainak és klini-
kumiénak ismeretében nem okoznak komoly nehézsé-
get. Jelen munkaban a masik médszert kovetjiik; szer-
vekre, szervrendszerekre lebontva csokrositjuk azokat
1 lehetséges szov8dmeényeket, amelyek az adott szerv
m(tkodészavarit idézik els. Tudnunk kell, hogy egy
konkrét tiinet hitterében mely kérképek llhatnak leg-
val6szintibben, illetve ezeket hogyan differencidljuk
egymistol.

Légz8szervi krizishelyzetek

A lehetséges sz6v8dményeket a 2. tdblizat foglalja sz-
sze. Legenyhébb és leggyakoribb a pleuritis, ez szinte
mindegyik szisztémés autoimmun betegségben eléfor-
dulhat, leginkibb azonban SLE-ben és rheumatoid
arthritisben. Gyakori bevezet3 tiinet a nem differenci-
4lt collagenosisban.

Krizisillapotot csak nagy mennyiségli mellkasi
folyadékgyiilem eredményez. Ennek etiol6gisjiban
t5bb lehet&séget szimba kell venni. Allhat a héttérben
példiul pleuritis, ez nemcsak az alapbetegség manifesz-
taciéjabol adédhat, lehet infektiv eredetii is, toviabbi
konszekutiv médon kisérheti tumor, emboélia, thc és
uraemia jelenlétét. Allhat a hittérben nephrosisszind-
réma vagy szivelégtelenség is. A t6bbi sz6védmény 4l-
taliban silyosabb. Pulmonalis hypertensiét okozhat-
nak a pulmonalis microembolisatio mellett kiilonb6z8
vitiumok, illetve — mint a 2. téblizatban felsorolt kor-
képekben - a tiid§ ereinek okkluziv vasculopathisja is.

Alveolitis esetén alapvet8 kérdés annak eldontése,
hogy csak tiid6t érint8 immunpatogenezisti betegség-
gel vagy szisztéméds autoimmun kérképpel allunk-e
szemben.

A légz8izmok gyengesége esetén differencidlnunk
kell polymyositis és myasthenia gravis, esetleg egyéb
neuromuscularis betegség kézott. A lupus egyik stilyos
szovédménye az dgynevezett zsugorodé tiidé (shrin-
king lung). Jellegzetes entitds a bronchiolitis oblite-
rans. Radiolégiai jele alveolaris és interstitialis infilt-
ritum. A CT-felvételen kiterjedt tejiiveghomily és a
légutak konszolidici6ja lithats. A szévettan jellegze-
tes; oedemds, vegyes gyulladisos infiltritumot mutaté
granuléciés szévet tolti ki a légutakat, szdmos habos
macrophag is megjelenik.

A fenti légiti sz6v8dmények tobbsége felnSttkori

— 2. TABLAZAT —

Légzészervi krizishelyzetek

Pleuritis, hydrothorax (SLE, RA).

Pneumonitis (SLE).

ILD, alveolitis (MCTD, PM, PSS).

Légz8izmokat érints PM.

Bronchiolitis obliterans (SLE, RA).

Pulmonalis hypertensio (PSS, MCTD, SLE).

Pulmonalis embolia (APS, SLE).

Pulmonalis haemorrhagia (SLE, tiid8-vese szindré-
mik).

Felndttkori légzési respiratorikus distressz szindréma
(ARDS).

Pneumonia, infiltricié (PM-aspiricié, infektiv,
granulomatosus Churge-Strauss-szindréma,
Wegener-granulomatosis).

SLE: szisztémds lupus erythematosus, RA: rbeumatoid arthritis, ILD:
interstitialis tidbbetegség, MCTD: kevert kotbszoveti betegség, PM:
polymyositis, PSS: progressztv szisztémis sclerosis, APS: antifoszfo-
lipid szindréma
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Cardiovascularis krizishelyzetek szisztémds autoim-

mun kérképekben

Pericarditis: exszudativ tamponad, konstriktiv (SLE,
RA, Sjégren-szindréma, PSS). :

Myocarditis, myocardialis fibrosis: malignus ritmusza-
var, szivelégtelenség.

