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1. Bevezetés

Magyarorszagon a népesség mintegy kb. 1/3-a szenvedhet valamilyen mértéki
xerostomiaban illetve az ahhoz kapcsolddd sicca-tiinetekben. A tiinetekkel jard egyik
legmarkansabb betegség a Sjogren szindroma (SS), egy kronikus, lassan progredialo
poliszisztémas autoimmun megbetegedés. A korra jellemzd az exokrin mirigyek
limfocitds infiltracidja, ¢és destrukcidja, melynek eredményeképpen bilateralis
sialoadenitis, xerostomia, a nyalszekrécid6 markans csokkenése (hyposalivatio),
keratoconjunctivitis sicca (szemszarazsag), illetve mas intra- és extraoralis panaszok
(glossodynia, dysphagia, dysphonia, fokozott caries hajlam, orrszarazsag,
hiivelyszarazsadg, dyspareunia, xeroderma). Emellett jellegzetes szisztémas tiinetek
figyelhetok meg: ezek non-eroziv polyarthritis, a bdr ereinek vasculitise, periférias
neuropathia,  glomerulonephritis, myositis, myalgia, arthralgia, polikonalis
gammaglobulin-szaporulat, valamint magas 1gG-koncentracié. Az immunszeroldgiai
vizsgalat soran a specifikus autoantitestek (Anti-Ro-SSA, ill. Anit-La-SSB amelyek az
extrahalhato nukledris antigének (ENA) csaladjdba tartozo antigének ellen termelddnek),

valamint a rheumatoid faktor (RF) kimutatasa a legfontosabb.

Az egészségligyi rendszerben a Sjogren-szindroma megallapitdsa sokszor
nehézkes, amelyet bonyolit, hogy klinikai tiinetei sokrétiiek és az egyénre jellemzo
megjelenési sorrendet mutatnak. fgy a betegek kiilon-kiilon keresnek megoldast a
haziorvosnal, a szemészeten vagy a fogaszati ellatas keretein beliil, ami azt eredményezi,
hogy évek telnek el a helyes diagnézis felallitasaig és az adekvat kezelés megkezdéséig.
A Sjogren’s Foundation adatai szerint jelenleg is minimum 2,8 év telik el az elsd tiinetek
megjelenése és a tényleges diagnodzis megallapitdsa kozott, amelyben tehat tobb
orvosszakma (haziorvos, belgydgyasz-immunologus, fogorvos, szemész) egyiittes
munkdja sziikséges. A betegek sokszor a magéan szakellatast preferaljak, hogy hamarabb

ellatasra kertiljenek, és kérdéseikre mielobb valaszt kapjanak.

A diagndzishoz 1965 és 2002 kozott mintegy 11 kiillonbozo kritériumrendszert
alkalmaztak. Mig a korabbi rendszerek az orofacialis tiinetek megléte esetén mar
kimondtak a diagnozist, a legijabb rendszer a meglévd sicca tiinetek mellett az objektiven
igazolhatd szisztémas tlinetekre tdmaszkodik. A 2002-ben bevezetett Uin. Amerikai-

eurdpai Rendszer mar egyértelmii iranymutatast adott az elvégzendd vizsgalatokra



vonatkozoan a kormeghatarozas felallitdsdban részt vevd szakorvosoknak, majd 2016-t6l
mar egységesen az American College of Rheumatology (ACR) és az European League
Against Rheumatism (EULAR) Executive Committee (ARC-EULAR) kritérium
rendszere alkalmazott, amelynek segitségével egyértelmiien és objektiven megallapithatod
a helyes diagnézis (1. tablazat). Bar a szigoru és egyértelmi diagnosztikai rendszer
rendelkezésre all, sok beteget a régi rendszer szerint megallapitottak alapjan kezelnek,

vagyis a mar megkapott diagndzis nem keriil feliilvizsgalatra az 0j rendszer alapjan.

A betegség prevalencidja (a betegségben szenved6 egyének aranyat jelenti a teljes
népességben egy adott idépontban) vilagszerte 0,09-2,7%. Ezen beliil a primer Sjogren-
szindroma prevalenciaja 10,3/10 000 f6— 11/10 000 f6. A kontinensekre, népcsoportokra,
valamint az egyes orszagokra jellemz6 egyedi el6fordulasi aranyok, az irodalmi adatok

alapjan kiilonbozbek lehetnek.

Incidencia (az 1 év alatt ujonnan keletkezé esetek szamat 100.000 fOre
vonatkoztatva) adatok az irodalomban kis szamban allnak rendelkezésre és nagyon
véltozatosak. Osszességében, vilagszerte, a Sjogren-szindroma uj esetek eléfordulasa,
azaz az incidencia 2,1 és 16/ 100 000 lakos kozott valtozik egy-egy orszagra vagy adott

régiora vonatkoztatva.

