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A glomerularis betegségek
fogalma, jelentdsége,
osztalyozasa

Glomerulopathidk alatt azokal a belegségekat
foglaljuk &ssze, melyekben a folyamal a
veseparenchyma dsszetevd kézll elsésorban, de
nem kizérdlagosan a glomerulusokat érinti.
Wilagszerte a glomerulonephritisek jelentik a
vegstadiuml veseelégtelenséghez vezetd
leggyakoribb okot. Az infekadk hattérbe szorulasaval
syakorisaguk a fejlett ipari orszagokban csékken, de
napjainkban is még a végstadiumi veseelégtelenség
| 5-209%-anak ckat képezik ezen orszagokban is.
Becslések szerint minden klinikai tinetekkel jard
glomerulonephritisre 5—1 0 szubklinikus
megbetegedés jut. A glomerularis betegségek
osztdlyozasat tobb szempont (kdreredet, klinikai
megjelengs, szivettani kép) szerint végezhetjilk,

A glomerularis betegségek kéreredete

A koreredet szempontjabdl megkildnbozietiink
immunpatomechanizmus( glomerulonephritiseket,
lletve nem immunpatogenezist
glomerulopathidkat, Az elsd hitterében T-seft-
diszfunkeid miatti citokinhatasok, immunkomplexek
lerakddasa, ll. .in situ” képzddése kévetkezményes
komplementaktivilassal, valamint ritkdbban
autoantitestek (anti-GBM antitest, ANCA, anti-
DMNA antitest) altal kézvetitett folyamatok allnak. Az
immunfolyamatot elinditd ok legtébbszér
ismeretlen (idiopatias), kisebb részben ismert
(infekcid, gyoeyszer, tumoros betegség),
Glomerularis betegség masodlagosan szisziémas
immunbetegségben is kialakulhat. A nem
immunclogial glomerulopathidkat legtébbszor
diabetes mellitus, microangiopathias betegségek,
dysproteinaemidk és orokletes tényezék okozzak.

A glomerularis betegségek klinikai
megjelenése

Klinikai megjelenésik szerint a
glomerulonephritisek &t f6 tinetegylttesbe
csoportosithatok:

* tlnetmentes proteinuria ésfvagy haematuria
szindromardl akkor beszéllnk, ha ezen
vizeleteltéraseket klinikal tinetek nem kisérik:

* nephrosis szindréma akkor jelentkezik, ha a napi
3,5 g-ot meghaladd proteinuria kovetkeztgben
30 g/ alatti hypalbuminaemia, generalizalt
&déma és rendszerint hyperlipidaesmia is kialakul;

* heveny nephritis esetében a hirtelen kezdet(
haematuriat &s vesefunkcid-romlast rendszerint
hiperidnia, odéma és mérsekelt (0,5-3 g/nap)
proteinuria kiséri, melyel legtobbszor korai
oldddés kovet;

* gyors progressziojd glomerulonephritis
esetében a nephrilises tinetek mellett a
vesefunkcié syors besziikilése jellemzd, aminek
kavetkeztében napok, hetek alall dializiskezelést
szilkségassé tevd veseelégielenség alakul ki;

* az idult glomerulonephritis szindrémaban a
proteinunat és haematuriat rendszerint
hipertdnia és a vesefunkdd lassh, évek alatt
torténd besziikilése kiséri.

A glomerularis betegségek szévettani
megjelenése

A morfoldgiai kép alapjan nem proliferativ és
proliferatiy tipusokat killonboztetiink meg. Az
eldbbibe a minimal change nephropathia, a fokélis
szegmentdlis glomerulosclerosis, a membranasus
nephropathia, az utdbbiba a mesangioproliferativ,
az endocapillaris diffilz, a fokdlis
proliferativ/nekratizald, a membranoproliferativ és
a diffiz télholdképzodéssel jard
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Roviditések jegyzéke

ACEL: ACE-gatia

ANCA: neutrofil granulocyta ctoplazma elleni antitest
AR antinukledris faktor

ARB: angiatenzin receptor blokkald

anti-DNA at: dezaxiribonukleinsay elleni antitest

anti-GBM at: glomerulus bazdlis membran elleni antitest
anti-HCW: hepatitis C-virus elleni antitest

AST: antisztreptolizin-titer

Cl, €2, C3, 4 komplement |-es, 2-es, 3-as, 4-es faktor
CHS0: csszes komplementaktivitas

CPH: ciklofoszfanmid

CyA cyclasporin

G55 Churg-Strauss-szindroma

Er: elektromikroszkapos vizagdiat

FM: fenymikroszkapos vizsgalat

FSGS: fokilis szegmentalis glamerulosclerosis
fusa: fehenvérsejt

GEM: glomerulis bazdlis membran

GN: glomerulonephritis

GPS: Goodpasture-szindroma

He: hemoglobin

HBsAg: hepatitis B-virus fefszini antipén elleni
antitest

HEOV: hepatitis C-virus

HIV: hurman immundeficiencia virus

IF: immunilucreszeens vizsgalat

IgAN: lgf-nephropathiz

1SU: immunszuppressziv

LIN: Iupusnephropathia

MED: minimal change betegség

MNP merrbranosus nephiropathia

[MPA: mikroszkopes polyangiitis

MPGHM: membranopraliferativ glomendonephritis
NSAID: nem szieroid gyullacisgitd

PAR: palyarteriis nodosa

RPGMN: gyors progressziojl glomerulonephritis
SHIN; Schénlein-Henoch-nephrepathia

Sl szelektivitas index

SLE: szisziemas lupus erythematodes

thr: thromboeyta

vt VOrOsvertest

We: vBrésvértest-sillyedss (Westargreen)
WG \Wegener-granulomatosis

lehet. A kiinikai és hisztologial kep egylttes
ertékelése adja a legjobb informaciot a kéreredet, a
prognozis és a kezelésre adott valasz elorejelzése
szempontabdl.

glomerulonephritisek tartoznak. Az elvéltozasck
progresszidja a glomerulusok szklerdzisat
eredményezi, melyben az alapbetegség tbbnyire
mar nem ismerhetd fel. A glomerularis
vesebetegségek pontos diagndzisihoz, a stidium
megdllapitasihoz és a progndzis megitéléséhez
vesebiopszia szilkséges. A morfologia és a klinikai
tlinetek kdzott a kapcsolat nem szoros: ugyanaz a
patologiai kép kilénféle klinikai tiinetegylitesben is
megnyilvanulhat, illetve ugyanazon szindroma
hattereben kllénbozé tipusd hisztologial eltéres

A glomerularis betegségek
diagnosztikaja

A proteinuria vizsgalata

Proteinunardl akkor beszellnk, ha a vizelet a
iziologids mennyiségnél (max. napi |50 mg,
melybdl az albumin kevesebb mint 30 mg) t6bb
fehérjét tartalmaz,

A proteinuria okal, tpusai

Proteinuria alakulhat ki extrarenalis betegseg, ill.
parenchymalis vesebetegség kovetkeztében.
Extrarenalis ok:

* funkciondlis proteinuria {4z, fizikai terhelés,
kardidlis dekompenzacidfvénas pangds miatt);

= thlfolydsos proteinuria, melyet a normalis/kéros
plazmafehériék magas koncentracioja okoz
{myeloma multiplex, hemaolizis/rhabdomyolysis,
kéros enzymuria: leukémia, pancreatitis);

* postrenalis proteinuria (urolégial, ndgydgydszati
betegségben, pl. colpitisben);

* ortosztatikus proteinuria, mely csak allo
testhelyzetben jelentkezik (serdilok 2-5%-anal,
oka pontosan nem ismert: normalis varians,
rejtett glomerulonephritis, bal véna renalis
leszoritdsa az aorta és az arteria mesenterica
superior kozott is okozhatja).

Farenchymalis vesebetegségekben a proteinuria

* a fokozott glomerularis permeabilitasfiliracio,
méret/itliés szelekiivitds elvesztése
(glomerulonephritisekben); vagy

* a normalisan filtralddé fehérjiek csokkent tubulans
reabszorpcidja, katabolizmusa (tubulointerstitialis
nephropathiak, glomerulonephritisekben
masodlagosan) miatt alakul ki.