Endocarditis: valvulopathia, embolisatio, ritmuszavar,
szivelégtelenség, szubakut infektiv endocarditis
(SLE, APS). i

Coronariabetegség: coronaritis (Kawasaki-kér, PAN, ™ |
SLE), coronariasclerosis, akut coronariaszindréma,
MI (APS, SLE, RA, SLE, PSS, antiszintetdz-
szindréma). "

Nekrotizil6 vasculitis (PAN, mPA, APS, pSS, SLE). |

Raynand-szindréma (PSS, MCTD, PAN, APS, SLE).

APS: antifoszfolipid-szindréma, MCTD: kevert kotdsziveti betegség,
mPA: mikroszképos polyangiitis, pSS: primer Sjogren-szindréma,
PAN: periarteritis nodosa, PSS: progressziv szisztémds sclerosis, RA:
rheumatoid arthritis, SLE: szisztémds lupus erythematosus

Lreae e e A oabhe Sy e
respiratorikus distressz szindrémit (ARDS) okozhat.
Meg kell jegyezni, hogy az akut gyulladisos szak lezaj-
lasdt kévet8en fennmaradé vagy krénikus progresszié
kévetkeztében kialakulé folyamatok fibrosis, emphy-
sema, lépesméztiidd kialakulisihoz, végil idilt 1égzési
elégtelenséghez vezetnek, s érdemi oki kezelésiik ma
sem megoldott.

A diagnosztikiban alapvet8 a képalkot6k (réntgen,
CT, izotépmébdszerek) alkalmazisa. Ugyanilyen fonto-
sak a 1égzéstunkci6s tesztek, a difftziés kapacitds vizs-
gilata, a vérgdzparaméterek elemzése, egyéb laboratori-
umi jelek (CK, LDH, D-dimer) kévetése. Az elkii-
16nit8 diagnosztika szempontjibol néha nem mell6z-
het§ a bronchoszképia (+BAL: bronchoalveolaris
lavage), a mellkasi folyadékgyiilem punkcidja, illetve a
biopszia és a szévettani vizsgilat. A pulmonalis artéri-
4s hypertensi6érél timpontot nyijthat az echokar-
diogrifia, de a diagnézis alapvetSen a jobb szivfél katé-
terezésén alapszik. :

Cardiovascularis krizishelyzetek

A sziv- és érrendszeri veszélyes dllapotokat a 3. tdblizat-
ban mutatjuk be. A szisztémds autoimmun kérképek a
sziv mindhirom rétegét érinthetik. Néhiny koziilik
~ mint példiul a lupus — 5nmaga is képes erre. Ezek a ma-
nifesztici6k szaimos kévetkezménnyel jarnak, ezzel szin-
tén krizishelyzetet idézhetnek el8, mint példaul szivelég-
telenséget, malignus ritmuszavarokat, embolisatiét.
Nem kénny( a verrucosus valvulopathia infektiv és
nem infektiv formdjinak differenciildsa, hiszen trans-
thoracalis echokardiogrifia sordn megjelenésiik hason-
16, 1azat pedig az autoimmun betegség és a fert&zés is
okozhat. Ugyanakkor a beteg billentytin kénnyebben
telepszik meg kérokozé. Az infektiv folyamat viszont
aktivilhatja az autoimmun gyulladést. Ilyenkor a kar-

diolégiai vizsgilatok koziil a transoesophagealis echo-
kardiogrifia informativabb és ezen tdl egyéb diagnosz-
tikai lehet&ségeket is igénybe kell venni, mint péld4ul
prokalcitoninteszt, illetve hemokultira.