1. Tablazat: Az ACR-EULAR kritériumrendszere szerint elvégzendd vizsgalatok a

Sjogren-szindroma diagnézisanak felallitasara

ACR-EULAR diagnosztikai kritériumok Sjogren-szindrémaban

Anti-SSA/Ro antitest 3 pont
kisnyalmirigy focalis lymphocytas sialadenitis, 3 pont
FS: focus score >1 focus/4 mm? P

Ha a pontok 0sszege >4, a Sjogren-
OSS =5 per szem 1pont | izindréma megallapithato.
Schirmer teszt: <5 mm/5 min 1 pont
Sialometria <0,1 ml/min 1 pont

Kizarasi kritériumok: fej-nyak régio sugarkezelése a kortorténetben, aktiv hepatitis C
fertdzés (pozitiv PCR), sarcoidosis amyloidosis, graft versus host betegség, 1gG4-hez kotott
betegség




. Célkitiizések és hipotézis

Meghatarozni Budapesten és a kozép-magyarorszagi régioban (kb. 2,966 millio
lakos) a Sjogren-szindroma aranyat a sicca tiineteket mutatd betegcsoportban
annak érdekében, hogy az adathalmaz belsd strukturajara vonatkozo a vizsgélatok
elvégzése utan lehetévé valjon kovetkeztetéseket levonni a betegség hazai
prevalencidja és incidencidja mélyebb ismeretének céljabol.

Feltételezhetd, hogy a regionalis adathalmaz és az orszdgos NEAK adatok kozott
olyan adat egyezések talalhatok, amelyek alapjan az itt megfogalmazott
kovetkeztetések orszagos kitekintésben is helytalloak.

Tovabbi cél a regiondlis elemzések és az irodalmi, illetve orszdgos vonatkozé
adatok Osszevetése soran, amennyiben valamelyik paraméter tekintetében jelentds
eltérést allapithatd meg, ugy eldérevetiteni annak mélyebb magyarazatara
vonatkoz6 tovabbi vizsgalatok sziikségességét.

A kiilonb6z6  sicca-tiinetekben szenvedd  betegcsoportok  (xerostomia,
hyposalivatio, primer- illetve secunder Sjogren szindréma) nyugalmi kevert
nyalszekrécids adatainak meghatarozasa és dsszehasonlitdsa.

A kisnyalmirigy biopszia mintavételi technikdjanak fejlesztése.



3. Modszerek

3.1 Vizsgalatban részt vevo személyek

A vizsgalatban részt vevd személyek mindegyikének szdjszarazsag és/vagy
szemszarazsag panaszai voltak. A betegek a kozép-magyarorszagi "HU1" ("NUTS-1"
tipusu) EU régiobol beutalds révén keriiltek a Szdjszarazsag Klinikai Munkacsoport
szakrendelésére a Semmelweis Egyetem (SE) Fogorvostudomanyi Karan (FOK) az
Oralis Diagnosztikai Tanszéken ¢s a Fogaszati és Szajsebészeti Oktatoi Intézetébe. A
paciensek az Orszagos Mozgasszervi Intézetbdl (korabban Orszagos Reumatologiai €s
Fizioterapias Intézet, ORFI), a Semmelweis Egyetem Szemészeti Klinikajarol, a Budai
Irgalmasrendi Korhazbol, illetve a SE FOK Klinikair6l érkeztek, valamint a haziorvosok,
a tertileti ellatod fogorvosok, szemészorvosok, borgydgyaszok utaltak szakvizsgalatra. A
vizsgélat kizarasi kritériumai megegyeztek a 2016-os ACR/EULAR kizarasi
kritériumaival, a SS diagnézis felallitasahoz a 2016-0s ACR/EULAR diagnosztikus
kritériumrendszert hasznaltuk, secunder SS-t allapitottunk meg abban az esetben, ha a
teljesiilt kritériumok mellett diagnosztizalt mas tipusu autoimmun betegség allt fent. A
vizsgalatban szerepld betegek 2008 ¢és 2015 kozott Gjonnan jelentek meg a
szakrendelésen. Osszesen 1076 f6 adata keriilt feldolgozéasra, amelyben a nemek aranya
16:249 volt: 80 férfi (7%) és 996 nd (93%). Atlagéletkoruk 53.6 + 15.3 év volt a
jelentkezés idején. A vizsgalatot egy eldontendd kérdésekbdl alld altalanos anamnézis
eldzte meg. A részletesebb anamnézis felvétel a vizsgalat utan tortént, hogy a beszéd ne

