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2006

A szisztémas lupus erythematosus (SLE) és a Sjogren-szindroma (Ss) tarsuldsa ismert, a
szakirodalom ilyen esetekben szekunder Sjogren-betegségrdl beszél. Ez a fogalom azonban
csak azokra az esetekre hasznalhat6é, amikor valamelyik korképbdl csak egyes tiinetek
megjelenése figyelhetd meg.

Elsdként elemeztiilk azon eseteinket, amikor a két korkép diagnosztikai kritériumait teljesitd
klinikai spektrumot vizsgélhattunk.

Megallapitottuk, hogy az SLE+Ss jellegzetes ¢életkorban manifesztalodik, szignifikansan
gyakoribbak a két betegség diagnosztikdjaban hasznalatos autoantitestek (a-DNA, a-SSA,
anti-SSB) megjelenése. Fokozodik az antifoszfolipid antitestek el6fordulasa, illetve ennek
kovetkezményeként kialakuld antifoszfolipid szindroma. A két Dbetegség egylittes
eléfordulasakor gyakoribbak a haematologiai elvaltozasok, valamint az egyes szervi tlinetek
manifesztalodasa. Az SLE, Ss és SLE+Ss csoportok immungenetikai analizise (HLA allel
meghatarozasa) nem adott egyértelmli magyardzatot az észlelt immunszeroldgiai €s klinikai
eltérésekre.

A SLE veseszovddményeinek egyes formai a betegség kimenetele szempontjabol
meghatarozoak, tehdt egy rossz prognozisu betegesoportot jelentenek. Retrospektiv
vizsgalatunkban centrumunkban gondozott betegeknél az irodalmi adatokndl kedvezdbb
eredményeket észleliink.

2007

Sjogren-szindrémas, dermato/polymyositises €és primer Raynaud-szindromas betegeknél
korszerli diagnosztikai eszk6zok (kapillaris mikroszkdpia, laser doppler képalkoto)
felhasznalasaval vizsgaltuk, hogy Raynaud-szindromas tiinetek esetén elbre jelezheté —e
masodik autoimmun betegség kialakulésa.

Megallapitottuk, hogy a csokkent kapillaris kézperfuzié és a kapillarisok morfologiai
megvaltozéasa segitséget ad a korképek korai diagnosztikajaban.

Sjogren-szindromaban az autoimmun gyulladéas az exocrin mirigyek funkcionalis karosodasat
eredményezi, mely folyamat minden Iépésében nem tisztazott. 99 betegiink savomintaiban
konnymirigy ellenes autoantitestek jelenlétét vizsgaltuk. ELISA ¢és Western blotting
technikaval.

Megillapitottuk, hogy a konnymirigy membran elleni IgA autoantitest jelenléte
szignifikansan gyakoribb volt a kontroll egészségesekhez képest. A membran elleni IgG
antitest Sjogren-szindromaban pozitiv  korrelacidt mutatott a szekrécids funkcio
karosodéasaval. Szintén pozitiv korrelaciot talaltunk a membran és citoszol elleni IgM és az
anti-SS-A autoantitest kozott.

Eredményeink azt tdmogatjak, hogy a vizsgalt konnymirigy elleni antitesteknek pathologiai
szerepe van az autoimmun konnymirigy gyulladdsban.



2008

Vizsgalatunkban arra kerestiink valaszt, hogy a periférias immunparaméterek hogyan tiikrozik
a primer Sjogren-szindromaban (pSS) megfigyelhetdé gyulladdsos elvaltozasokat.
Meghataroztuk a periférias vérben 1évo limfocita alcsoportokat és aktivacids szintjiiket,
valamint a T-helper (Th)1-Th2 szolubilis és intracitoplazmatikus citokineket. Megallapitottuk,
hogy primer SS-ben a CD3+/CD69+ aktivalt T sejtek magasabb szazalékban fordulnak ¢l6,
mint a kontroll csoportban. A CD4+ és CD8+ T-sejtek naiv €s memoria alcsoportjainak
Osszehasonlitasakor mindkét limfocita alcsoportban a memoria fenotipus iranyu ,,shift” volt
megfigyelhetd. Az NK és NK-T sejtek szazaléka, valamint a ThO és Thl sejtek szama
emelkedett volt a betegekben a kontrollokhoz viszonyitva. A keringésben 1évo citokinek
kozil az interferon gamma szintjét magasnak, mig az IL-10 szintet csokkentnek talaltuk a
betegekben a kontrollokhoz viszonyitottan. Megallapitottuk, hogy a SS-t, mint szisztémas
autoimmun betegséget a kiilonbozo citokinek és immunsejtek komplex kolesonds egymasra
hatasa jellemzi. Az aszimmetrikus T-sejt alcsoportok és citokin inbalance fontos szerepet
jatszik a proinflammatorikus cascade mikodtetésében. (Scand J Rheumatol. 2008 May-
Jun;37(3):205-12.)

