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Bevezetés: Az idiopathids inflammatorikus myopathiak klinikai képe heterogén, csoportositdsuk tjjabban a myositisspe-
cifikus antitestek alapjan torténik. Egyik jellegzetes képvisel6jiik a szignalfelismerd részecske elleni antitest (anti-
SRP-) pozitiv tipus, amelynek Kklinikai megjelenését stilyosabbnak tartjak a tobbi myositisspecifikus antitestpozitiv
formahoz képest.

Célkitiizés: A Debreceni Egyetem Belgyogyiszati Intézetének Klinikai Immunolégia Tanszékén kezelt 16 anti-SRP-
pozitiv csoportba tartozé beteg klinikai és kezelési adatainak 6sszehasonlitasa volt 16 antitestnegativ esettel.
Moidszer: Az anti-SRP-pozitiv csoportban a manual muscle teszttel vizsgilt izomgyengeség a kezelés elStt és utdn
szignifikdns kilonbséget mutatott a kontrollcsoporthoz képest (y? = 0,006, illetve 0,019). A kiilonbség a vizizmokra
specifikus gyulladdsos laboratériumi paramétereknél ugyanigy jelentkezett, de a kezelés utdni laktitdehidrogenaz-
értékek kivételével nem volt szignifikdns.

Eredmények: Els6 vonalbeli szteroidkezelésre mindkét csoport jol reagilt, azonban az antitestpozitiv csoport rosszabb
terdpids valaszat jelzi, hogy szignifikinsan tobb esetben volt sziikség masodvonalbeli kezelésre.

Kovetkeztetés: Mindezek alapjan az anti-SRP-pozitiv csoport stlyosabb klinikai lefutdsat és rosszabb terdpids valaszat
allapitottuk meg.

Orv Hetil. 2017; 158(35): 1382-1389.

Kulcsszavak: szignalfelismerd részecske, idiopathids inflammatorikus myopathia, manual muscle test

Clinical features and therapeutic response of our anti-SRP positive patients
with myositis

Introduction: Idiopathic inflammatory myopathies are a group of clinically heterogeneous diseases, which have been
classified by myositis specific antibodies recently. The anti-SRP positive subset of this group is characterized by more
severe clinical prognosis than other myositis specific antibody positive types.

Aim: Our goal was to compare 16 anti-SRP positive patients in the Division of Clinical Immunology, Department of
Internal Medicine, University of Debrecen with 16 antibody negative ones.

Method: Muscle strength validated in both groups by the manual muscle test proved to be significantly decreased
both before and after therapy (x*= 0.006 and 0.019) in the anti-SRP positive group.

Results: Muscle-specific inflammatory laboratory parameters showed significant difference only in case of LDH-levels
after therapy. Both groups showed good clinical response to first line steroid treatment, yet the significantly higher
rate of second line administration suggests worse therapeutic response of the antibody positive group.

Conclusion: Based on these facts we determined poor clinical prognosis and therapeutic response of the anti-SRP
positive group.

Keywords: SRP (signal recognition particle), idiopathic inflammatory myopathy, manual muscle test
Botos B, Nagy-Vincze M, Danké K. [ Clinical features and therapeutic response of our anti-SRP positive patients with

myositis]. Orv Hetil. 2017; 158(35): 1382-1389.

(Beérkezett: 2017. janius 17.; elfogadva: 2017. jalius 10.)

DOI: 10.1556/650.2017.30827 m 2017 = 158. évfolyam, 35. szam = 1382-1389.



Roviditések

aJo-1 = Jo-1 elleni antitest; aMi-2 = Mi-2 elleni antitest;
aSRP = (antibody to signal recognition particle) szigndlfelisme-
16 részecske elleni antitest; DM = dermatomyositis; IIM = idi-
opathids inflammatorikus myopathia; ILD = (interstitial lung
disease) interstitialis tiid6betegség; MAA = myositisasszocidlt
antitest; MMT = (manual muscle test) kéziizomer§-vizsgilat;
MSA = myositisspecifikus antitest; NAM = nekrotizalé autoim-
mun myopathia; PM = polymyositis; RF = reumafaktor; SRP =
(signal recognition particle) szigndlfelismerd részecske

Az idiopathids inflammatorikus myopathidk (IIM) szisz-
témds autoimmun kérképek. Kozos jellegzetességiik az
immunmedialt krénikus gyulladds, amely a proximdlis
végtagizmokat szimmetrikusan érinti és progressziv
izomgyengeséghez vezet.