befolyéasolja a nyugalmi kevert nyaltermelés eredményét.
A vizsgalat menete a kovetkezd volt:

e Altaldnos és fogaszati anamnézis felvétele

o Kérddiv segitségével a szubjektiv sicca-tiinetek meghatarozasa

e Sialometria segitségével a nyugalmi kevert nyalszekrécid meghatarozéasa

e Sztomato-onkoldgiai sziirdvizsgalat

e Kisnyalmirigy biopszias mintavétel a Sjogren szindroma igazolasara, amennyiben
a hyposalivatio igazolodott és/vagy az immunologus és a reumatologus szakorvos

az altalanos tlinetek alapjan sziikségesnek itélte.



3.2 A szubjektiv sicca tiinetek meghatarozasa (xerostomia, xerophtalmia)

A szubjektiv szarazsag ¢és szemszarazsag tiinetek tisztazasara ¢és konkrét
meghatarozasara a kovetkezo kérdéseket tettiik fel a pacienseknek, amelyek egyuttal a

korabban emlitett ACR-EULAR diagnosztikus kritériumrendszer részét képezik.

1. Van-e naponta jelentkezd, tartdsan panaszt okoz6 szemszarazsaga, mely tobb

mint 3 honapja tart?
2. Szokott-e szrni a szeme, mintha homok lenne benne?
3. Hasznal-e naponta tobb, mint 3 alkalommal miikonnyet?
4. Van-e naponta jelentkezd tobb, mint 3 honapja fennall6 szajszarazsaga?
5. Gyakran iszik folyadékot szaraz ételek fogyasztasakor?

Amennyiben a paciens barmelyik kérdésre *igen’ valaszt adott, gy a vizsgalat az objektiv

tiinetek meghatarozasaval folytatddott.
3.3 Nyugalmi kevert nyalszekrécio meghatarozasa (Sialometria)

A Sialometria, azaz a nyugalmi kevert nyal mennyiségének meghatarozasa a Sreebny ¢€s
munkatarsai altal javasolt modszer segitségével tortént. A vizsgalat eldtti 2 ordban
tartozkodni kell minden nyalstimulaldo tevékenységtdl, pl. folyadékbeviteltdl,
ételfogyasztastol, fogmosastol, dohanyzastol, ragozastol, de a napi gyodgyszereket nem
kell elhagyni. A nyaltermelés vizsgalatat minden esetben a délel6tti 6rakban végeztiik. A
betegek 5 percig iilve, nyugalmi helyzetben az 6sszes nyalukat folyamatosan egy elére
meghatdrozott tdmegti tartalyba iiritették. Az dsszegylilt nydlmennyiség tomegét lemérve,
egy percre viszonyitva, kapjuk meg az értéket. Az >0,3 ml/perc értéket normalisnak, mig

a <0,1 ml/perc értéket hyposalivationak tekintettiik.
3.4 A kisnyalmirigy biopszia menete

Az also ajak szdrazra torlését kdvetden az ajakon megjelend nyalcseppek egyértelmiien
kijelolik a mitéti teriiletet, melyet infiltracios érzéstelenitéssel 1 ml oldatot deponalunk.
A Dbiopszia vételét segiti a munkacsoportunk altal modositott biopszids csipesz. A
csipesznek koszonhetden a nyélben talalhato csavar meghuzasaval az eszk6z az also ajkat

stabilizalja, kompresszalja az ereket, csokkentve ezaltal a vérzést a miitéti teriileten, és az



érzéstelenité oldat eldramldsanak lehetéségét a mitéti tertiletr6l. A szogtort nyél

megkdnnyiti a 1agyrész eltartast, j6 hozzaférést és ralatast biztosit a miitéti teriiletre.
3.5 Szemészeti adatok gyiijtése, a Keratoconjuctivitis sicca (KCS) meghatarozasa

A szemészeti vizsgalatok a Semmelwei Egyetem Szeméti Klinik4jan torténtek. A
szemvizsgalat soran fluorescein festékkel mérheté a konnyfilm-felszakadasi id6 (break-
up time, BUT), mig a Schirmer teszt segitségével a konnytermelés mértékét és
mennyiségét hataroztuk meg. A szemfelszin festédésének vizsgalata bengal voros vagy
lisszamin zold festék segitségével tortént. A festés hatasara lathatova valnak a karosodott
kotdhartya- és szaruhartyahamsejtek. A kapott értékek alapjan, ha a fenti tesztek koziil

tobb is sulyosan eltér a normalistol, az valosziniisiti a KCS-t illetve a SS-t.
3.6 Immunszerolégiai vizsgalatok és altalanos kortorténet

A vizsgélt személyek immunszerologiai ¢€s altalanos egészségi allapotat
meghatdrozo6 belgyogyaszati és immunoldgiai vizsgalatokat az Orszdgos Mozgésszervi
Intézetben és a Budai Irgalmasrendi Korhazban végezték. Az egyéb tarsulo betegségekrol
¢és a paciens altal szedett gyogyszerekrdl a belgydgyasz-immunoldgus szakorvos, illetve

a beutald orvos adott informaciot.