Idilt veseelégtelenségben a nephronok jelentds meghatarozasa), szikséges ismétlddo

reszenek pusztulasakor mindkét mechanizmus proteinuria, parenchyrnalis vesebetegség
érvényasl, gyandjakor. Az Urités mennyisége becsiilhetd
randorn vizelet mikroalbumin vagy protein és
Egyes proteinuriatipusok jellemzai ugyanazon minta kreatinin hényadosanak
meghatarozésaval (proteiniirtés [g/nap] = urina
A glomerularis proteinuria mennyisége valtozd, mikroalbumin vagy protein [mg/f] x 88 / kreatinin
0,2-20 g/nap lehet, ha a napi 3.5 g-ot meghaladja, [umold]. Ortosztatikus proteinuria gyantja
nephroticus mértékl proteinuriardl beszélink, Az esetén a nappali és éjszakai vizelet kilon gylijtése
dritett fehérjék tiinyomd részének molekulasilya szllkséges (proteinuria nappal [06-22 h):
nagyobb &0 000-nél. Amennyiben dontden 0.1-1,0 g, éjszaka [22-06 h]; <50 mg).
albumin {molekulasdly 69 000) Urill, szelektiv
proteinuriardl (amelyben a szelekiivitdsi index = 4. A szelektivitdsi index meghatdrozasa
CacCoranszrerrin v, aburmin<0,2), ha jelentds glomerularis proteinuria esetén szikséges.

mennyiségben globulinok is Grlinek, nem szelektiv

proteinuriardl (szelektivitasi index >0,2) beszélink. 5. Tubularis markerek (béta-2-mikroglobulin, N-
Microalbuminuria esetén az Gritett albumin acetil-béta-D-glikozaminiddz, egyeb) vizsgalata
mennyisége napi 30-300 mg. Tubularis proteinuria tubularis proteinuria igazoldsara sziikséges.
altaldban kisebb mint 2 g/nap, a déntden Urftett 6. A vizelet poliakrilamid gél-elektroforézis
molekuldk stilya 25 000 alatti. A tilfolyisos (PAGE) vizsgélataval mind a glomerularis, mind
proteinuna mennyisége valtozd, a korképtdl a tubularis fehérjék kimutathatdk.

flggden kénnylianc, hemoglobin/micglobin, ill.

lizozirm/amildz Gritése észlelhetd. 7. Vizelet immunelektroforézise, immundiffizias

vizsgalata myeloma gyanGjakor sziikséges,
A proteinuria vizsgdlati sorrendje
A proteinuria vizsgalatdnak jelentdsége
|, Kimutatasa torténhet tesztcsikkal (Alnegativ: hig

vizelet, Bence—Jones-fehérje, dlpozitiv: konc, A proteinuria vizsgalata a parenchymalis

vizelet, pH> 8.0, penicillin/cephalosporin adas vesebetegségek diagnosztikijan tdlimutatd

utdn) vagy szulfoszalicilsavval (Alnegativ: hig jelentdségl. A glomerulonephritisekben a

vizelet, dlpozithv: konc. vizelet, proteinuria jelzi a vesekdrosodis silyossigat,
szulfonamid/kontrasztanyag adds utan). aktivitisat, progresszidjat, a terdpia hatékonysigat,

ezalal prognosztikai jelentdsegd.
2. A kimutatds ismétlése és a vizeletiiledék vizsgdlata

szilkséges proteinuria észlelésekor az intermittdlé A haematuria vizsgalata

funkciondis, postrenalis okok kizirdsa céljabdl,

Ismételt profeinuria és parenchymalis Haematuridrdl beszélink, ha a vizeletben kdros
vesebetegség gyan(jakor a beteg nefrologiai mennyiségben taldlhatok vordsvértestek
szakrendelgsre killdendd még abban az esetben (centrifugdlatian vizeletben > {3 000/mi, (ledékben
i5, ha egyébként teljesen panasz- és tlnetmentes, 400x-0s nagyitasndl =2 glomerularis vagy > nem
ill. egyéb vesefunkcids eltérés sem észlelhetd. Zlomerularis vérosvertest).

3. Mennyiségi meghatirozds 24 dris
vizeletgylijtésbé (turbidimetria pontatlan lehet,
alternativa csak az albumin immunkémiai
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A haematuridk osztilyozdsa

A haermaturia mértéke alapjan megkllénbdztetlnk
mikroszkopos vagy makroszkapos haematuriat,
utdbbi esetén a vOrdsvértestszam rendszerint
>5x| 08/ml, Az idétartam alapjan beszélhetiink
id&szakos vagy dllandé haematuriardl.
Legfontosabb a haematuridk tipus szerinti
felosztasa, mely szerint glomerularis s nem
glomerularis haematuriat kilonboztetink meg.
Glomerularis haematuria esetén a vordsvértestek a
veseparenchyma, donlden a glomerulusok
kirosoddsa miatt kerlinek a vizeletbe, mikézben a
glomerulus bazdlis memnbranon tpréselddve, majd
a tubulusokban végighaladva morfolégial
valtozasokat szenvednek. Nem glomerularis
haematuria esetén a veseparenchyma betegségén
kiviili okok, elsésorban a higyutak bantalma miatt
jutnak wizeletbe normalis morfolégiajd
vOrosvertestek.

A haematuriatipusok jellemnzdi

Glomerularis haematuria esetén az Uledékben
elsdsorban deformalt, dysmorph vorosvértesteket
(ardnyuk =8096) és acanthocytikat (ardnyuk >5%)
latunk, a vérosvértestek kisebbek (MCY <70 ).
Biztos, de ritkdn lithatd jel a virdsvértest-cilinderak
Uritése. Glomerularis haematuridra utal az egyidejd
jelentds (=0,5 g/nap) proteinuria, szemcses v.
sejtes cylindruria, ill. a vizelet barna {.kdla v. hisle")
szine.

Nem glomerularis haematuridban doniden
egyforma, normalis alakd és nagysagll (uniform
wi-arany =80%, MCY =70 fl) vorosvértesteket
latunk az Uledékben. Nem glomerularis
haematuridra utal, ha a proteinuria <0,5 g/nap,
esetleges crystalluria, ill, vérahadék jelenléte a
vizeletben, valamint ha a hasmaturia a vizelés
elején, ill, végén jelentkezik csak, vagy tipusos
vesekdlika kiséri,

A haematuria okai

MNerm glomerularis izelalt haematuria esetén
fiatalokndl elsdsorban vesekovessés, hypercalciuria
gvanljz merdl fel, idéseknél legfontosabb a
tumorok (hdlyag, vese) kizardsa, Infekcidk (cystitis,
prostatitis, tbc), vascularis okak (veseinfarktus,
vesevéna-trombdzis, Av-fisztula), traumak
{contusio, urcldgiai beavatkozds, vesebiopszia),
vérzékenységi dllapotok, vesediszta-ruptura, ill,
vesepapilla-necrosis (diabetes mellitus,
analgeticurnnephropathia) is ckozhat haematuriat.

Glomerularis izoldlt haematuriat elsésorban proliferativ
glomerulonephritisek (ibleg lgA-nephropathia és
posztinfekaids, membrancproliferatv, félholdas),
valamint herediter glomerulopathigk (Alport-
szindroma, vékony bazdlis membrén nephropathia)
okoznak,

A sziszlémas immunbetegségekben
(Schénlein-Henaoch-nephropathia, Goodpasture-
szindréma, szisztémas lupus erythematodes,
Wegener-granulomatosis, Churg-Strauss-szindroma,
mikroszkdpes polyangitis), microangiopathias
glomerulopathidkban és az akut interszticalis
nephritisten jelentkezd haematuriat rendszerint egyéb
tlinetek is kisénk. Lazas allapotot, ercs fizkal ternelést
is kdvethet tmenetl mikroszkdpos haematuria.

A haematuria vizsgalati sorrendje

. Alhaermaturia (menses nébetegnél) kizirasa.

. A vizelet megiekintése (makroszkdpos
haematuria?, szin?, véralvadék?).

. Haematuria igazoldsa tesztcsikkal (érzékeny,
Uledékben 2-3 v8rosvértest mar jelzi,
ilnegativ: nagy adagll aszkorbinsav, dlpozitiv:
hemoglobin/myoglobinuria esetén).

. Haematuria megerdsitése, tipusanak elddntése
vizeletlledek vizsgilatdval (400x-0s nagyftas),

. Vizeletvordsvértest-szamolds (centrifugalatlan
vizeletben manudlisan v, automatdval) a
haematuria mértékeérdl ad felviligositast,
melynek glomerulonephritisekben
prognosztikai jelentdsége van,
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Teenddk haematuria igazolasa utin

A haernaturia okanak tisztazasa cé[jébél tovabbi
részletes anamnézis (l4sd alébbiakban) és fizikalis
vizsgdlat (lsd alabbiakban) szlkséges, még akkor is,
ha az mér az elsd jelentkezéskor nem észlelhetd.

* Liz, fizikai terhelés, ndbetegeknél egyértelmi
cystitis okozta dtmeneti mikroszkdpos haematuria
esetén tovabbi haziorvosi kdvetés, ill. kezelés
megengedhetd, de csak 50 éves kor alatt.