A multifaktoridlis etiol6gidji betegségcsoport eléfor-
dulisa ritka, incidencidjuk 1,16-19 /milli6 /év, prevalen-
cijjuk 2,4-33,8 /100 000, és a n6k korében hiromszor
gyakrabban jelentkeznek [1].

A Kklinikai képet elsGsorban az als6 és/vagy felsG végta-
gok proximalis részére lokalizalt izomgyengeség és eset-
leges izomfajdalom jellemzi, distalis érintettség altalaban
csak ritkdn, a kérlefolyés sordn késébb jelentkezik. Erin-
tettek lehetnek a nyak hajlitéizmai is, a mimikai izmok,
viszont az ocularis izomzat rendszerint megkimélt.

Bértiinetek el6forduldsa els@sorban a kérképek egyik
alcsoportjaban, a dermatomyositisben jellemz8. A be-
tegségre patognomikus bdrtiinet a metacarpophalange-
alis és interphalangealis {ziiletek felett megjelend ery-
thema, az ugynevezett Gottron-papula, valamint a
Gottron-jel, amely a térd, konyok és boka belsé felszine
felett szimmetrikusan megjelend vorhenyes papula.

A karakterisztikus tiinetek kozé tartozik a heliotrop
rash, ami alatt a szemhéjak lilas elszinez6dését értjiik.
A V jel a ruha kivigisinak megfelel6en megjelend
erythema. Idetartozik még a facialis erythema, valamint
a periungualis teleangiectasia is.

Ritkabb eléforduldst a calcinosis, mechanikus kéz,
szimmetrikus macularis erythema, teleangiectasiak, poi-
kiloderma, hypo- és hyperpigmentatio, subepidermalis
bullak, felszines er6zidk, panniculitis, urticaria, ichtyosis,
hajhullds, viszketés.

Extraskeletalis manifeszticiok megjelenhetnek a gast-
rointestinalis traktusban a nyel6csé érintettsége képében,
involvalt lehet az oropharynx, a gége- és 1égz8izmok,
valamint a szivizom is. A betegek ugyanakkor bizonyos
overlap tiineteket is mutathatnak, mint a tiidében meg-
jelend interstitialis tiidébetegség (ILD) és mds sziszté-
mas érintettség, valamint arthritis [2—4].

A gyulladisos izombetegségek diagnosztikus kritéri-
umrendszerét Boban és Peter fogalmazta meg 1975-ben,
ami az alibbiakat foglalja magdiban:

— szimmetrikus izomgyengeség a proximalis végtagiz-
mokban;

— emelkedett, hardntcsikolt izomzatra jellegzetes enzim-
szintek  (kreatinkiniz [CK], laktitdehidrogeniz

EREDETI KOZLEMENY

[LDH], glutamat-oxilacetit-transzaminiz [GOT],
glutamat-piruvat-transzaminaz [ GPT]);

— a betegségre karakterisztikus EMG-triasz (kis ingado-
zasu, polifizisos hullimok, magas frekvencidja tiskék,
spontan fibrillaci6 és pozitiv meredek hullimok);

— pozitiv izombiopszia, amely mononukledris sejtes be-
szlr&dést, nekrozist, phagocytosist, az izomrostok el-
fajulasat ¢s regeneracidjat, kapilldriselzarodast, kots-
szoveti felszaporodast mutathat;

— dermatomyositis esetén jellegzetes bértiinetek.

A betegséget Boban és Peter hat, klinikopatoldgiai
szempontbdl elkiilonithetd csoportba sorolta be. E sze-
rint megkiilonboztetiink felnéttkori polymyositist (PM),
feln6ttkori  dermatomyositist (DM), tumorral tarsult
myositist, gyermekkori PM/DM-et, egyéb autoimmun
betegséggel tarsult PM/DM-et, valamint szintén az
IIM-csoportba sorolt zarvanytestes myositist [2, 3].

A felnéttkorban két leggyakrabban el6fordulé tipus a
polymyositis és dermatomyositis. Patoldgiailag a poly-
myositis elsGsorban CD8+ T-sejt-vezérelt kronikus gyul-
ladasos folyamat, amely sorin endomysialis infiltricié
torténik, és az aktivalt T-sejtek proinflammatorikus cito-
kinkaszkadot inditanak, valamint makrofiagokat aktival-
nak. Dermatomyositisben ezzel szemben perivascularis
infiltracié dominal, amely sorin CD4+ T-sejtek indita-
nak be citokintitvonalakat, valamint itt a B-sejtek altal
kivaltott humorilis mechanizmusok is nagyobb szerep-
pel birnak [5].