3.7 Statisztikai analizis

Az adatokat atlag + standard eltérés (SD) értékben fejeztiik ki mind a SS-s, mind
a sicca tlineteket mutatd6 nem SS-s csoportokra vonatkozoan. A kiilonbozd
betegcsoportok (SS, pSS, sSS, nem-SS) adatainak elemzésére a kdvetkezd statisztikai
teszteket alkalmaztuk. A Pearson-féle chi-négyzet tesztet hasznaltuk a xerostomia,
hyposalivatio, Xxerophtalmia, immunologiai fokuszpontszamok ¢és KCS adatainak
elemzésére, a Student-féle kétmintas t-probat pedig a nyugalmi kevert nyalszekrécio és
az ¢letkor Osszehasonlitasara a sicca tlineteket mutatdo nem SS, 6ssz SS, pSS €s sSS adatok
¢s betegcsoportok esetében. Az adatok elemzéséhez az SPSS szoftvert (28.0.1, SSP Inc.)
hasznaltuk. Az eredményeket p<0,05 szignifikancia szint esetén tekintettiik

szignifikansnak.



4. Eredmények
4.1 Sjogren-szindromas betegek demografiai adatainak eredménye

A vizsgalat ideje alatt ijonnan megjelent sicca tiineteket mutatd1.076 betegb6l 80 {6 férfi
€s 996 16 nd volt. A 80 férfi az 6ssz betegszam 7%-a, a 996 nd az 6ssz betegszam 93%-a
volt. A legfiatalabb paciens 16 éves, a legidésebb paciens pedig 97 éves volt. A
vizsgalatban résztvevok atlagéletkora 53,59 + 15,28 év volt. Az adatok begytijtése és
elemzése utan 188 betegnél volt feléllithatdo a SS diagnozis, ez a betegek 17,5 %-a. A
legfiatalabb beteg 19, a legidésebb 81 éves volt, atlagéletkoruk 51,14 + 15,43 év volt. A
paciensek kozott 12 férfi és 176 ndi beteg volt, a férfi-nd ardny 1:14,67. Négy
betegcsoportot kiilonitettiink el (3. tablazat): a sicca tiineteket mutatd, de nem SS
betegcsoport, az Osszes SS-s betegek csoportjat, melyeknél teljesiilt a 2016-0s
ACR/EULAR diagnosztikus kritérium, a pSS csoortot és a sSS betegcsoportot. A vizsgalt
paciensek koziil 135 {6 volt pSS-s, ez az 6ssz betegszam 12,6%-a és a SS betegek 71,8%-
a, ¢letkoruk 17 és 81 év kozott volt, atlagéletkoruk 51,93 £ 14,99 év volt. A pSS
betegcsoportban 5 férfi és 130 nd volt, a férfi-nd arany 1:26. 53 f6 sSS-s beteg fordult
meg a rendelésen, ez az dsszes betegszam 4,93 %, illetve a SS betegeknek a 28,19 %-a.
A legfiatalabb beteg 19, a legiddsebb 76 éves volt a vizsgalt idészakban, atlagéletkoruk
49,04 £ 16,57 év volt. 7 férfi és 46 nd1 beteg volt, a férfi-nd arany 1:6,57.

A nem SS betegek, de sicca panaszokkal érkezok szama 888 f6 volt, mely az Osszes
péaciens 82,5 %-a. A legfiatalabb16 éves, a legid6sebb 97 éves volt. Atlagéletkoruk 54,06
+ 15,22 év. A péciensek koziil 68 férfi és 819 nd, a férfi-nd arany 1:12,04.

4.2 Nyugalmi kevert nyalszekrécio mérésének eredményei

A rendelésen megjelent 1076 beteg nyugalmi kevert nyaltermelésének atlaga 0,34

+ 0,44 ml/min volt.

crcr

+ 0,22 ml/min. A 188 SS-s beteg 44,6 %-anal (84 f6) hyposalivatio volt mérheto.