» Yesekd, tumor, trauma gyanja esetén uroldgiai
kivizsgdlas sziikséges,

* Akut glomerulonephritis, ill. gyors progresszidjl
clomerulonephritis gyanljakor stirgdsséggel (24
orén belil) nefroldgiai centrumba kell killdeni a
beteget.

* Minden tovabbi esetben nefrologiai
szakrendelésre utalandd a beteg.

* Ha a nefroldgiai kivizsgdléds eredménytelen, ill,
nem glomerularis haematuria esetén urolégiai
véleményezés is javasolt,

* Ha az urcldgia kivizsgdlas is eredménytelen
maradt, de a haematuria perzisztal, nefrolgial
szakrendelésen valo tovébbi gondozis szilkséges,

Haematuria differencialdiagndzisdban fontos
anamnesztikus adatok

Minden esetben tisztazandd, hogy volt-e
veseelégtelen (Alport-szindrdma, polycystis vese)
vagy haematurids csaladtag (vékony bazalis
membréan szindréma, vesekéd/hypercalduria), volt-e
megeldzden felsd léglti infekaid (IgA-
nephrapathidban rendszerint harom napen beldli,
poststreptococcalis glomerulonephritisben 710
nap utan), illetve erds fizikai terhelés vagy trauma
{utébbiban myoglobinuria, marsh haemoglobinuria
kizarandd). Tisztazandd a gydgyszeres anamnézis;
analgetikumablzus (papillanecrosis, uroepithelialis
tumnor), ciklofoszfamid- (haemarrhagids cystitis),
anlibiotikurm- (akut interszticidlis nephritis) vagy
antikoaguldns kezelés (de egyéb okat kell keresni,
ha az INR nem haladja meg a terdpids szintet!),

Haematuria differencidldiagnézisdban fonitos klinikai
tlinetek

Egyidejl dysuria, pyuria eseten cystitisre,
prostatitisre, egyoldali vesekdlikaban ké,
papillanecrosis, alvadeék jelenlétére vagy loin pain-
haematuria” szindréméra (derékfijdalom -+
glomerularis haematuria) kell gondolni. Laz,
hipertdnia, ddéma leginkdbb akut/gyors
progresszidji glomerulonephritis, akut interszticialis
nephritis mellett szdl. Haemoptoe esetén
Goodpasture-szindrdma, vasculitis, mig purpura,
arthritis esetén cryoglobulinaemia,
Schénlein-Henoch-nephropathia a legvaldszindibb.
Fogyds esetén tumor, nephrosis szindréma esetén
vesevéna-trombdzis lehetdsége meril fel
leginkabb.

Immunszerolagiai vizsgalatok glomerularis
betegségeknél

Az immunszeroldgiai vizsgalatok indikacioi

Felnsttkorban glomendlonephritisre utald barmelyik
Kinikai szindréra fenndllasa esetén, mar a vesebiopszia
eldt, ill. azzal egyidejlileg javasolt immunszerologiai
vizsgalatok végzése, Minden esetben szlikséges:
= antinukledris faktor (ANF);
* komplementrendszer (@sszes komplementakiivitis,
kornplemenit 3-as, 4-es faktor),
* immunglobulinek (lgG, -A, -M);
* krioglobulin;
* antisztreptolizin-titer (AST) vagy anti-
dezoxiribonukledz-B antitest,
* hepatitis B-virus felszini antigén (HBsAg), hepatis C-
virus elleni antitest (anti-HCV) vizsgalat,

Akut v, gyors progressziojl nephritisek, ill. szisztémas
immunbetegsés gyanlja esetében a fentieken kivil
neutrofl citoplazma elleni antitest (ANCA) és
glomerulus bazilis membran elleni antitest (aniti-
GBMat) vizsgalata is szlkséges.

Yesebiopszia, ill. egyéb leletek birtokdban a fentieken
kivl szikség lehet sejtmag elleni antitestek (anti-
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dsDINA, -55-4, -55-B, -5m, -RINP Sd-70, Jo-1)
vizsgalatédra (szisztémas lupus erythematodes,
progresszly szisztémas szklerdzis, Sjdgren-
szindréma, kevert kétdszdveti betegség igazolasa),
immunelekiroforézis végzésere (myeloma gyanija
esetén), antifoszfolipid-antitestek HIV-fertdzdtiseg
vizsgalatira. Immunkomplexszint mérése legfeljiebb a
plazmaferézis hatékonysaganak megitélésére javasalt,

Nem szisztémds lupus erythematodes okozta
ANF-porzitivitds

Az antinukledris faktor vizsgdlatara az SLE szlirése
célidbd| van szlikség, mert ennek elsé
manifeszticidja is lehet a glomerulonephritis (féleg
a membranosus). Rendszerint homogén festddési
mintazatot kapunk eredményként (ilyen esetben az
anti-DNA antitest vizsgalatanak elvégzése célszer().
Pozitiv ANF esetén azonban gondolnunk kell arra,
hogy ez nem specifikus vizsgalat, ezért ilyenkor
tovabbi specifikus sejtmagellenes antitestek
vizsgalata szlkséges. Az antinukledris faktor az
epészségesek 2—|29-dndl is pozitiv lehet kor,
nem, familidris tényezétdl fugeden. Kivalthatja
gydgyszer, de ezek tobbsége tinetmentes, kivéve a
prokainamid esetében. Osszefiiggésbe hoztik
methyldopa, kinidin, hidralazin, kiérpromazin,
izonicid, antikonvulziv, antithyreoidea, szulfonamid,
penidllamin kezelésével, Gyakori, hogy infekcid
valtja ki, ezek kozil fSleg Klebsialla-, esetleg
maléria-, E. coli-, the-, EBV-fertdzés soran talaljuk.
Daganatos betegségek kdzil melanoma, emis-,
ovarium-, prostata- €s hematoldgiai malignitasck
esetén [atjuk. Ezeken kivil egy sor mas
betegségben; méj- (primer biliaris cirrozis, kronikus
akthv hepatitis), hematoldgiai (TR haemolyticus
anaemia), tidé- (pulmonalis fibrosis idiopatias .
asbestosis miatt), endokrin (thyreoiditis, IDDM),
bérbetegségben (psoriasis, pemphigus, lichen ruber
planus) is eléfordulhat. Gyakoribb terhességben
(szillés utdn kontroll javasolt) és dializéltakndl is,

Az alacsony komplementszint okai glomerularis
betegségekben

Az alacsony komplementaktivitds kialakulhat:

* fokozott felhaszndlddas (posztinfekcids
glomerulonephritis, SLE);

* herediter C|- vagy C2-hiany (SLE okozdja
lehet, C3, C4 normalis),

* C3NeF jelenléte (féleg ,dense deposit”
betepség) miatt. Leggyakrabban posztinfekcios
glomerulonephritis ($0%-ban, kb. 6 hétig), SLE
(75-90%-ban, az aktivitést jol jelzi),
cryoglobulinasmia, membranoproliferativ
glomerulonephritis (1. tipus: 50-80%-aban, Il.
tipus: B0-90%-aban, az aktivitist nem jelzi,
dllandé), renalis cholesterinembolisatio (50%;) és
haemolyticus uraemids szindroma/ trombotikus
thrombocytopenias szindréma (50%) esetén kell
komplementszint-csokkenést keresnink.

Egyéb immunvizsgalati leletek értékelése

Az egyes betegségek kapcsan targyaljuk a
krioglabulin- (lasd |diopatias membranoproliferativ
glomerulonephritis kezelése"), az antisztreptolizin-
titer- (lasd ,Megeldzé Streptocaccus-fertdzes
igazolasa”), az anti-GBM antitest- (Jasd Az
immunszeroldgia értékelése”) és az ANCA- (lasd
JElkilldnités az ANCA alapjan”) vizsgalatok
sredményeit. Az immunglobulinszintek mérésének
az lgA-nephropathia (lasd A klinikai kép és a
biopszids lelet Gsszevetése") és a myeloma, a
hepatitis B- és C-virus markerei vizsgalatanak a
membranosus nephropathia (lasd ,Szekunder okok
keresése") és a membranoproliferativ
glomerulonephritis (lasd ,Szekunder okok
keresése") esetében van elsésorban jelentSsége.