A zérvanytestes myositis patofizioldgiai szempontbdl
kiemelendd az alcsoportok koziil, nevét az izomsejtek-
ben megfigyelheté zarvanytestekrdl kapta. Klinikailag
gyakrabban mutat distalis érintettséget, és nemegyszer
aszimmetrikusan jelentkezik a végtagok izomgyenge-
sége.

A gyulladasos izombetegségek tumorral és mas auto-
immun betegségekkel is tdrsulhatnak, ezt a Bohan-—
Peter-féle beosztas kiilon alcsoportba sorolja.

Tumorhoz tirsult myositist dllapitunk meg, ha a daga-
nat a betegség megjelenését megeléz3 vagy azt kovetd
két évben jelentkezik. Feln&ttkorban gyakoribb eléfor-
dulast mutatnak az ovarium-, emlé-, tidé- és gyomorda-
ganatok, gyermekeknél pedig a hematolégiai malignus
betegségek dominalnak.

Overlap myositis esetén a gyulladdsos izombetegségek
miés szisztémds autoimmun betegséggel tarsulhatnak,
leggyakrabban SLE-vel, rheumatoid arthritisszel, sclero-
dermaval, szisztémas sclerosissal, kevert kotészoveti be-
tegséggel. Az overlapesetek polymyositisben gyakoribb
el6forduldst mutatnak.

A juvenilis PM /DM, amely 18 év alatt manifesztalo-
dik, szintén kiilon alcsoportként klasszifikalt. Ez a forma
leggyakrabban dermatomyositishez asszocialt, és kedve-
26 progndzist mutat [3-5].

A klasszikus Bohan—Peter-féle osztilyozis, bar klini-
kopatolégiai szempontbdl jol elkiilonithetd alcsoporto-
kat hozott létre, ezek az alcsoportok prognosztikai és
terapias szempontbol meglehetdsen heterogének marad-
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tak. A betegségcsoportban elGfordulé antitesteket vizs-
gilva azonban 4j lehetSség nyilt a gyulladdsos izombe-
tegségek klinikai gyakorlati szempontbdl torténd
osztilyozasira. Ezeknek az antitesteknek két tipusa 1éte-
zik: az igynevezett myositisspecifikus és myositisasszoci-
alt antitestek. A myositisspecifikus antitestek (MSA) jel-
lemzd&je, hogy kizardlag az idiopathids inflammatorikus
myopathidkban fordulnak el6, mig a myositisasszocidlt
antitestek (MAA) rendszerint azokban a betegekben
azonosithatok, akik overlapmyositisben szenvednek,
azaz egyéb szisztémds autoimmun betegségiik is jelen
van. A specifikus antitestek el6fordulasi aranya kozel 30%
a gyulladdsos izombetegségekben. Az esetek tobbségé-
ben a betegek csak egyféle MSA-val rendelkeznek, amely
mér a betegség kezdete el6tt megjelenhet és szérum-
szintje korreldl a betegség aktivitasaval is.

Az elmult évek myositisspecikus antitestekkel foglal-
kozé tanulmanyai végiil raimutattak arra, hogy a szerolé-
giai alapon besorolt betegségcsoportok klinikai tiineteik-
ben és lefolyasukban egymastdl eltérnek, ami egyben az
osztilyozas 4j alapjat jelentette [6-8].

Jelenleg hirom {6 szeroldgiai alcsoportot kiilonboz-
tetnek meg: az anti-Jo-1, az anti-Mi-2 és az anti-SRP
antitestpozitiv csoportokat. Az emlitett antitesteken tal
léteznek viszont wGjabb, a kozelmultban azonositott
MSA-k is, mint az anti-TTF1, anti-NXP2, anti-SAE, an-
ti-MDAS5, anti- HMGCR és anti-cN1A [9].

A legjobb prognézist szeroldgiai alcsoport az anti-
Mi-2-pozitiv tipus. Rendszerint dermatomyositisben
vagy juvenilis dermatomyositisben jelentkezik, és a be-
tegségre jellegzetes bértiinetek kisérik, leggyakrabban
Gottron-papula, heliotrop rash, V jel és siljel. Az alcso-
port patogenezisében wjabban a kornyezeti tényezék
szerepét talaltik kiemelkedének, miutin Osszefiiggést
taldltak az UV-sugarzas és az anti-Mi-2 antitestek jelen-
léte kozott [10]. Az Mi-2 protein emellett a bérepider-
mis bazdlis részének javitisaban esszencialisnak bizo-
nyult, ami Osszefiigghet az alcsoportra jellemz§
bértiinetek gyakori megjelenésével [11].