Koribban mir emlitettiik, hogy t6bb kérkép eseté-
ben bizonyitott az asszociicié a felgyorsult atheroscle-
roticus folyamattal és a kovetkezményes coronaria-
sclerosissal, valamint az akut coronariaszindrémaval is.
Ugyanakkor a koszortierek betegségét sui generis az
autoimmun betegség is okozhatja, mint példdul Kawa-
saki-betegségben.

A diagnosztikdban az EKG, ergometria, echokar-
diogrifia, szivizomszken, koronarogrifia, intravasalis
ultraszonogrifia (IVUS), illetve djabb metodikik is,
mint példdul a szivizom-MRI segithet. Kiemelt jelen-
t8ségli a laborat6riumi diagnosztika, ezen belill a
cardialis  troponin I-, CK-, CK-MB, LDH-megha-
tarozas, valamint a cardiovascularis betegségek hagyo-
ményos és Gjabban leirt rizik6tényez8inek elemzése.

A vascularis sz6v8dmények kozé tartozik a nekroti-
z4l6 vasculitis; ez t6bb kérképben kialakulhat, mechaniz-
musai azonban igen eltér8ek lehetnek (példaul
periarteritis nodosa: ANCA-medidlt, SLE: immun-
komplex-mediilt, antifoszfolipid szindréma: thrombo-
ticus vasoocclusio). Esetenként az immunszerol6gia sem
segit, ilyenkor nem mell&zhet8 a szévettani vizsgilat.
Kizdrandék a b8rnekrézisok egyéb kérokai, példaul peri-
férids érbetegség, diabetes mellitus, cryoglobulinaemia.
Ugyanakkor vasculitis okozta perfiziézavar birmely
szervben kialakulhat. Vascularis esemény a Raynaud-
szindréma is, amely — ha az ischaemids szak hosszan el-
nyulik — trophicus zavart okozhat, ha pedig a kapillarisok
morfolégiailag kirosodnak, tartés cyanosis alakulhat ki.

Renalis krizisillapotok

A szisztémds autoimmun betegségekben igen véltoza-
tos a veseérintettség. Eltérhet az immunolégiai
effektormechanizmus, a kérfolyamat lokalizici6ja, a
klinikai tiinetek progressziéja. Tébbnyire valamennyi
vesemanifeszticié akut vagy krénikus veseelégtelen-
ségbe torkollik végiil. A kdzvetitd mechanizmus lehet
a glomeruluskapillirisokat érintd vasculitis, immun-
komplexek vagy ANCA medislta glomerulonephritis.
Allhat thromboticus folyamat a hittérben; a throm-
boticus microangiopathids csoport tagjaiban (TTB
HUS; APS) ez lokalizalédhat a glomeruluskapilléris
rendszerre. Antifoszfolipid-szindréméban érintheti a
vese kdzepes és nagy artéridit, véndit. Végiil, de nem
utolsésorban a vascularis eltérések involvilhatjik a ve-
se kodzepes és kis artéridit okkluziv vasculopathia for-
mijiban endothelproliferici6 és az érfal adott rétegei-
nek fibrosisa kovetkeztében, mint ahogy azt a ma-
lignus hypertonia képét 61t8 sclerodermds vesében ész-
leljik. Mindezek a folyamatok klinikailag igen szines
tiinetek forméjéban manifesztilédhatnak (4. téblizat).

A diagnosztikdban a vizelet 4ltaldnos vizsgalatdn tal
mindig kotelez az iiledék mikroszképos elemzése. A
labordiagnosztika jelentds segitséget nytdlt (szérum-
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natrium, -kilium, -kalcium, -foszfor, -karbamid, -krea-
tinin, vérgizanalizis, GFR, a proteinuria kvantitativ
meghatirozisa, vérkép, gyulladisos markerek: We,
CRP). A képalkoté vizsgilatok kdziil els6ként az ult-
rahangot alkalmazzuk, szitkség esetén CT- vagy MR-
vizsgalat is indokolt lehet, valamint angiografia. Mind-
ezek ellenére az esetek jelentds részében - kiilondsen a
glomerularis folyamatokban — nem mellgzhet8 a ve-
sebiopszia elvégzése, mert a hisztopatolégiai eltérések-
nek terdpids konzekvencisja is van.