Vesebiopszia végzése

Diffiz parenchymds vesebetegségekben
vesebiopsziat csak nefroldgus szakarvos vagy
vesetranszplantécidban gyakorlott sebész indikalhat.
Feladatuk a biopszia médjanak eldéntése,
feltételeinek s ellenjavallatainak mérlegelése,
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perkutan biopsziat kovetden a beteg megfigyelése,
a szovodmenyek felismerése. Perkutan
vesebiopszia csak akkreditalt kozpontokban
végezhetd,

A vesebiopszia abszollit indikacidi
(a terdpids kdvetkezmeény gyakori)

* Nephrosis szindréma vagy =2 g/hap
proteinuria haematuria nélkil, Kivétel: |6 év
alatti hirtelen kezdetl nephrosis (csak
szteroidrezisztencia esetén), ismert diabetes
mellitus (ldsd A vesebiopszia indikacidi diabetes
mellitushan” ¢. fejezetben), izazolt amyloidosis.
Gyakori kérképek: minimal change betegség,
membranosus nephropathia, fokalis szegmentalis
glomerulosclercsis, diabetesnephropathia,
amyloidosis,

* |elentés haematuria proteinuridval, Kivétel:
tipusos poststreptococcalis glomerulonephritis.,
SUrgdsséggel kell elvégezni emelkedett
szérumkreatinin, heveny kezdet esetén. Gyakori
kirképek: akut, membranoproliferativ és gyors
progresszidgjl glomerulonephritis.

= Akul parenchymalis veseelégtelenség (prae- és
postrenalis okok kizdrasa utdn). Kivétel:
egyérielmi akut tubularis nekrdzis (de indokolt a
vesebiopszia, ha 23 hét utn nem javul).
Korkepek: akut/gyors progresszidjd
glomerulonephritis, akut tubulointerstitialis
nephritis, akut tubularis nekrozis,

» Graft diszfunkddja, Kivétel: termindlis ésfvagy
inkurzbilis allapot. Gyakori kérképek: rejectio,
cyclosporintoxicitas, akut tubularis nekrozis,
transzplantacids glomerulopathia, visszatérd, ill.
Gjonnan jelentkezd glomerulonephritis,
interszticidlis nephritisek,

A vesebiopszia relatfv indikaciéi (terapias
kévetkezmény dltaldban nincs, diagnosztikai,
prognosztikai jelentdsége van)

* |dUlt, enyhe haematuria {+ enyhe proteinuria)
(wordsvértest: < [ 03/mil, proteinuria: < | g/n,
normélis kreatining. Altalaban nem indikal,
kiveve: terhesség eldtt, szisztémas betegség (pl.
SLE, lasd a ., Teenddk lupus nephropathidban” c.
fejezetben) gyandja, diagndzis egyértelmi
igazolasa. Gyakon korképek: lgd-nephropathia,
vékony bazélis membrén nephropathia.

* |dllt, enyhe v, mérsékelt proteinuria (= | g/,
normalis szérumkreatining. Altaldban nem indikalt,
kivéve, ha a hipertdnidn kivill egyéb aktivitisi jel is
van. Gyakon kérképek: interszticidlis nephritis, idilt
glomerulonephritis, urologial ok.

* |dilt veseelégtelenség. Altaldban nem indokolt,
kiveve, ha aktivitasi jelek vannak (szisziémas
tlinet, Uledék, szercldgia). Ha a vesenagysag
<8.5 am, a vérzésveszély nagy, az informacios
érték kicsi,

A vesebiopszia indikéciéi diabetes mellitusban

Glomerulonephritisre utald klinikai tinetek esetén
. fipust diabetes mellitusban vesebiopszia
szlikséges, ha
* a diabetes fennallasa rovid (< 10 év, a
praepubertast nem szamitva) vagy tUlsagosan
hosszd (=20 év a tinetmentes diabetes
tartama);
* nincs retinopathia (a fluoreszeein-angiografia is
negativy;
* a nephrosis stlyos;
* 3 haematuria jelentds, varosvértest-cilinderek
lathatdk;
* a vesefunkdd gyorsan romlik;
* akut, ismeretlen okl veseelégtelenségben,

2-es tipustl diabetes mellitusban gyakrabban (a
fentiek hianyaban is) szlkséges a vesebiopszia,
mert gyakoribb az egyéb ok, és a diabétesz
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idétartama sem hatarozhato meg. (igy eléfordulhat,
hogy vesebiopszia soran deriil ki az addig
tWinetmentes diabetes mellitus!) A nephropathiat
nem kiséri feltétlendl retinopathia.

A vesebiopszia modjai

A vesebiopszia dltalanos modszere a perkutan,
UH-vezérelt biopszia. Vakbiopszia, ill. urografia
melletti mintavétel ma mar nem javasolt. CT-
vezérlés szikséges, ha a vesék ultrahangvizsgalattal
nem jol vizuilhatok (pl. jelentds obesitas). Szoliter
sajat vese, patkdvese, renalis aneurizma eseteén
mérlegelendd a feltirdsos vesebiopszia végzése.
Specidlis esetben (nem korrigalhatd vérzékenység,
pl. méjtranszplanticid utdn) transjugularis
vesebiopszidra lehet szlikség,

A perkutin vesebiopszia feltételei

Yesebiopsziat a vizsgalatban gyakorlott (évente
legalabb 24 biopsziat végzd) nefroldgus,
transzplantdcios sebész vagy radioldgus (vagy
feligyeletik mellett fiatalabb szakorvosjeldlt)
végezhet. A biopszia utani megfigyelést mitéti
hattérrel rendelkezd nefroldgiai vagy
vesetranszplantacids osztélyon kell biztositani. A
biopszidhoz gyakorlolt asszisztensre, megfeleld
ultrahangkészillékre (lehetdleg biopszis fejl),
megfeleld biopszids tlkre (lehetdleg automata,
[4-18 G} van szlikség. A minimalisan |8-20
glomerulus biztositasahoz legidbbszér legalabb két
mintat kell venni, a glomerulusszamot sztered
mikroszkop alatt lehet megitélni. Abszollt feltétel
az indikacic megléte (lasd fentebb), a
kontraindikacick hianya (lasd alabb), a beteg kelld
tajékoztatdsa szdban és irasban. A biopszia elétt
hivatalos vércsoport-meghatarozés szikséges. Az
INSAID szerek abbahagyandok 5 nappal &
beavatkozds elétt, ill. az esetleges Syncumarrdl
anyag feldolgozasat akkreditilt nefropatolégial
kozpontakban kell elvégezni, ahol a veseszévet
elektronmikroszképos, immunofluoreszcens és
fénymikroszkdpos vizsgalatahoz szllkséges targyi és

személyi feltételek (asszisztens, nefropatoldgiaban
Jértas patologus) megléte biztositott.

A perkutdn vesebiopszia kontraindikaciéi

A perkutidn vesebiopszia elvégzése ellenjavallt silyos
verzékenysegi zavarok (vérzeési idd vy szerint = |0
perc, thrombocyta <70 G/, Pl-megnydlas =3 s,
Hb =90 g/) esetén. Ha a megfeleld beavatkozassal
{dezmopresszininflzid, thrombocytaszuszpenzid,
friss, fagyasziott plazma vagy transzflzid adasa) a
zavar korrigalhatd, a laborparaméter
normalizalodasa utan a beavatkozas elvégezhetd.
Stlyos hipertania (= 160/1 10 Hgmm) fenndllasakor
a vérnyormnast rendezni kell a beavatkozés eldtt.
Aktiv higyati infekcié (pozitiv vizelettenyésztés
ésfvagy klinikai tlinetek) esetén is a vizsgalat
halasztésa, hatdsos antibiotikus kezelés sziikséges
elészdr. Ez aldl kivétel a vesetranszplantdlt betegnél
fellépd apostematosus pyelonephritis gyanija,
melyben antibiotikum-védelemben a biopszia
elvégzese szilkseges, A szoliter mikodd vese
napjainkban nem képez abszoldt ellenjavallatot, de
inkabb feltérésos biopszia javasolt, Ugyszintén igazolt
renalis artérizanaeurizma es patkdvese eseten is.

Teenddk perkutin vesebiopszia utdn

A beavatkozést kdvetden minimum 4 Griig
nyomokatés, fekvés, b folyadék fogyasztisa,
féloranként vérnyomads/pulzus mérése, vizelet
{mennyiség, haematuria) ellendrzése szlkséges,
A 24 oras agynyugalom alatt legalabb egyszer
t&rténjen Hb-kontroll, a beavatkozas utani napon
pedig UH-ellendrzés, Amennyiben szovédmeény
nincs, kétnapos intézeti megfigyelés utan a beteg
hazabocsathato, de |4 napig még kerliinie kell a
fizikai terhelést.