Az anti-Jo-1 tipusnal ritkabbak a bdrtiinetek, viszont
gyakoribb a szervi érintettség, amely f6leg a tiidGben
ILD formdjaban fordul eld, és arthritis, Raynaud-jelen-
ség, mechanikus kéz, valamint laz is kisérheti. Ezt a tii-
netegyiittest antiszintetiz szindrémdanak nevezziik.

Az anti-Jo-1-antitestpozitiv betegek jol reagalhatnak a
kezdeti szteroidterdpidra, azonban a késébbi relapsus
aranya magasabb, mint a negativak esetén. Az antitest
titere viszonylag jol korreldl a CK-értékekkel és a beteg-
ség aktivitasaval [12].

Az anti-SRP-pozitiv szeroldgiai csoport tekinthetd a
legrosszabb prognézisunak, itt ugyanis stlyosabb
izomgyengeség, rossz terapias valasz, valamint remisszi-
Okkal-relapsusokkal tarkitott gyors progresszié figyelhe-
t6 meg. A szervi manifeszticiok koziil a szivérintettség
emlithet meg elsGsorban, amelyet korabbi tanulmanyok
gyakran hangstlyoztak [13, 14], Gjabban azonban en-
nek megjelenését kétségbe vonjak [15-17]. Ehhez ha-
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sonlban egyes Gjabb kutatisok szteroidra adott j6 valaszt
is megfigyeltek, és ugyancsak kedvezS eredményt littak
immunterapia alkalmazasa sordn. Megjegyzik azonban,
hogy mindezek ellenére a relapsus arinya magas [15,
16].

A myositisasszocialt antitestek (MAA) képviselSi az
anti-PM-Scl, anti-U1-, U2-; U3-RNDP, anti-Ku, anti-
SSA, anti-SSB és RF (reumafaktor) antitestek. Az anti-
Ku antitest legtobbszor szisztémas sclerosishoz és SLE-
hez, az anti-SSA és anti-SSB Sjogren-szindrémihoz, az
RF rheumatoid arthritishez, az anti-Ul1RNDP pedig ke-
vert kotszoveti betegséghez tarsul [18].

Az SRP-proteinnek fizioldégidsan a sejt dltal Gjonnan
szintetizalt fehérjék felismerésében és endoplazmatikus
reticulumon keresztiili transzlokaciéjaban van szerepe.

A szignalfelismerd részecske ellen irdnyuld antitestek a
feln6tt myositises lakossag mintegy 5%-aban fordulnak
el [14]. Az antitestek jelenlétét mar a *80-as évek végén
leirtik, par év clteltével pedig felismerték, hogy a beteg-
ség ugyan a klasszikus polymyositishez hasonlit, néhiny
esetben viszont szokatlanul stlyos megjelenés és gyors
lefolyds varhat6 [19]. 2004-ben a Muscle Study Group
az aSRP-alcsoportot a nekrotizalé autoimmun myopa-
thidk (NAM) képviselGjeként azonositotta, amelynek pa-
tolégiai jellemzdje, hogy az izomrostnekrézisért a T-sej-
tek helyett a makrofagok felelnek, mig az elébbi sejttipus
gyakran hidnyzik [20]. A nekrotizdl6 autoimmun myo-
pathiakat harom f6 faktor indukalhatja: statinterapia, tu-
moros érintettség vagy infekcid. A folyamat kialakuldsa-
ért a szérumbdl kimutathaté autoantitestek felelnek,
ezért a reakcié egy autoantitest-medidlt sejtdependens
citotoxicitasnak tekinthet$, amely folyamatban komple-
mentdepozitumok szerepét is igazoltik. Szovettanilag
nekrézis, felszaporodott endomysialis kotGszovet és az
endomysialis kapilldrisok csokkent szima figyelheté meg
[16].

Az anti-SRP mellett az utébbi idGben egy Gjabb anti-
testet, az anti-p100,/200-at is sikeriilt azonositani, amely
szintén a NAM kialakuldsahoz vezethet [21].

Az eddig Osszegytlt irodalmi adatok alapjan az SRP
ellen irdnyulé antitestpozitiv betegségre az alibbiak jel-
lemz&ek: akut, stlyos kezdet, erGsen emelkedett enzim-
szintek, valamint el6fordulhat szivérintettség. A betegek
refrakterek lehetnek a standard terapidkra, gyakoribb a
relapsus és rosszabb a prognézis [13-17, 21-23].