Idegrendszeri katasztré6fik

A legszinesebb neurolégiai és pszichidtriai manifeszti-
cibkkal és szév8dményekkel az SLE jir. Ezeket az
Amerikai Reumatolégiai Kollégium (ACR) ad hoc bi-
zottsiga klasszifikilta (16). Kéziilik tobb is akutan je-
lenik meg, és kritikus dllapotot eredményez, mint pél-
dédul az 5. tdblizatban felsoroltak. Lupusban kialakulhat
idegrendszeri tiinet az antifoszfolipid antitestek hati-
sdra is, amelyek az SLE klasszifikiciés kritériumai ké-
z6tt szerepelnek. Ezek a tiinetek nem térnek el a pri-
mer antifoszfolipid szindrémaban észleltektsl.

Az egyik legsilyosabb sz6v8dmény a stroke. Ezzel
kapcsolatban el kell dénteni, hogy ischaemids vagy vér-
zéses eredetfi-e, hiszen a tovibbi teend8k ett8l fiigge-
nek. Vérzéses stroke-ra hajlamosit a hypertonia, az
uraemia, valamint a kiilénb6z6 okok — ITB APS, TTR
HIT - kovetkeztében kialakult thrombocytopenia.
Ischaemiis stroke kialakulhat atherosclerosis, throm-
bosis, illetve embdlia miatt.

Az eddig taglalt SLE és antifoszfolipid szindréma
mellett f8ként még a szisztémds vasculitis csoport
egyes betegségei okoznak neurolégiai krizishelyzete-
ket (példdul Behget-kor, arteritis temporalis). Sok eset-
ben nem konnyt elkiiléniteni, hogy az adott tiinet az
alapbetegség vagy tirsbetegség kovetkezménye-e, az
alapbetegség valamilyen sz6v8dményének, esetleg az
alkalmazott kezelésnek tulajdonithaté-e. Erre példa-
képpen a meningitisek elkiilonit8 diagnosztik4jit hoz-
zuk fel. Az autoimmun betegségek neurolégiai mani-
feszticidja esetén sok esetben nincsenek 6sszhangban
a tiinetek, a beteg panaszai és a vizsgil6eljirassal taldlt
eltérések. Ennek ellenére segitségiil hivhatjuk a képal-
koték kéziil a CT, MR, carotis-Doppler, DSA, MR-
angiogrifia vizsgilatokat, tovibb4 az elektrofiziolégiai
vizsgilatokat, a kiviltottvilasz-potencidlok elemzését
(EMG, ENG, EEG, VED SSEP, BAEP stb.). Eseten-

ként nem melldzhet8 a liquor analizise sem.

Hematolégiai krizisek

Szisztémds autoimmun betegségekben kiilénb6z8 vér-
képeltérésekkel taldlkozunk. A fehérvérsejtszam példa-
ul lehet magas (Still-kér), normilis (polymyositis,
szisztémis sclerosis) vagy alacsony. Ez utébbi vonat-
kozhat a neutrofil sejtekre (Felty-szindréma) vagy a
lymphocytdkra (SLE). A leukopenia azonban csak

— 4. TABLAZAT )

Renalis krizisdllapotok

Akut veseelégtelenség,

Krénikus veseelégtelenség (végstadiuma vesebetegség).

Glomerulonephritis (IC-medislt, ANCA-asszociilt,
nekrotizilé, RPGN).

TMA (TTR, HUS, antifoszfolipid-szindréma).

Sclerodermis vese — renalis krizis.