A SS betegeket tovabbi két csoportra osztottuk, pSS és sSS csoportra. Az
eredmények a kovetkezok voltak: pSS atlag nyugalmi kevert nyalszekrécidja 0,26 + 0,23
ml/min. A betegek 48 %-nak volt mérheté hyposalivatioja, amely 135 f6bdl 60 beteget



jelent. A sSS-as betegek atlag nyugalmi kevert nyalszekrécidja 0,3 + 0,2 ml/min. A 53
sSS-s beteg koziil 24 fonek volt mérhetd hyposalivatioja, mely a betegek 38%-at jelenti.

A nem SS betegek atlag nyugalmi kevert nyalszekrécioja 0,36 + 0,46 ml/min. A 888 fobol
306 fonek volt mérhetd hyposalivatioja, amely a betegek 34,34%-a.

4.3 Kisnyalmirigy biopszia eredményei

342 kisnyalmirigy biopszias mintavétel tortént. 136 esetben volt kimutathatd
elvaltozas. A SS csoportbol 128 mintavétel tortént, melybdl 109 minta mutatott pozitiv
focus score-t, mely a mintak 85,1 %-nak felel meg. Az alcsoportokban az alabbiak szerint
volt megfigyelhetd a pozitivitds: A pSS-s alcsoportban Osszesen 109 kisnyalmirigy
biopszias mintat dolgoztak fel, melyb6l 97 pozitiv volt SS-ra, amely a mintak 89,8%-at
jelenti. A sSS-s betegeknél 19 mintavétel tortént, és ebbdl 12 minta mutatott pozitiv focus
score-t, mely a mintdk 60%-a. A tobbi minta esetén a diagnozisok kozott szerepelt a
krénikus sialadenitis (n=19) és a lymphoepithelialis 1ézi6 (n=7). Ep kisnyalmirigy szovet
204 esetben volt megallapithat6, mig 2 betegnél a mintak nem voltak értékelhetok (végiil,

esetilkben mas diagnosztikus modszer dontott). (2. tablazat)

2. Tablazat: Kisnyalmirigy biopszias vizsgéalatok eredményei sicca tiineteket mutatod

betegek esetén (Sajat tablazat)

diagnozis mintaszam

ép kisnyalmirigy 204
pozitiv focus score 109 (97 pSS, 19 sSS)
kronikus sialadenitis 19

lymphoepithelialis laesio 7

nem értékelheto minta 2

kisnyalmirigy atrophia 1




4.4 Szemészeti eredmények

A 188 SS-s betegbdl 125 f6nél (66 %) KCS igazolodott. A pSS-s betegek koziil
85 (63%) fonél, a sSS-s betegek koziil 40 (75%) fonél diagnosztizaltak pozitiv KCS-t.

4.5 Immunszerologiai eredményei

A 188 SS-s beteg adatainak feldolgozasa soran 85 (45%) fonél volt az anti-SSA
pozitiv, mely a SS diagnoszitizalasanak egyik pillérkove. ANA 122 (65%) fonél volt
pozitiv. A pSS-nal az anti-SSA 55 (41%) f6nél, ANA 80 (59%) f6nél volt kimutathato.
A sSS-s betegcsoportban 30 (57%) f6 anti-SSA pozitiv és 42 (79%) {6 ANA pozitiv volt.

4.6 Secunder Sjogren-szindromas betegek tarsbetegségei
A sSS-s csoportban a betegek koziil 27 fonél RA, 29 t6nél SLE volt az autoimmun
tarsbetegség. Osszesen 6 beteg esetében volt Raynaud jelenség. (Az Osszes SS-S

betegcsoportbdl 15 fonél.)

A Szajszarazsag Klinikara beutalt és megvizsgalt betegek vizsgalati eredményeit a 3.

tablazat foglalja 6ssze.
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3. Tablazat: Osszefoglal6 tablazat: *p=0,017, *3p=0,007 kétmintas Student-féle t-
probaval; **p=0,0041, ***p=0,0014 chi-négyzetprobaval. (A. J. Dézsi et al., 2022)