Moébdszer

Vizsgilatunk sordn a DEKK Belgyé6gydaszati Intézet Kli-
nikai Immunolégia Tanszékén kezelt 16 aSRP-pozitiv
myositises beteg adatait és 16 MSA-negativ kontrollbe-
teg adatait retrospektive elemeztiik.

A demogrifiai homogenitist t-probaval ellendriztiik,
mig a klinikum és a terapids valaszkészség kiilonbségeit a
Mann-Whitney- és y*>-préobakkal vizsgaltuk. A statisztikai
elemzéshez az SPSS17 szoftvert hasznaltuk.
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Az antitestek meghatirozisa az ORGENTEC Diag-
nostika GmbH ORG 760 Myositis plus kitjével tortént,
immunoblottechnikaval. (Vizsgalt antitestek: anti-SSA,
anti-SSB, anti-PM /Scl, anti-Scl70, anti-Ku, anti-U1RND,
anti-dsDNA, RF, anti-SRP, anti-Mi-2, anti-Jo-1.)

A betegek izomerejét a Rider és mtsai dltal validalt ma-
nual muscle test (MMT) segitségével allapitottuk meg
[24]. Minden pAaciensnél standardizélt fizikélis vizsgalo-
modszerrel értékeltiik nyolc izomcsoport funkcidjat, és
azt 0-t6l 10-es skaldn pontoztuk.

A laboratériumi paraméterek kozil a CK- és LDH-
értékeket kiemelten vizsgaltuk, mivel a betegségre jel-
lemz8 izomsejt-kirosodds soran ezen enzimek szérum-
szintje jellemzGen jelentGsen megemelkedhet.

Vizsgaltuk a betegségcsoportra jellemzé bdértiinetek
jelenlétét (V jel, heliotrop rash, Gottron-papula, Gott-
ron-jel, sdljel, periungualis oedema, mechanikus kéz),
valamint a szisztémas érintettséget (dysphagia, tiidGérin-
tettség, szivérintettség, arthritis, 14z). Tid&érintettséget
nagy felbontistt mellkasi CT-vel igazolhat6 alveolitis
vagy fibrosis, szivérintettséget a betegséggel egyidejlileg
fenndll6 myocarditis, pericarditis, dilatativ cardiomyo-
pathia vagy arrhythmia esetén dllapitottunk meg.

A betegek els6 vonalban vélasztandé kezelését a szte-
roidterdpia képezte, amit Danké szerint [25] hirom-—
négy hétig nagy doézisban alkalmaztunk (0,5-3 mg/
ttkg,/nap), majd megfelel§ terapids vilasz esetén 10 hé-
ten at mérsékeltiink mésnaponta 0,5 mg-mal. Sudlyos
esetben a szteroidterapiat bolusban inditottuk, harom
napig 1 g/nap dézisban. J6 szteroidreakciénak tekintet-
tiikk, ha mdsodvonalbeli szer nélkiil remissziot lehetett
elérni, az enzimértékek és az MMT értékei is visszatértek
a referenciatartomdnyba.

Maisodvonalbeli terapiat inditottunk, ha a szteroidke-
zelés két honap utin sem volt sikeres vagy a tartos keze-
1és miatt szteroidsporold terdpia bevezetése vélt sziiksé-
gessé. Ilyenkor a kedvezd mellékhatdsprofillal rendelkezd
azathioprint vélasztottuk. Stlyos, gyorsan progredidld
esctekben eleve masodvonalbeli szert is adtunk a sztero-
id mellé. Ezt indokolta, ha a beteg dllapota gyorsan rom-
lott, stlyos dysphagia vagy légzGizom-elégtelenség,
szervi érintettség fordult eld.

Maisodvonalbeli szerként az azathioprint 2-3 mg/kg/
nap dozisban alkalmaztuk. A cyclophosphamidot 0,7 g
vagy 1 g/m? adagban, a methotrexatot 7,5 mg/hét kez-
dédoézissal hirom héten at, majd hetente 2,5 mg-mal
emelve 25 mg/hét dozisig adtuk.

Ezek mellett a szokdsos dozirozasi el6irds szerint cy-
closporin A-t, hirom stlyos esetben IVIG-et, illetve egy
betegnél rituximabkezelést is alkalmaztunk az aSRP-po-
zitiv csoportban.