Széwvadmények perkutan vesebiopszia sordn

Minél gyakorlottabb a vesebiapsziat végzd személy,
anndl kevesebb a szévédmeény. Legayakaribb
széwGdmeény (kb. 209%) a tinetmentes, UH-
vizsgalattal észlelt kicsiny, spontan felszivédd
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subcapsularis hasmatoma, Az esetek kb. |0%-aban
arteriovenosus fisztula alakulhat ki, melyre a
perzisztilé haematuria hivhatia fel a figyelmet. A
diagnézist a color Doppler-vizsgalat biztosftja. A
fisztula idészakos kévetésen kivil egyéb teenddt
nem igényel, rendszerint fél éven belll magatd!
zarédik. Makroszkdpos haematuria az esetek kb,
5%-4ban fordul elé, a Hb csokkenése mellelt kolikat
(véralvadék miatt), ritkan hlgyhdlyagtamponadot
okazhat, A b folyadékbevitel mellett — sziikség
esetén — gdresoldd, transzflizid, ill. holyagmosés
alkalmazasara is szilkség lehet, Ritkdn, 1% alatli
gyakorisiggal kell szémolni jelentSsebb
retroperitonealis vérzés kialakuldsdval, mely anémiat,
derékfijdalmat, esetleg sokkot okozhat, ill, késdbb
abszcedalddhat, A szigar( fektetés mellett
transzfizic, sziksép esetén sebészi feltaras,
antibiotkum adasa szlkséges.

Elsodlegesen a
veseparenchymat érinto
glomerulonephritisek kezelése

Teendék minimal change nephropathiaban
A Klinikai kép &s a biopszids lelet &sszevetése

Klinikai jellemzdje a nephrosis szindroma és a
szelekty proteinuria. Bar tipusosan gyerrmekkori
betegség, barmely életkorban eldfordulhat. Minimal
change nephropathiaban fénymikroszképpal eltérés
nélkili glomerulusok, immunofluoreszcens
vizsgélattal hidnyzé immundepozitumck,
elektronmikroszképos vizsglattal diffiz podocyta-
[abriydlvany flzié lathald. Amennyiben a
proteinuria nem szelektiv, ill. haematuria vagy a
vesefunkcid beszikilése észlelhetd, a biopszia
informativitisanak ellendrzése szikséges.

Szekunder okok kizirdsa

A minimal change nephropathia leggyakrabban
idiopétias. A szekunder formak ritkak:
* megeldzd gyogyszerszedés (NSAID, litium,
aranykezelés);
» malignus betegség (Hodgkin-/non-Hodgkin-
lymphoma, leukémia);
» atépids betegsegek (ételallergia, ekcéma,
aszima) okozhatjak.

Az NSAID szerek okozta minimal change
nephropathidhoz gyakran akut interszticialis
nephrits is térsul. Tumorkeresés nem indokolt, ha
nincs egyéb erre utald jel (a virosvértest-sillyedés
nephrosisban egyébként is gyorsult),

Béziskezelés

MCD nagyon jol reagdl szieroidra, az esetek t&bb
mint 90%-4ban remisszid kévetkezik be, dltalaban
gyerreknél 4, felndttnél | 2 hét alatt (teljes
remisszid: proteinuria kisebb mint 0,2 g/nap,
részleges remisszié: proteinuria 0,2-3,5 g/hap
készatt), Ezért szieroid-monoterépidt kell kezdeni |
mg/kg/nap (maximum 80 mg/nap) adagban, melyet
pulzuskezeléssel (3x0.5 g methylprednisolen
mésnaponta) is bevezethetiink. Ha a proteinuria 2
g/nap ald csdkken, a szterciddézis-csdkkentés
elkezdheté: 0,8 mg, majd 0,6 mg/kg/nap |2
hénapig, A teljes remisszié (80-90%-ban |6 héten
belill) elérése utén a szteroid tovabbi fokozatos
csékkentése, 2-3 honap alatt torténd elhagydsa
javasolt,

Relapsus kezelése

MCD-ben gyakran, 30-60%-ban jelentkezik
relapsus (kordbban komplelt v. részleges
remisszidba jutott betegnél ismét 3,5 g/nap feletti
proteinuria jelentkezése legaldbb egy hétig). Az
alkalmi relapsus (70%) oka gyakran |égdti infekcid,
ill, a szteroid adagjanak gyors csokkentése. llyenkor
a fent szteroidkezelés (| mgkghap, gyermekeknél
60 mg/m/nap) ismétlése szitkséges, lassabb Gtemd
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csokkentessel, ill. elhagyassal.
Szteroiddependenciardl (1 5%6) beszélink, ha a
refapsus a megfeleld dtem csékkentes mellett
ismetelten jelentkezik bizonyos szleroidddzis alatt.
Gyakori relapsus (1 5%) esetén a szteroid teljes
elhagydsa utin jelentkezik ismételten a nephrosis.

Teendd szteroiddependencia vagy gyakori relapsus
esetén

Ezekben az esetekben a szteroid mellett kiegészitd
I5U-szert szikséges adni, mellyel 80%-cs
remisszids arany érnetd el. A kiegészités lehet
alkildldszer (CPH 1,5-2 mgike, per os 3 honapig
vagy iddseknél chlorambudl 0, 15-0,2 mg/ke, per
os 3 honapig) vagy CyA (4-5 ma/ke,
szérumszintkontrall mellett). A remisszids ardny a
két kezelés mellett azonos, de az alkildldszerrel
torténd kezelés olcsdbb, utina kevesebb a
relapsus. Eredménytelen alkildlokezelés utédn a CyA
meg megprobalhatd, de abbahagyandd, ha 2
honap alatt nem reagal. Reagald esetekben a Cy-
kezelgst meg legaldbb | évig fenn kell tartani, ezt
kévetden fokozatosan lehet elhagyni.

Teendd sztercidrezisztencidban

Szteroidrezisztenciardl beszélink, ha 3 honapig
adott | mgkg/nap szteroid hatastalan. llyenkor a
biopszia ismétlése szllkséges, mert a rezisztencia
hatterében 80%-ban FSGS, ill, MCD-varidnsok
allnak. Utdbbiak:
| idiopatias mesangioproliferativ GMN (negativ IF),
2. lgM-nephropathia (dominaléan mesangialis
lgM—+C3 depozicid),
3. Clg-nephropathia (dominaldan mesangialis
Clq +1gG/AM depozicio).
Ezek igazoldsa utdn célszer( csak az 15U-kezelést
indftani, A szteroidrezisztens MCD (209) dltaliban
egyéb |SU-szerre sem reagdl. llyenkor negativ
csalddi elézmény esetén is gondolni kell Grokletes
betegségre (pl. podacinmuticidra), és genetikai
vizsgalatok végzése javasolt a felesleges szteroid és
I5U-kezelés mellékhatasainak elkerllésére,

Teendd szteroid ellenjavallata esetén

Amennyiben a szteroid kontraindikalt vagy jelentds
mellekhatasok miatt nem folytathatd (diabetes
mellitus, jelentds arteriosclerosis, osteoporosis,
pszichés tinetek), immunoszuppressziv monoterdpia
vegzeése javasolt a , Teendd szteroiddependencia
vagy gyakori relapsus esetén” c. fejezetben foglaltak
szerint,

Teenddk fokalis szegmentalis
glomerulosclerosisban

A Klinikai kép és a biopszias lelet sszevetése

Klinikailag nephrosis szindréma vagy jelentés nem
szelektiv proteinuria jellemzi, melyekhez
rmikroszképos haematuria, ill. hiperténia is trsulhat.
Fénymikroszkdposan a glomerulus egyes
szegmentumainak hyalinosisa ésfvagy szklerdzisa
lathatd, mely kezdetben csak kevés glomerulust érint
(fokdlis), ezért a megfeleld glomerulusszam
elengedhetetlen feltétele a diagnozisnak, Az
immunofluoreszcens vizsgalat az esetek egy
részében a karosodas helyén IgM- és C3-depoziadt
mutat. Elektronmikroszkopos vizsgalatial a fokalis
laesio, valamint podocyta-labnyllvany flizio lathatd
(valamennyi glomerulusban!). Immundepozitumok
nincsenek. Egyik, sztercidra ¢l reagald varidnsaban
{,lip lesion”) az elviltozas csak a glomerulus tubularis
polusandl, a proximalis csatorna eredésénél
észlelhetd. Rossz progndzist a glomeruluskacs
Hsszeesése (,collapsing varidns”) és az intersziicidlis
fibrosis megjelenése, HiV-fertdzésben az
elektronmikroszképos vizsgdlattal nagy szdmban
észlelhetdk endothelialis tubuloreticularis inclusidk is,