sicca tiineteket

Sjogren-

bjektiv si taté pimer
szupjeKktlv sicca mutato nem . 4
) Jk ’ s = szindromas Sjbgren-
tiineteket mutato jogren- betegcsoport szindrémis
betegcsoport szindromas
n=188 betegcsoport
betegcsoport
n=1076 135
n=
n=888 (82.5%) (7.5 %)
Atlag életkor 53591528 (16- | 001522 | 519411543 | 51.93 £14.99
év) 97) (16-97) (19-81) (17-81)
Nem (férfi/nd) 80/996 69/819 12/176 5/130
Nyugalmi kevert
nyalszekrécio 0.34 £ 0.44 0.36 + 0.46*,*2 0.27 +£0.22* 0.26 + 0.23*2
(ml/min)
Hyposalivatio 383 (35.6%) 305 (34.3%)** 84 (44.6%)** 60 (48 %)
n=342 I n=128 n=109
Kisnyalmirigy Szovettani Szdvettani Pozitiv focus | Pozitiv focus
biopszia elvaltozas n=136 clvéltozs n=8 score: =109 score: 97
(39.7%) (3.7%) (85.1%) (89.8%)***
SS-A+ 85 55
ANA+ 122 80
KCS+ 125 85
Thyroiditis 17 10
Raynaud
15 9
phenomenon
RA -
SLE -
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4.7 Incidencia és prevalencia adatok

A vizsgalt régidban a népesség 2 952 660 £6 (10 év medianja) volt, mely az orszag
kb. 29 %-a (9 843 028 {6, 10 év medianja). A 2008-2015 kozotti idészakban az Gijonnan
diagnosztizalt betegek szdma 27 volt (medidn érték). 2011-ben 11518 uj SS diagndzissal
kapcsolatos orvos-beteg talalkozas tortént az allamilag finanszirozott ellatd
intézményekben, 2020-ban azonban ez a szam mar csak 5847 volt, az arany évrol évre
szignifikansan csokkent. A 1. abran figyelhetjik meg a betegszam évenkénti
csOkkenését. A Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezeldtél (NEAK) kapott adatok
alapjan 2011 és 2020 kozott dsszesen 47782 ujonnan diagnosztizalt SS-t regisztraltak
Magyarorszagon az allami intézményekben. Az allami egészségligyi ellatérendszerben a
»~BNO-M3500” koddal,- melynek megnevezése: Sicca-szindroma, [Sjogren]-
regisztraljak és kezelik a SS betegeket. Magyarorszagon az elmult 10 évben (az elmult
10 év medianja alapjan: 2011-2020) atlag 16/100.000 lakos (0,0016%, 5-26) Gjonnan

bekodolt eset fordult eld a teljes népességben.

A mar ismert Sicca-szindroma vagy Sjogren-szindroma diagnézissal (BNO-kod:
M3500) kezelt egyének korében az elmult 10 év medianja alapjan 141 kezelt orvos-beteg
konzultacio volt (49-232) 100 000 lakosra vetitve évente a NEAK adatai alapjan, melyet

a 2. abra szemlélteti.

A jelen vizsgalat 4ltal hazankra vonatkoztatott adatok alapjan az incidencia 0,89
uj esetet jelent 100 000 fére vonatkoztatva évente. A vizsgélatban a legszigorubb ACR-
EULAR Diagnosztikai rendszer keriilt alkalmazasra, mégpedig ugy, hogy a korabban
megallapitott Sjogren-szindroma diagnozisok az uj, aktudlis rendszernek megfeleléen
frissitésre kertiltek.

A NEAK-t6] kapott adatok alapjan 2011 és 2020 ko6zott 6sszesen 47782 beteg
jelentkezett Ujonnan Magyarorszagon az dallami intézményekben sicca- és/vagy
autoimmun exocrinopathia tiinetekkel. Ezt a ,,BNO-M3500” kéddal, - melynek
megnevezése: Sicca-szindroma, [Sjogren-szindroma] - regisztraljak, de ezzel a koddal
rogzitik a betegek aktualis ellatasat is. A regisztracidban nincs kiilonbség, azaz, a rendszer
jelenleg még nem Kkiiloniti el a poliszisztémds autoimmun betegséget a Sicca-

szindromatol.
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Az elmult 10 évben (az elmult 10 év medidnja alapjan: 2011-2020) atlagosan 16
(0,0016%, 5-26) ujonnan bekodolt BNO M3500 eset fordult el a teljes népességben ez
azonban 16-szorosa az altalunk kapott incidencia értéknek, mely 0,00089% volt, azaz évi
0,9 1 eset 100 000 lakosra vetitve. Ha azonban azt vessziik figyelembe, hogy az altalunk
vizsgalt 1076 sicca tiinetekkel jelentkezd betegek esetében a Sjogren-szindroma aranya
17,5% volt (primer: 12,5%, secunder: 4,93%), és a fenti adatokra vetitjiik, akkor a 16 6
17,5%-4at véve alapul 0,0028 % incidenciat kapunk, azaz 2,8 0j esetet 100.000 fore
vonatkoztatva.