Az idiopathids inflammatorikus myopathiakat lefolyi-
suk szerint monofazisos, polifazisos és kronikus formaba
soroltuk. Monofazisos korlefolydsrél beszéltiink, ha a
kezdeti terapia utdn tartés remisszidba kertilt a beteg és
nem fordult el§ relapsus.
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1. tablazat Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport demogréfiai adatainak
osszehasonlitdsa
aSRP+ aSRP- (kontroll)  t-préba (p=)
Kor 59,25 60,06 (13,772) 0,876
(15,299)
Kor a betegség 48,94 48,94 (13,473) 0,940
jelentkezésekor (17,338)
aSRP+ aSRP- (kontroll)  y?-préba (p=)
Nem
Férfi 2 2 1,000
N§ 14 14 1,000
aSRP+ aSRP- (kontroll)  y?-préba (p=)
Klinikopatolégiai
csoportok
Polymyositis 12 13 0,669
Dermatomyositis 3 3 1,000
Zarvanytestes 1 0 0,310
myositis

Relapsust kovets késEbbi remisszids-relapsusos epizo-
dok esetén polifizisos lefolyast dllapitottunk meg.

Krénikusnak tekintettiik a betegséget, ha nem tud-
tunk teljes remissziot elérni, és a betegség aktivitasa hul-
lamz6 lefolyast mutatott.

Eredmények

Az aSRP-pozitiv és negativ csoport atlagéletkor, a beteg-
ség megjelenésekori életkor, valamint a férfi-né arany
tekintetében nem mutatott szignifikins kiilonbséget
(p =0,876, p = 0,940 és p = 1,000), igy a vizsgalt cso-
portokat statisztikailag homogénnek lehet tekinteni.

A két csoport a klinikopatologiai kategéridkban sem
tért el egymastdl, de megjegyzendd, hogy mig az iroda-
lom az aSRP-pozitiv szeroldgiai csoport polymyositishez
valé tirsulasit hangsalyozza [14, 15], addig mi hirom
dermatomyositises és egy zarvanytestes myositises tarsu-
last is taldltunk a betegek kozott (1. tdblizat).

Az idiopathias inflammatorikus myopathidkban meg-
jelend antitestek kozil myositisasszocidlt antitestet ha-
rom anti-SRP-pozitiv betegnél talaltunk (egy anti-Ku- és
két RF-pozitivitds), mig a kontrollcsoportban MAA-t
nem észleltiink. Az els§ csoport anti-Ku-pozitiv betegé-
nél mas szisztémds autoimmun betegség nem volt jelen,
mig az RF antitestpozitiv betegek rheumatoid arthritis-
ben is szenvedtek.

A 16 aSRP-porzitiv beteg koziil két esetben ketts
MSA-tarsulds volt jelen, egy esetben aMi-2, a masik eset-
ben aJo-1 volt igazolhat6.

Az aSRP-pozitiv csoportban az izomgyengeség kez-
detben, valamint a kezelés utin is stlyosabb volt a kont-
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MMT (manual muscle test)
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pontszam
80
70 t
>
50
L 2
40
30
20
10
0 ; PRV
Kezdeti MMT Kezelés utani MMT
p = 0,006 p=0,019

aSRP-negativ aSRP-pozitiv aSRP-negativ aSRP-pozitiv

Atlag SD Atlag SD Atlag SD Atlag SD

57,8 10,3 45,6 19,9 76,56 5,07 64,44 17,87

1. ibra | Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport kezdeti és kezelés utdn mért izomerejénck dsszehasonlitdsa
CK (U/L)
12 000
10 000
8 000 :
6 000
4000
*
2000 t
0 $ T L T 5 t 1
Kezdeti CK Maximalis CK Kezelés uténi CK
p=0,175 p = 0,090 p = 0,059
aSRP-negativ | aSRP-pozitiv||aSRP-negativ] aSRP-pozitivi|aSRP-negativ | aSRP-pozitiv
Atlag SD  |Atlag SD |[|Atlag SD |Atlag SD Atlag SD | Atlag SD
317 400 |3112 4551(|793 1287 8133 19916|| 194 206 | 1406 4495
2. dbra | Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport kezdeti, maximalis és kezelés utdn mért CK-szintjeinck dsszehasonlitdsa

rollcsoporthoz képest, az MMT-értékek kozott mindkét
esetben szignifikins kiilonbséget taldltunk (1. dbra).

A kreatinkindz és a laktatdehidrogendz enzimek kez-
deti, maximalis és a kezelést kovets szintjét hataroztuk
meg.