Szekunder okok kizarésa

Idiopdtias FSGS-ra emlgkeztetd hisztoldgiai kép
kialakulhat masodlagosan is, a veseparenchyma-
cstkkenés kévetkeztében kialakuld glomerularis
hiperfiltrdcié mialt. Ezért elsdsorban csdkkent
vesemnéretek mellett ki kell zarnunk:

| congenitzlis ok (dysplasia, cligomeganephronia);
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2. tubulointerstitalis betegség (reflux/znalgetikum
nephropathia);

3. pnmer GN {Alport-szindréma, fokalis
prliferativ);

4, szekunder glomerulopathia (sdlyos obesitas,
renalis arteriastenosis, grafteléstelenség,
sarldsejtes anémia) lehetdsépét, Klinikailag
hiperfiltrdciora utal, ha a nephroticus
proteinuriat nem kiséri hypalburninasmia,
hypercholesterinaemia és &déma. Intravénas
kabitdszer- (heroin-) fogyasztashoz, valamint
parvovirus B|9- és HIV-feridzéshez gyakran
tarsul F5G5, de ezeknel a vesek inkabb
nagyobbak. Bar az uldbbi elsdsorban feketék
betegsége, minden esetben javasolt HIV-teszt
elvégzése is. Felnditkorban manifeszidlddo
esetekben is gondolnunk kell Grokletes
betegségre, igy podocytik felépitésében
{podocin, alfa-aktinin-4) vagy szabélyozasaban
(LMX | B; kérdm-patella sy, WT | Wilms-
turmor) szerepld fehériéket kodold gének
mutaciojara.

Bazisterdpia primer FSGS esetén

A FSG5-t korabban sztercidrezisztensnek tartottak,
mely az esetek felében progressziv
veseelégtelenséghez vezetett néhany év alatt.
Ujabb vizsgdlatok alapjdn Ggy tlnik, hogy az esetek
tobb mint felében tartés remisszid érhetd el a
korabbinal nagyobb adaghan és hosszabb ideig
alkalmazott szteroiddal, Ezért amennyiben a
szteroidnak nincs ellenjavallata, | mgkg/nap
szteroid 3—4 honapig tartd adasa javasolt
nephroticus mértekd proteinuria esetén, még
akkor is, ha kdzben a proteinuria csokken, Ezt
kovetden még tovabbi 3—-6 honapig toriénd adas
javasolt fokozatos adagesdkkentes mellett. Ennek
soran alkalmazhatunk alternéld (masnaponkenti)
adést, de csak idéseknél,

Kiegészits 15U-kezelés javallatai, szerei

Szterciddependenciaban, ll.

-rezisztencidban CyA az elsékent vilaszlandd szer
{4-5 mg/kg, szérumszint- ellendrzés mellett), mely
a szteroiddependens esetek 75-80%-aban
(doéntden teljes), mig a szteroidrezisztens esetek
50-60%9-aban (nagyrészben részleges) remissziot
eredményez. Ha a proteinuria 2 hdnap alatt nem
cstikken, a CyA abbahagyandd, ha viszont javul,
még legaldbb | évig folytatandd, utana fél év alatt
1&rténd fokozatos csdkkentés, a végén kihagyas
szilkseges. Ritkan CyA-dependencia jelentkezhet,
de ilyenkor rendszerint minimalis, napi 2-3 mg/ke-
nal kisebb adag elégséges, ezért a szer toxicitisa
hasszl tavon sem jelentkezik, Ha a CyA ellenjavallt
vagy hatastalan, CPH (1,5-2 mgkg/nap 3-6
haénapig) addsa megprabalhatd,
szteroiddependenciaban kb, 75%-ban, rezisztendia
esetén 259-ban eredményez remisszidt,

Tlneti kezelés javallatai

Szekunder FSG5-ben sztercid-, ill. 15U-kezelés
tilos! Nem szlkseges a primer formakban sem, ha
a proteinuria nem nephroticus. Ezekben az
esetekben, valamint a primer formdban is adjuvans
kezeléskent, ill. a nem reagéld esetekben ACE-
gatld (vagy ARB) adasa javasolt a glomerularis
hiperfiltracié és proteinuria csdkkentése célidbdl,
Nephrosis szindroma esetében egyéb teenddk
(lasd a , Teenddk membranosus nephropathidban
{MMNPY" c. fejezet ,TUneti terapia nephrosisban” c.
alfejezetében) is szikségesek. HIV-fertézésben az
antivirdlis kezelés alkalmazasa a korai FSGS
progresszidjat is gatolhatja.

Vesetranszplanticié javallatai

A FSGS a graftban gyakran (kb. 259) visszatér,
rendszerint az elsé 3 hdnapban. Foleg
gyermekeknél, ill. 3 &v alatt végstadiumba juté
FSGS esetében kell szamitanunk a betegség
kiGjuldsara, A recidiva kockdzata nem ellenjavallja az
atlitetést, de megfontolandd lehet, hogy f&l-1 ev
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kivards utdn kertljon sor a transzplantaciora,
Rekurrald FSGS esetén nagy adagl, napi 8-25
mg/kg CyA addsa javasolt, mely a remisszic elérése
(80%) eseten hagyornanyos adagban folytathato,
MNem reagald esetekben kiegészitd plazmaferézis
prébalhatd meg.

Teenddk IgA-nephropathiaban
A Klinikai kép és a biopszias lelet dsszevetése

Az |lgA-nephropathia elsdsorban | 5-30 év kor
koztti férfiak betegsége, klinikailag tipusosan
rekurrens makroszkopos haematuridt (felsd l&gti
infekciok soran harom napon bellil) vagy
aszimptomas mikroszkdpos haernaturiat (és
mérsékelt proteinuriat) észlelink, A betegség az
esetek |09%-aban nephrosis vagy heveny, ill. gyors
progresszicju glomerulonephritis tineteivel
kezdddik. Fénymikroszkoppal diffiz (v. fokalis)
mesangialis proliferacid es expanzio,
immunofluoreszcens vizsgalattal mesangialis,
esetenként a kapilldris kacsokra is réterjedd
granuléris, dontden IgA (elsdsorban lgAl)-
depoziturnok, elekironmikroszkopos vizsgalattal
elsdsorban mesangialis depozitumok jellernzdek.
MNephrosis esetén a hisztoldgiai eltérések altaldban
enyhék, mig akut/gyors progresszioji
glomerulonephritis esetén stlyos karosodasok,
felholdkepzodés lathatd, csak a domindld granularis
lgA-depozicid segithet az egyéb félholdképzddessel
jaré glomerulonephritistdl vald elkdlonitésben.
Schonlein—Henoch-nephropathidban az
immunofluoreszeens vizsgalat lelete az Igh-
nephropathiaéhoz hasonlit, a klinikum dont,

A lupusnephropathia mesangioproliferativ tipusaban
inkabb 1gG- és jelentds C|g-depozicié lathatd, a
szisztémds tlinetek és az immunszeroldgiai (ANFE
anti-DNA antitest) pozitivitas segit az
elkiildnitésben. Az lgA-nephropathias esetek
40-50%-aban emelkedett a szérum Igh-szintje.

Szekunder okok keresése

A genetikai prediszpozicid szerepére a zart
kézosségekben észlelhetd halmozott eléfordulas
utal. A mucosalis eredetli fokozott Igh | -termelés
bekovetkezhet virusok (pl. HIV, de it a fokalis
szegmentalis glomerulosclerosis gyakoribb),
baktériumok (pl. Haemophilus parainfluenzae),
ételantigének (coeliakia), bérbetegségek (dermatitis
herpetiformis) hataséra. Hazankban inkabb az Igh-
tartalmi immunkomplexek csokkent dearence-
ének patogenetikai szerepével kell gyakrabban
szamolni, elsésorban etiles eredetl majcirrozisban.
Ezen korkepek klinikailag egyértelmiiek, ugyanakkor
az it letrejovd Igh glomerularis depozicid sokszor
nem jar klinikai tinettel.

|diopatids |gA-nephropathia kezelése

Az |lghN-nél az esetek 60-80%-ban a vesefunkad
lassan romlik. A betegek jelentds részéngl 20-25 év
utén végstadiumi veseelégtelenseég alakul ki, A
szieroid- és SU- kezelés a perzisztald mikroszkdpos
haernaturia, enyhe proteinuria, ill, idészakos
makroszkopos haermaturia képében jelentkezd
esetekben felesleges. Uabb adatok szerint az ACE-
gatld (vagy ARB) kezelés normatenzids proteinurids
betegeknél is mérsékli a proteinunat és a
veseelégtelenség progresszicjdt, ezért alkalmazasa
javasclt, kildnosen | g/nap felett proteinuna, 130/85
Hgrmm feleth vémyomnas, ill. emelkedett kreatininszint
esetén. Az elmult évek adatail alapjan fontos a
metabolikus szindrdma egyéb komponenseinek
{obesitas, dyslipidaeria, diabetes mellitus,
hyperuriczernia) hatékony kezelése is. Egyes vizsgalok
az alacsony antigéntartalmi (gluten s fejmenles) digta,
ill. 2 halolajszupplernenticid jotékony hatasdt talahtak.