Veseartéria-/-vénathrombosis.

e

HUS: bemolitikus urémids szindréma, RPGN: rapid progresszfv
glomerulonephritis, TP: thromboticus thrombocytopenids purpura

5. TABLAZAT )

Idegrendszeri krizisdllapotok és az azokat el6idézo
© szisztémids antoimmaun betegségek

Antifoszfolipid szindréma (stroke, nem stroke-
sz6v8dmények, példiul chorea).

SLE (epilepszia, pszichézis, szekunder antifoszfolipid-
szindréma, myelitis transversa, akut konftzus 4lla-
pot).

Arteritis temporalis (vaksdg, agyi infarktus).

Behget-szindréma (agyi infarktus).

Meningitis (virus, NSAID, baktérium, tbc).

Takayashu-kér (steal szindréma).

kozvetve, a fert8zésekkel szembeni hatékony védeke-
zés csokkenésével vezethet krizishelyzethez, példdul
szepszis kibontakozisa esetén. Csékkenhet a voros-
vértestek szdma is, vagyis killonféle anaemisk alakul-
nak ki. Ebben szerepet jitszanak a csontvelét szupp-
rimalé gyulladisos citokinek (példdul rheumatoid
arthritisben), néhény esetben (igy progressziv sziszté-
mis sclerosisban a gastrointestinalis dysmotilitas mi-
att) a felszivédds zavara, vagy a vordsvértestek elleni
antitestek (példdul SLE-ben). Ez utébbiak adjik a
Coombs-reakciét, amelynek direkt és indirekt formija
ismert aszerint, hogy az ellenanyag kozvetleniil ko-
tott-e a vrosvértest felszinéhez vagy sem.

Autoimmun haemolysis jelentkezhet akutan, dltald-
ban valamilyen trigger tényez&t (infekcié, gybgyszer)
kell keresniink kiviltasiban; ez esetben a hemolitikus
krizis révid id6 alatt alakulhat ki, és ha nem sikeriil
megfékezni, komoly terdpids problémival keriliink
szembe.

Hasonl6an gyorsan bontakozhat ki a thrombopenia
is. A thromboticus thrombocytopenids purpura szinte
6rék alatt életveszélyes 4llapotba sodorja a beteget. Kii-
16n6sen antikoagulins teripidban részesiils antifosz-
folipid szindrémis betegen nehéz differenciilni a gyor-
san kibontakozé thrombocytopenia etiolégidjit (6.
tdbldzat). Nevében is viseli a katasztréfa nevet a CAPS
(katasztréfa antifoszfolipid-szindréma): révid id§ alatt
legalibb hirom szervrendszerben lép fel thrombosis
kovetkeztében ischaemia, kévetkezményes infarktust
vagy nekrézist okozva (17).
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Vérképzé rendszeri krizishelyzetek

Autoimmun hemolitikus anaemia (ATHA).
Thrombocytopenia (ITB TTB APS, hypersplenia).
Evans-szindréma.

Pancytopenia (vérzés, szepszis).

Akut myelofibrosis.

Thromboticus thrombocytopeniis purpura (TTP).
Katasztréfa antifoszfolipid-szindréma (CAPS).
Heparin indukélta thrombocytopenia (HIT).

— 7. TABLAZAT )

Egyéb krizisillapotok szisztémds autoimmun betegsé-
gekben

Gastrointestinalis: pepticus ulcus, gastrointestinalis -

vérzés, akut pancreatitis, mesenterialis
thrombosis/vasculitis, colica abdominalis
(vasculitisek).

Szemészeti: a./v. centrilis retinae thrombosis, opticus
neuritis, neuritis retrobulbaris, chorioretinitis,
retinavasculitis.

A hematolégiai krizisekben a vérkép, ennek néhiny
6rén beliili ismétlése, a kvalitativ vérkép, festett kenet
elemzése (céltablasejtek, fragmentocytik, dacryocytik
stb.), esetenként csontvel6vizsgilat nydjthat segitsé-
get, tovibbi az LDH-, szérumbilirubin-, -haptoglo-
binszint, a reticulocytaszdm meghatirozdsa és a véral-
vadési tesztek. A mindennapi gyakorlatban egyéb me-
todikik — példaul az ADAMTS-13 molekula meghati-
rozisa — még nem terjedtek el.