Az aSRP+ csoportban a CK dtlagértéke mindharom
vizsgilt id6pontban magasabb volt az aSRP-negativ cso-
porthoz képest, de statisztikai prébaval nem talaltunk
szignifikdns kilonbséget (2. dbra).

Az LDH-értékek vizsgilata soran is mindhdrom vizs-
galt idSpontban magasabb kozépértékeket talaltunk, de
itt a kezelés utini LDH-értékek szignifikins kiillonbséget
is mutattak (3. abra).

A klinikai manifesztaciok és tiinetek tekintetében nem
talaltunk szignifikans kiilonbséget a két csoport kozott
(2. tablizat).

A vizsgilatunkban szereplé 16 aSRP-pozitiv betegbdl
kilenc reagilt jol a kezdeti szteroidterapiara, mig a kont-
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LDH (U/L)
2000
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$

Maximalis LDH T
p = 0,060

Kezelés utani LDH — 1
p = 0,001

aSRP-negativ |aSRP-pozitiv|pSRP-negativ |aSRP-pozitiv| pSRP-negativ| aSRP-pozitiv

Atlag SD
434 174

Atlag SD

955 975 ||576

Atlag SD
237

Atlag SD
243 82

Atlag SD
422 212

Atlag SD
1382 1329

3. dbra

rollcsoportban 11 betegnél értiink el remissziét, igy a
szteroidkezelésre adott terdpids valasz tekintetében szig-
nifikans kiilonbséget nem észleltiink (p = 0,465).

Maisodvonalbeli kezelés inditisira az anti-SRP-pozi-
tiv-csoportban 13 esetben volt sziikség, a kontrollcso-
portban ezzel szemben hét esetben, amely kiillonbség
szignifikdns eltérést mutatott (p = 0,028) (4. dbra).

Az anti-SRP-pozitiv csoport kezdeti kilenc, szteroidra
jOl reagil6 betege koziil 6t beteg koérlefolyasa relapsust
mutatott, igy négy esetben littunk monofazisos, ot eset-
ben pedig polifizisos lefolydst. Hét betegnél sosem sike-
riilt remisszidt elérni, naluk krénikus lefolydst figyeltiink
meg.

2. tablazat Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport klinikai tiineteinek
osszehasonlitdsa
aSRP+ aSRP— x>-proba
(kontroll) (p=)
Szivérintettség 2 1 0,544
Tid&érintettség 3 4 0,669
Dysphagia 6 4 0,446
Raynaud-jelenség 10 6 0,157
Arthritis 11 12 0,694
Vjel 3 3 1,000
Heliotrop rash 4 3 0,669
Gottron-jel 5 3 0,414
Sdljel 2 3 0,626
Periungualis oedema 1 2 0,544
Mechanikus kéz 2 3 0,626
Laz 3 1 0,285

| Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport kezdeti, maximalis és kezelés utin mért LDH-szintjeinck 6sszchasonlitasa

A kontrollcsoportban 11 betegnél mutatkozott re-
misszid, ebbsl mindossze ketténél fordult el relapsus,
igy kilenc beteg esetében monofizisos, kett6nél pedig
polifizisos lefolyast allapitottunk meg. Ot beteg eseté-
ben nem sikeriilt remissziot elérni.

A két csoport kozott a remisszid, relapsus, monofizi-
sos, polifizisos és krénikus lefolyas tekintetében nem ta-
liltunk szignifikins kilonbséget (p = 0,465, p = 0,200,
p=0,072,p = 0,200 és p = 0,465) (3. tablazaz).

Megbeszélés

Az idiopathids inflammatorikus myopathidk izomgyen-
geséggel és izomfijdalommal jaré megbetegedések,
amelyek szines klinikai palettaja és valtozatos koérlefolya-
sa mar régoéta arra adott okot, hogy a betegséget j ala-
pon osztilyozzik. A myositisspecifikus antitestek az ed-
dig tapasztaltak alapjan Ggy tlnik, hogy beviltjak az
ehhez fizott reményeket, hiszen a specifikus antitest-po-
zitivitds alapjan torténé osztilyozas a klinikai tiinetek és

3. tiblizat | Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport Klinikai lefolydsinak
osszehasonlitdsa
aSRP+ aSRP- y-proba

(kontroll) (p=)
Remisszio 9 11 0,465
Relapsus 5 2 0,200
Monofizisos lefolyas 4 9 0,072
Polifazisos lefolyds 5 2 0,200
Krénikus lefolyds 7 5 0,465
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aSRP+ aSRP- X2
Elsé JOl reagalt Nem reagdlt | JOl reagalt Nem reagalt
vonalbeli jol jol
SEer 9 7 11 5 0,465

aSRP+ aSRP- X2
Masod- Kapott Nem kapott | Kapott Nem kapott
vonalbeli
szer

13 3 7 9 0,028
/ N / N

Jolreagalt | Nem reagalt jol

J6l reagalt

Nem reagalt jol

6 7 3

4

4. ibra

terapias valasz szempontjabol egységesebb csoportokat
hozott létre a betegségen beliil.