Szteroid-, ill. immunoszuppressziv kezelés javallatai
lgA-nephropathiaban

Amennyiben a fenymikroszkdpos kép enyhe és a
proteinuria nephroticus, megtartott vesefunkcd
(kreatininclearence =70 ml/perc) esetén per os
szteroid addsa szilkseges. A javasolt kezdd adag |
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mg/kg/nap, fontos, hogy ezt fokozatosan
csokkentsilk, de a kezelést legaldbb 1,5 évig
fenntartsuk. llyenkor megprébalhatd | -2
mg/kg/nap azathioprinnel torténd kiegészités is,
Akut vagy gyors progressziojl veseelégtelenség
képében jelentkezd |gA-nephropathiaban bolusz
szteroid- és ciklofoszfamidkezelést kell
alkalmaznunk, hasonldan az egyéb félholdképzéssel
jard esetekhez (lasd az |diopatias”, gyors
progresszidj( glomerulonephritis kezelése” c.
fejezetben). Kerdéses a plazmaferezis es az iv. nagy
dézisti immunglobulin hatékonysaga,

Szekunder |lgA-nephropathidk kezelése

A kezelés a lehetséges antigén eltdvolitasdbd], a pnmer
betegség kezelésebd! all. Az idilten gyulladt tonsillak
eltdvolitisa feltétiendl javasolt. Perzisztéld proteinuna,
hipertdnia esetén ACE-gatld (ARB) adandd.

Teend6k membranosus nephropathiaban
A Klinikai és a biopszias lelet Gsszevetése

A membranosus nephropathia a felnéttkori
nephrosis leggyakaribb oka, a betegek kb, 25%-
anal azonban a proteinuria tinetmentes, A
proteinuria nem szelektiv, és az esetek egy
részében mikroszkopos haematuria, hipertonia
vagy emelkedett szérumkreatinin-szint is
észlelhetd. A betegség elsd manifeszticidja lehel a
kidrképben gyakori trombotikus esemény.
Membranosus nephropathidban
fénymikroszkoposan diffiz kapilldrismegvastagodis
mutatkozik, sejtproliferacié nélkdl,
Immunofluoreszcens vizsgalattal granuldris
subepithelialis 1gG- és C3-depozitumok lathatok.
A betegseg stadiumai a glomerulusok
elektronmikroszképos vizsgalataval
diagnosztizalhatok: a subepithelialis depozitumok
felszinesek (. std.), kozéjik a glomerulus bazélis
membran tiskeszerlen tiremkedik (2. std.), a
lerakédasok intramembranosussa valnak (3. std.),
majd ezek helyén a vastag glomerulus bazdlis
membranban Jacund"-k keletkeznek (4. std.).

Szekunder okok keresése

A membranosus nephropathids esetek

70%-a idiopatias. A leggyakoribb szekunder okot {az
osszes 5-|0%-a) malignus betegségek kepezik.
Elsésorban szolid turmorok: tidd, colon, emld
ckoznak membranosus nephropathiat, aranyuk az
55-60 év feletti betegek esetében elén a 20%-ot,
ezert ebben a korcsoportban egyéb, tumorra ulald
tinet hianyaban is indokolt a tumorkeresés. A
sefimagellenes antitestek vizsgalata mindig szlkséges,
mert szisztémas lupus erythematodesre utald egyéb
jel nélkil is manifesztalddhat a membranosus
lupusnephropathia. Fontos a gyogyszeres anamnézis
ismételt felvetele: leggyakrabban penicillamin-, ill.
aranykezelés utdn (tipusosan 5-12 hd mdlva)
jelentkezik. Az NSAID szerek nagyrészt minimal
change nephropathiat okoznak, eldfordulhat
azonban membranosus nephropathia is. Nagy adagd
(= 150-300 mg/nap) captopril, valamint az
ugyancsak SH-csoportot tartalmazd tiopronin
(cystinuria kezelésére) szedése utan is kialakulhat,
Infekcidk kozdl nalunk leginkabb a hepatitis B (a HCV
dontéen membranoproliferativ glomerulonephritist
okoz) jon szoba korokként, ezért HBsAg- és anti-
HC W vizsgalat normalis majenzimek esetén is
sziikséges. Adott esetben gondolni kell szfflisz,
maldria, lepra, schistosomia, filariasis lehetdségere is.

Teendd szekunder membranosus nephropathidban

Ezeknél az eseteknél alapvetd a kiviltd ok
megszlintetése. A gydgyszer okozta esetek spontan
gydgyulnak az elhagydsukat kavetd 612 hénap
alatt, Hasonldan a tumor eltivolitasa is a
membranosus nephropathia gyagyuldsahoz vezet,
a proteinuria ismételt jelentkezése az alapbetegseg
recidivajat valoszindsiti. A hepatitis B okozta
membranosus nephropathia az esetek kevesebb
mint felében jut spontan remisszidba (624 hdnap
alatt, az ant-HBe megjelenésekor), ezért indokolt
az interferonkezelés. Ugyanez vonatkozik a HCOW-
fertézésre is, mindketiében tilos szleroid,
immunoszuppressziv szer addsa, mert fokozzdk a
virusreplikicidt, A membranosus
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lupusnephropathia kezelését lasd a ,Remisszid
indukdldsa lupusnephropathidban” . fejezetben,

A tlneti terdpia indikacidi

A MNP-esetek 20-30%-aban spontin remisszicd
kovetkezik be, ezért aszimptomas beteg vagy enyhe
nephrosis esetében kizardlag tineti terdpia javasolt.
Természelesen ezen kezelések alkalmazdsa szikséges
az ISU-kezelés mellett is a nephrosis megsziinéséig,

Tineti terdpia nephrosisban

A proteinuria csokkentése (az intraglomerularis
nyomas csokkentése) celjabol fehérjeszegény (0,8
g/kg + vizelettel Urftett napi fehérjemennyiség)
digta és ACE-gdtld (vagy ARB) alkalmazdsa
szilkséges. Az utdbbi kis adagban (pl, 2x2,5 mg
enalapril) normotenzid esetén is javasolt. A NSAID
szerek is csokkentik & proteinuridt, de a GFR is
cstkkenhet, ezért nem javasolt addsuk. Az 6déma
csokkentésére a Na-bevitel cstkkentését és
diuretikumokat alkalmazunk. Legtébbszér
furosemid adasa sziikséges, rezisztencia esetén az
adag s a gyakorisag emelése mellett
aldoszteronantagonistaval és tiaziddal torténd
kiegészités, Refrakter esetekben a parenteralis
furosemid mellett iv. mannitol és 15-25%-os
human albumin is javasclt. A trombdzis
megeldzésére kifejezett veszély (se. albumin <20
g/, megeldzd trombdzis, nagy adagl sziercid)
esetén antikoaguldlés: heparin, majd Syncumar
szllkséges, A sztatin tipust lipidesokkentok az
arterioszklerdzis mellett a veseelégtelenség
progresszidjat is csdkkenthetik.

Az immunoszuppressziv kezelés indikacidi

A MMNP-re reszben a perzisztald, valtozd
proteinuria, részben a lasst) progresszio jellemzd:
[0-15 év alatt az esetek 25-40 %b-dban
végstadiumy veseelégtelanség alakul ki, varhatoan
azokban, akiknél silyos a proteinuria (=8 g/nap),
vagy mar kezdetben emelkedett, vagy romld a
szérumkreatinin). Ezekben az esetekben indokolt

az ISU-kezelés azonnali elkezdése. Kevésbé silyos
proteinuria (4-8 g/n) &s GFR-csdkkenés (60-90
ml/p) eseten fél év tineti terdpia utan javasolt az
[SU-kezelés, ha spontan remisszio addig nem
jelentkezik.