A BNO koédok kozott nincs kiilon kod a primer és a secunder forma
megkiilonboztetésére, igy ezek is az M3500-val vannak kodolva, és a legtobb ismert
kozlemény sem tesz kiilonbséget a két tipus kozott a statisztikai adatok tekintetében. A
kapott adataink alapjan hazankban a primer Sjogren-szindroma incidencidja az dsszes
beteg 72%-a, azaz 0,00064% és 0,0020% kozott, mig a secunder Sjogren-szindroma
esetében ez 0,00025% ¢és 0,0008% kozott lehet. A prevalencia tekintetében igy a primer
forma aranya becsléseink szerint 0,018%, mig a secunder forma 0,006% lehet.

A sicca tiineteket mutatd betegesoport vizsgalatdban végzett felmérés alapjan a
betegek 35,6%-anak volt hyposalivatioja, és a xerostomia foka szoros Osszefiiggést
mutatott az objektiven mérhetd csokkent nyugalmi nyaltermeléssel, mig ez egy 2008-as
magyarorszagi xerostomia vizsgalatban a véletlenszertien kivalasztott személyek 3,8%-
aban volt csak megfigyelhetd. A kiilonbségeket magyarazza, hogy a jelen vizsgalatban
siccas panaszokkal érkezd betegek vizsgalata tortént, igy az objektiven igazolhatd
szajszarazsag lényegesen gyakoribb volt a subjektiv sicca tlineteket mutatd betegek
korében.

A szovettani leletek 109 esetben mutattak ki pozitiv focus scoret; ezen esetek
90%-a a primer, 10%-a pedig a secunder csoportba tartozott. Munkacsoportunk egy
korabbi, secunder Sjogren-szindromaban is szenvedé autoimmun myositises betegeken
végzett vizsgalatdban mind a fény-, mind az elektronmikroszkopos leletek azt mutattak,
hogy a kisnyalmirigyek karosodésa tilnyomorészt fibrotikus folyamatokra és a mirigyek
vaszkularis destrukcidjara vezethetd vissza.

A jelen magyarorszagi adatokban a ndk joval nagyobb aranyu éErintettségét
mutatnak, Sjogren-szindroma esetén a néi-férfi arany 15:1, a primer forma esetén ez 26:1.

Magas néi-férfi arany volt megfigyelheté egy hazai 2001-es cikkben: 20,3:1, mig egy
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2008-as kohorsz vizsgalatban ez 7:1 volt (432, illetve 60 beteg), egy 2009-es
tanulmanyban ez szintén 15:1 volt, mig egy 2005-6s 99 beteget érintd vizsgalatban mar
49:1 volt, mely a legkiugrobb adat a hazankban végzett vizsgéalatokban. A nemek
aranyaban észlelheto eltéréseket, feltehetdleg, szintén a diagnosztikus kritériumrendszer

valtozasa okozza.
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1. Abra: A M3500 BNO-koddal (Sicca szindroma, vagy Sjogren—szindroma) kezelt
ismert regisztralt betegek szama 2011 és 2020 kozott Magyarorszagon a NEAK adatai
szerint. 141 (median) kezelt orvos-beteg konzultacié volt (49-232) 100 000 lakosra
vetitve évente az M3500 BNO-kod alapjan az elmult 10 évben. A regisztralt kezelt

betegek szama évrél évre csokken *p < 0,001 a Pearson-féle chi-négyzet teszt alapjan
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2. Abra: Az Gjonnan diagnosztizalt M3500-as BNO koddal ellatott (Sicca-szindromas
vagy Sjogren-szindromas) betegek aranya Magyarorszagon 2011 és 2020 kozott a NEAK
¢s a KSH teljes lakossagra vonatkozo6 adatai alapjan. Az elmult 10 évben (az elmult 10
év medianja alapjan: 2011-2020) atlag 16/100.000 lakos (0,0016%, 5-26) \jonnan
bekodolt eset fordult eld a teljes népességben, szamuk évrol évre csokken *p < 0,001 a

Pearson-féle chi-négyzet teszt alapjan. (Sajat készitésli abra)
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. Kovetkeztetések

A kozponti régioban a 2008 és 2015 kozotti idészakban vizsgalt beteganyag,
vagyis a Szdjszarazsdg Klinikai Munkacsoport szakrendelésén 1076 sicca
tiinetekkel jelentkezo betegek adatait, illetve a 7 éves vizsgalati iddszakot kelléen
hossztinak ¢és megfelelonek itélhetdé a nagy elemszdm miatt, hogy tovabbi
elemzésekhez hiteles adatokat szolgaltasson. A vizsgalt betegek 17,5% szenvedett
Sjogren-szindromaban, ebbdl a betegség primer formajaban 12,5%, mig a
secunder tipusban 4,93%.