A ’80-as években felfedezett szignalfelismerS részecs-
ke egyike azon célmolekuliknak, amelyek ellen a myosi-
tisspecifikus antitestek iranyulhatnak. Az ilyen antitestre
(anti-SRP) pozitiv betegek az Gsszes myositises beteg
mintegy 5%-at képezik, és irodalmi adatok alapjin rosz-
szabb klinikai prognézis virhaté esetiikben.

Tanulmanyunk sorin megvizsgaltuk a gyulladdsos
izombetegségekre jellemz$ izomgyengeséget mind a
vazizmokon, mind a sima- és szivizomzaton az aSRDP-
pozitiv és a kontrollcsoportban. Az irodalom éltal korab-
ban hangstlyozott szivizom-érintettséget nem talaltuk
gyakoribbnak az anti-SRP-pozitiv alcsoportban.

Az antitestpozitiv betegeknél a vizizomgyengeséget
mir a kezelés el6tt sulyosabbnak talaltuk a kontrollcso-
porthoz képest, amit a nemzetkozi tapasztalatok is meg-
erSsitenek [14-17, 22]. A kezelés megkezdése utan az
izomgyengeség tovabbra is stlyosabb maradt az antitest-
pozitiv betegek esetén, amit az alcsoport rosszabb teripi-
as vélaszkészsége magyarizhat. Hasonldan ezt a megilla-
pitist tamasztja ald a kezelés utin mért LDH-értékeink
eredménye, amely az anti-SRP-pozitiv csoportban szigni-
fikdnsan magasabb maradt a terdpia megkezdése utan is.

A nemzetkozi irodalom — eredményeinkhez hasonlé-
an — az aSRP-csoport rossz terapias valaszat hangsulyoz-
za, azonban mis vélemények is sziilettek ennek tekin-
tetében. Miller ¢s mitsai az  idSben megkezdett
kortikoszteroidkezelés esetén az izomerd szamottevs
javuldsirdl szamoltak be betegeiken [16]. Hengstman és
mtsai kozleményiikben szintén jo, kortikoszteroid és im-

| Az aSRP-pozitiv és aSRP-negativ csoport terapids vlaszdnak sszehasonlitdsa

munszuppressziv szerekre adott vilaszrél irnak, meg-
jegyzik azonban, hogy a relapsusrata igy is magas [15].

Kovetkeztetés

Eredményeink azt mutatjak, hogy az aSRP+ csoport a
primer kezelésként adott szteroidterdpiara jol reagilt, vi-
szont késébb tobbszor volt sziikség masodvonalbeli ke-
zelésre, mint a kontrollcsoportban. A sajit anyagunkban
a relapsusratat nem talaltuk szignifikinsan magasabbnak
az antitestnegativ csoporthoz képest, igy adataink latsz6-
lag ellentmondanak az irodalomban tapasztaltaknak [15,
16]. Meg kell azonban jegyezniink, hogy a vizsgalt bete-
gek szdma viszonylag alacsony, ami a betegség prevalen-
cidjanak ismeretében nem meglepd. Az is lithat6 az ada-
tokbdl, hogy az aSRP+ csoport magasabb relapsusrataja
megkozeliti a szignifikancia hatdrit, igy lehetséges, hogy
tovabbi betegek jelentkezése esetén mir valodi szignifi-
kans eltérést mérhetnénk.

Anyagi tamogatds: A kézlemény megirdsa anyagi timo-
gatidsban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztis: B. B.: Anyaggyjtés, feldolgo-
z4s, statisztikai elemzések elkészitése, publikicié elkészi-
tése. D. K., N.-V. M.: Relevins irodalmi adatok szintézi-
se. Segitségnyujtis az anyagfeldolgozas, a  statisztikai
elemzések és a publikacié elkészitésében. A cikk végleges
valtozatat valamennyi szerz§ elolvasta és jovahagyta.

Evdekeltségek: A szerz6knek nincsenek érdekeltségeik.
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A malis vituperari laus est.”
(A gonoszok gyalazkodasa dicséretnek szamit.)
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