492 primer SS-as beteget vizsgaltunk és megallapitottuk a férfiakban jelentkez6 forma
klinikai €s immunszeroldgiai jellegzetességeit. Férfiakban a kiillonboz6 tipusu vasculitisek és
a lymphadenopathia gyakoribb volt, mint nékben, ellentétben a Raynaud-szindromaval és az
autoimmun thyreoiditissel. Az anti-SS-A és az anti-SS-B volt mindkét csoportban a
leggyakoribb autoantitest, de ANF és ENA elleni antitestek is elé6fordultak néhany betegben.
A nagy betegcsoporton tett megfigyelésiink alapjan megéllapitottuk, hogy bar a betegség
nékben gyakoribb, mely éltaldban a menopusa koril alakul ki, férfiakban is eléfordul, és
ebben a formaban a vasculitis és arthritis dominal a KCS és xerostomia mellett. (Clin
Rheumatol. 2008 Dec;27(12):1479-83. Epub 2008 Jun 14.)

Alfa-fodrin elleni autoantitesteket vizsgaltunk 61 Sjogren-szindromas (SS), 27 Hashimoto-
thyreoiditises (HT), 31 SS + HT és 77 egészséges kontrollban. Minden csoportban magasabb
volt az alfa-fodrin antitestek szintje a kontrollhoz viszonyitva. Korrelacio mutatkozott az IgG-
alfa-fodrin és a thyreoglobulin elleni antitestek ko6zott. Eredményeink alapjan feltételezhetd,
hogy a fodrinnak szerepe van az exocrin és endocrin mirigyfunkcid szabalyozasaban,
valamint szerepet jatszhat a Hashimoto-thyreoiditis pathogenezisében. (Rheumatol Int. 2008
Sep;28(11):1169-72. Epub 2008 Apr 23)

2009

A zsirban-old6dé vitaminok immunmodulans hatdsit tanulmanyoztuk 25 primer Sjogren-
szindromas (SS) betegben. Megallapitottuk, hogy a zsirban-old6dd vitaminoknak
immunmodulans hatasa van, és szerepet jatszanak az autoimmun betegségek patogenezisében.
Az A és E vitamin szintje eltérd a SS-as betegek szérumédban. Az A és E vitamin szintje
korreldl az immunregulatorikus sejtek szamaval és befolyasolhatja az autoimmun folyamatot.

(Rheumatology 2010; 49: 211-217.)

A Sjogren-szindroma és az autoimmun pajzsmirigy-betegségek tarsulasat vizsgaltuk.
Megallapitottuk, hogy a Graves-betegség ¢és a Hashimoto thyreoiditis kialakulasa
megeldzheti, de kovetheti is az SS jelentkezését. Mivel a SS-val tarsult autoimmun



thyreoiditisek korabbi életkorban alakulnak ki fontos annak a tovabbi vizsgalata, hogy a SS
valoban perdisponalé faktor-e az autoimmun thyreoiditis kifejlédésében. (Thyroid 2009; 19
(1): 39-45.)

Az |-tipust autoimmun-polyendocrin syndroma (APSI) klinikai, immunolégiai €s genetikai
jellegzetességeit  vizsgaltuk. Meghataroztuk az Interferon omega (IFN omega)
Az AIRE gén egy 0j mutacidja, a c. 1344 delC-t tudtuk kimutatni. Ugy tiinik, hogy az anti-
IFNomega antitestek a nagyon korai életkorban jelennek meg €s segitségiinkre vannak abban,
hogy az APSI-et differencialni tudjuk mas szisztémas autoimmun korképt6l. (Clinical
Endocrinology (Oxf); 2009 Oct 26. [Epub ahead of print])

A Sjogren-szindroma nagyon gyakran tarsul mas autoimmun betegségekkel. Az utdbbi évek
intenziv kutatasai nagyban hozzajarultak a betegség ectiopathogenezisének megértéséhez.
Specidlis figyelmet forditottunk az etiopathogenesis kritikus részeinek ismertetésére.
(Sjogren’s syndrome and associated disorders. Ed.: M. Zeher, P. Szodoray; Transworld
Research Network 2009.)