A rendelkezésre all6 Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezeld statisztikai
nyilvantartds adatait felhasznalva Magyarorszdgon az elmult 10 évben atlagosan
évi 16-szor szerepelt az M3500 BNO koéd az ujonnan sicca panaszokkal
jelentkezdk esetében. Igy, ha a fent leirt arnyt ezen adatokra vetitjiik, akkor a 16
f6 17,5%-at véve alapul 0,0028 % incidenciat kapunk, azaz 2,8 1j esetet
vélelmezhetiink 100.000 foére vonatkoztatva. Hazankban elséként alkalmaztuk ezt
a diagnosztikus rendszert statisztikai analizisre.

Az adatok felhasznalasaval a Sjogren-szindroma prevalencidja becslésiink szerint
0,024 % lehet, a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezeld altal nyujtott és az
altalunk vizsgalt betegek adatinak dsszevetése alapjan.

A regionalis paramétereket vizsgalva, mind a Sjogren-szindroma, mind pedig a
primer Sjogren-szindroma esetében a férfi-ndi arany jelentésen eltér a legtobbet
publikalt aranytol. Az irodalomban legtobbszor 1:9 ardnyt emlitik a szerzOk. Ez
az arany azonban a vizsgalatunkban SS esetén 1:15, pSS esetén 1:26. Abban az
esetben, ha a keresést kiterjesztjiik, az Gjabb publikaciokban mar hasonléan nagy
szamokat taldlunk. Ennek az aranynak a novekedése tisztazasara javasolt tovabbi,
orszagos vizsgalatokat végezni.

Az orszagos és a regiondlis adatok dsszehasonlitdsa sordn hasonl6 tendencidkat
lehetett felfedezni, ezért a regionalis adatok becslése az orszagos adatokra
vonatkoztatva hitelesnek tekinthetd. Elmondhat6, hogy mind a négy regiondlis
kozpont egyikekeént nagy valosziniiséggel hasonld valtozasok vélelmezhetdk a
tobbi kozpontban is. Ezt magyarazza a NEAK adatok elemzése. Ezek alapjan
megallapithatd, hogy az elmtlt 10 évben mind az 0 diagnoézisok, mind az orvos-

Sjogren-szindromas beteg taldlkozasok szama évrdl évre jelentdsen csokkent a
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kozfinanszirozott ellatasban (11 518 forél 5847 fore), 10 év alatt 50%-kal, ez a
csokkend tendencia a vizsgalt betegadatokban is megfigyelhetd volt (161 f6rdl
102 fore).

6. A felmérésekbdl kideriil, hogy a sicca tiineteket mutatd betegek 35,6%-anak volt
hyposalivatioja. A  Sjogren-szindromas betegcsoportban  szignifikansan
alacsonyabb a nyugalmi kevert nyalszekréci6 értéke, a sicca tiineteket mutatdé nem
Sjogren-szindromas betegcsoporthoz képest. Ugyanakkor a secunder Sjogren-
szindromaban szenvedok nyugalmi kevert nyalszekrécidja nem csokkent
jelentésen a sicca tiineteket mutatd, de Sjogren-szindromaban nem szenvedd
tarsaikéhoz képest.

7. Elhunyt témavezetdém Nagy Gabor professzor altal kifejlesztett biopszids csipesz
torténd alkalmazdsa a miitéttanba lehetdséget adott a biopsziavétel wjabb
metoddusara. Az 10j technikéval végzett biopszids mintavétellel a miitét soran
kevesebb vérzés tapasztalhatd, igy jobban lathaté a mitéti teriilet és ezaltal
konnyebb, biztonsdgosabb és kevesebb traumat okoz a kisnyalmirigy eltavolitasa.

8. A kisnyalmirigy biopszias mintak elemzése alapjan elmondhato, hogy a primer
Sjogren-szindromas betegcsoport eredményeiben szignifikdnsan magasabb volt a
pozitiv focus score a secunder Sjogren-szindromaban szenveddk kisnyalmirigy

biopszias eredményeihez képest.

Végezetiil a 7 éves vizsgalati idoszak eredményei bizonyitottak, hogy az immunolégiali,
szemészeti szakrendeléssel a fogorvos bevonasaval Gjonnan kialakitott betegut nagyban
segitette a betegek ellatasat, ezért ennek fenntartdsa és tamogatisa kiemelten fontos a

Sjogren-szindromas betegek diagnosztizalasanak és ellatasanak érdekében.
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