A hematolégiai krizisek kezelése mindenképpen j6l
felkésziilt intenziv osztilyos kezelést igényel.

Egyéb szerveket érint8 krizishelyzetek

Ezeket a kérillapotokat a 7. tdblizatban mutatjuk meg.
A tipcsatorndban kialakul6 akut szituiciékért t6bbnyi-
re a gyGgyszerek mellékhatisa felel8s. Ezek kozil kri-
tikus 4llapotot f&ként a hirtelen kialakulé tipcsatornai
vérzések okoznak. Azathioprinkezelés pancreatitist
idézhet el6. Mis esetben a gastrointestinalis tiinetek
hitterében vasculitis belszerveket érintd formdja 4ll.
Nemritkén érintett a szem szisztémds autoimmun be-
tegségekben. Szerencsére ezek ritkin silyosak, viszont
ilyenkor tébbnyire maradandé vaksigot okoznak.

A kezelés lehetségei

A felsorolt krizishelyzetek konkrét kezelési stratégis-
jat nincs lehet8ségiink e kézlemény keretében részle-
tezni. Itt csak éltalinos elvekre tériink ki. A sz6-
v8dmény stlyossiga és kialakuldsi sebességének fiigg-
vényében - kiilsnosen, ha a betegek rendszeres ellen-

Orzés alatt 4llnak és emellett j6l edukiltak betegségiik-
kel kapcsolatban — az esetek egy részében a probléma
megoldhaté jirébeteg-rendelésen, a kezelés médosita-
sdval. Tarté6zkodjunk a telefonos konzulticiétél, hi-
szen a beteg — még ha j6l tijékozott is — nem szakava-
tott személy, nem tud minden esetben objektiv t4jé-
koztatdst nydjtani!

Stalyosabb esetben a beteg hospitaliziciét igényel; a
legrapidabb és legstlyosabb esetekben torténhet inten-
ziv terdpids osztilyon is, s8t, sziikségszertien ott kell
kezelni a beteget. Alapvetd, hogy a progressziv szisz-
témés sclerosis kivételével (sziikség esetén azonban
révid ideig e kérképben is) 1-2 mg/ttkg dézisban ad-
junk szteroidot a betegnek, de alkalmazhatunk hirom
egymdst kovetS napon napi 1 g methylprednisolont
jelent8 pulzusszteroid-kezelést. (Megjegyezziik, hogy
helytelen és félrevezetd a ,szteroidlokés” sz6hasznilat
a 7,5 mg/nap adagot meghaladé szteroidkezelés eseté-
ben.) Ha ez nem elegend®, vagy meghatirozott helyze-
tekben elsé 1épésként cyclophosphamidot adhatunk
(0,75-1,0 g/m?) bolusban. Kiiléndsen a szepszissel
sz6v8dott esetekben és a hematolégiai krizisekben al-
kalmazhat6 el6nydsen a nagy dézisd intravénis im-
munglobulin  (0,4-1,0 g/ttkg). A TIP és a
cryoglobulinaemias vasculitis kivételével az elébb fel-
sorolt krizisillapotok, illetve a szisztémds autoimmun
betegségek nem tartoznak a plazmaferézis abszoldt in-
dikici6s korébe. Rdadésul nincs evidenciaszinti megfi-
gyelés arra vonatkozéan, hogy van-e elénye a
plazmaferézisnek az el8bbiekben felsorolt kezelések-
kel szemben. Ennek ellenére elmulasztisa a beteg el-
vesztésével jirhat akut autoimmun krizisillapotokban.
Igazolédott tovibbé, hogy a plazmaferézisnek az auto-
antitestek és immunkomplexek keringésbl torténd
eliminéci6jén tal szdmos egyéb immunmoduldns hati-
sa van, amely haszonnal jirhat autoimmun betegségek-
ben (18, 19). Az elmult kdzel egy évtized alatt roham-
tempéban fejlesztették ki az Gjabb hatdsmechanizmusa
immunmoduléns, immunszuppressziv hatdst moleku-
lakat; ezeket a koribbiaktél eltéré6 médon kombinil-
hatjuk. Megjelentek a biolégiai terdpidk is, a kiilonféle
pontokra célz6 monoklonilis antitestek és egyéb elji-
rasok, mint példdul a peptidanalégok és a kis moleku-
laja intermedier peptidek, vagy az immunoablativ ke-
moterdpia Ossejt-transzplanticiéval vagy a nélkiil.
Ezekkel a prébilkozasokkal és az immunszuppressziv
szerek addsival egyenrangt feladat az adekvit
szupportiv terdpia alkalmazisa (hemodializis, vérnyo-
miascsokkenté kezelés, antikonvulziv szerek, anti-
thromboticus kezelés, antibiotikum stb.).

Osszegzés

A szisztémis autoimmun betegségek — kdzds tulajdon-
sigaik ellenére — egyéni arculatd, szines klinikumot
mutaté heterogén betegségek csoportjit jelentik. A
klinikai tiinetek a ttlélés javulisa ellenére birmely in-
volvilt szervben okozhatnak krizishelyzeteket.

A mortalitis {6 meghatdrozé tényezéi:
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1. az autoimmun betegség akut, krizist okoz6 mani-
feszticiéi (jelen munkiban részletesen foglalkoztunk
ezekkel);

2. infekci6k;

3. thromboembolids sz6v8dmények;

4. akcelerélt atherosclerosis — akut cardiovascularis
okok.

Ezek felismerése, elkiilonitése és kezelése széles ko-
rti, 4tfogé belgydgyiszati és immunolégiai ismereteket
igényel.

—IRODALOM |

A tirsszakmék egyiittm{ik6dése mind a diagnézis,

mind a helyes kezelési stratégia felillitisa érdekében
szitkséges. Az adekvit kezelés ellenére is életveszélyes
éllapotok alakulhatnak ki. Nem véletleniil kéveteli meg
a szakmai kollégium, hogy a szisztémds autoimmun be-
tegek ellitdsit olyan centrumszintl, komplex elldtist
nydjté intézményben végezzék, ahol a krizishelyzetek
megnyugtatd elldtdsira és eredményes kezelésére szak-
mailag j6l felkésziilt intenziv terdpids osztilyos hattér
biztositott.
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megjelentetéséhez...

Egyszer mér korébban is littam a kérnyéken. Egy es&s
reggelen, amikor gyermekeimet autéba iiltetve épp in-
dultunk volna az iskoldba, ismét megpillantottam;
visszarohantam a lakasba legfontosabb kellékemért,
amely nélkiil nem sikeriilt volna a dolog. Mire megint
beiiltem az aut6ba, vadiszatom tirgya egy szomszédos
utcdba fordulvin eltfint a szemem el8l. Gyermekeim
meglepetésére — az iskoldval ellentétes irdnyban - a ko-
ribban észlelt ,vad” nyomiba vetettem magam. Li-
nyom a késéstsl val6 félelme miatt korholt, fiam éppen :
emiatt érzett 5rédmében biztatott. Lassan haladva néz- R_AM-001

tem jobbra és balra... s a szerencse velem volt: megta-
laltam, lefotéztam: LAM-001. A gyerekek nem késtek
el, s nekem mir csak két-hirom nap kellett ahhoz,
hogy a tulajdonos hozzajirulisit beszerezzem a foté

dr. Cserni Gibor

Kiss: Krizisdllapotok szisztémés autoimmun betegségekben LAM 2008;18(11):751-757.

757