1SU-kezelés médja

A szieroid énmagaban nem hatékony, ezért
kombinalan szteroid és alkildloszer adasa
szilkséges, Ez torténhet egyszerre vagy havonta
felviltva (egyik hénapban szteroid, masikban
zlkiléloszer). A kezelést mindkét esetben
bevezethetjlik bolusz szterciddal (3x0,5 g
mésnaponta), & lrombdzisveszély miatt azonban ez
mindig heparinvédelemben javasolt. Ezt kdvetSen
mésnaponta | mg/kg addsa javasolt. Alkilaldszerként
CFH 1.5 mgikg/nap vagy chlorambucil 0,1-0,2
mg/kg/nap adagban torténd addsa javasclt, a CPH
kissé hatékonyabb (>90% vs. <85%) és kevesebb
a mellékhatdsa (5% vs, > |0%), A kezelés
id&tartama 6—10 hdnap mindkét esetben, Az
immunfolyamat akiivitisat esetleg a vizelet Chb-9-
szint méresevel kovethetjik, a proteinuria ezt
rendszerint honapokkal késdbb jelzi, Relapsus a
MCD-nél ritkdbban, kb, 20%-ban jelentkezik.

Teendd szteroid, ll. alkildloszer ellenjavallata
esetén

Szteroid ellenjavallata esetén az alkilaloszer
onragaban is adhatd, A CyA egyértelmien
kevésbé hatékony, mint az alkildldszer, és
abbahagyasa utan gyakori a relapsus, ezért csak
abban az esetben javasolt addsa (2 hdnapos
terapids proba szteroid mellett), ha az alkiléldszer
stlyos mellékhatas miatt nem alkalmazhato, A nagy
dozist immunglobulinkezelés drigasdga hatrt szab,

Teendd akut vesefunkcié-romilés esetén
membranosus nephropathidban

Gyors vesefunkcid-romlas nem jellemzé a
membranosus nephropathiara. Ennek észlelésekor
elsGsorban vesevéna-trombdzisra kell gondolnunk,
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mely kialakulhat lassan, egyéb klinikai tlnet nélkdl
is, a diagndzist a duplex ultrahang- és az MR-
vizsgalat biztosftja, Ritkén a membranosus
nephropathidra félholdképzédéssel jare
glomerulonephritis rakddik, valdszind, hogy ebben
a sulyes membrankarosedas miatt felszinre kertld
GP epitdp jatszik szerepet. A veserebiopszia
szikséges lehet tarsuld akut interszticidlis nephritis
kizérdsara is.

Teendok membranoproliferativ
glomerulonephritisben

(I tipus: mesangiocapillaris glomerulonephritis, II.
tipus: dense deposit betegség)

A klinikai kép és a biopszis lelet Ssszevetése

A membrancproliferativ glomerulonephritis féleg
fiatal- és kazépkortaknal, a |, tipus szinte kizardlag
20 év alattiaknal fordul eld. Jellemzd megjelenés a
jelentds haematuridval jard nephrosis szindréma
vagy nephraticus proteinuria, melyet sokszor
emelkedett szérumkreatinin s sdlyos hipertdnia is
kisér. Inkdbb a |I. tipusban gyakoribb az akut
nephritises kezdet, ilyenkor a félholdképzadés
rossz prognosztikai jel, A korkép jellemzdje a
fartdsan alacsony komplementszint. A [l tipusban
gyakori a C3NeF jelenléte, az alternativ (iton
tarténd komplementaktivélas miatt ebben az
esetben a C4-szint normalis marad. Mindig keresni
kell krioglobulin jelenlétét is, kilondsen arthralgia,
purpura, Raynaud-szindréma, periférias neuropatia
esetén, Fénymikroszkoppal a lobularizalisagot
okozd intenziv mesangialis sejiproliferacié jellemzd,
A kapillarisfal megvastagodik, az I, tipusban a
glomerulus bazdlis membrin a mesangialis
interpozicio miatt kettds kontdrinak latszik.
Immunciluoreszcens vizsgalattal a depozitumok az
. tipusban 1gG-t, IgM-et és C3-at, a 1. tipusban
csak C3-at tartalmaznak. Az elektronmikroszkopos
vizsgalat sordn az |. tipusban subendothelialis és
mesangialis lerakddasok, a ll. tipusban a glomerulus
bazdlis membran elekirondenz alalakuldsa fatszik.
Cryoglobulinaemias membranoproliferativ
glomerulonephritis mellelt szdl a kiterjedtebb

monocytas sejtdlissag, a glomerulus bazdlis
membran kettdzdtisége, valamint intralumindlis,
hialinthrombus, valamint vasculitis jelenléte, Az
elektronmikroszkdpos vizsgalat soran a depozitum
fibrillaris . krisztalloid szerkezetd.

Szekunder okok keresése

Az idiopatias membranoproliferativ
glomerulonephnitishez hasonld immunkomplexek
okozta kirositds jelentkezik autcimmun
betegségekhez (SLE, C2-hiany) és infekcickhoz
(hazankban elsésorban HCV ritkan endocarditis,
sdntinfekcid, mycoplasma, lepra, malaria,
schistosomiasis) tarsuld membranoproliferativ
glomerulonephritis eseteiben. Eldrehaladott HCY
okozta majkirosodas eldfordulhat normalis
majenzimek mellett is, ezért membranoproliferativ
glomerulonephritis esetén mindig szikséges HCV
elleni vizsgalat is, ezen esetek tobbségét
cryoglobulinaemia kiséri, Membranoproliferativ
glomerulonephritishez hasonlé szdvettani kép
kialakulhat trombaotikus microangiopathiak krénikus-
rekurrens eseteiben (gydgyuld haemolyticus
uraemias szindréma/ftrombotikus
thrombocytopenids szindréma, antifoszfolipid-
szindroma, irradidcids nephritis, csontveld-
transzplantacichoz tarsult glomerulonephritis,
sarldsejtes anémia, polycytaemia) és
paraproteinlerakddassal jaré korképekben
{myeloma, krénikus limfoid leukémia, non-
Hodgkin-lymphoma, Waldenstrém-betegség,
immunotactoid glomerulonephritis, fibrillaris
glomerulonephritis),

A cryoglobulinaemia vizsgalata

A kimutatashoz alapvetd, hogy a levett nativ
vermintat 37 Celsius-fokon tartva kell
megalvasztani, és a szerumot elkiléniteni. A
krioglobulinok alkotdrészeik alapjan hdrom tipusba
sorolhatdk. Az |. tipust monoklondlis |z vagy
konnydlanc, a Il. tipust egy monoklonalis |z
(altaldban |gM) és poliklondlis Ig (altaldban |2G), a
1. tipust két poliklonalis Ig (altaléban IgM és |gG)
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alkotja. Elsésorban autoimmun és
lymphoproliferativ betegségekben, infekcickban
mutathatok ki. A korabban ismeretlen eredet(inek,
esszencidlisnak tartott kevert cryoglobulinaemias
esetek 80-90%-dban HCV-fertézés igazolddott.

|diopatids membranoproliferativ glomerulonephritis
kezelése

Az idiopdtias esetek progndzisa rossz, az |, tipusd
esetek dtlag |0 év, a |, tipustak hamarabb
végstadiumu veseelégtelenségbe kertlnek, a
remisszio ritka. Amennyiben a proteinuria
nephrolicus (és HBV-, HCV-negaliv),
szieroidkezelés elkezdése javasolt | mg/keg/nap
adagban, Ha a proteinuria nem csékken harom
hénap utan, dklofoszfamiddal torténd kiegészités
javasolt, Emelkedett kreatinin esetén mar kezdettdl
javasalt a kombindlt kezelés, Gyors progressziondl
bolusz szteroidkezdés, valamint plazmaferézis is
megprobalhatd, Csokkend proteinuria esetén a
kombinalt kezelést egy évig, a szteroidot legalabb
ket evig javasolt folytatni. Ha a szteroid ellenjavallt,
vagy a fenti kezelés hatastalan, thrombocytagatld
adasa javasolt.

Szekunder membranoproliferativ
glomerulonephritis kezelése

Ezekben az esetekben az alapbetegség kezelése az
elsérendd: pl, endocarditisben megfelels
antibiotikumn, szilkség esetén miét. Az ISU-kezelés
(szteroid + CPH, esetleg plazmaferézis) a
vesefunkcé gyors romlasakor mérlegelhetd. HCY
esetén interferon- és ribavirinkezelés
megprobalhatd, azonban a fulminans
cryoglobulinaemias esetekben nem nélkiilzhetjik
a plazmaferézis mellett az ISU-kezelést sem (a
virusreplikacid esetleges fokozadisa ellenére).
Hematoldgiai malignus betegségekben az MPGN a
kemoterdpia tarsindikicidjit képezi. Difftiz
proliferativ lupusnephropathia kezelését lisd a
.Remisszid indukdlasa LN esetén” . fejezetben,

Tineti terdpia

Amennyiben a proteinuria nem nephroticus,
csupan tineti kezelés, ACE-gatlo (vagy ARB) adasa
javasolt, A betegek mortalitasiban a primer és a
szekunder esetekben is leggyakrabban a nehezen
befalydsalhatd hipertdnia jatszik szerepet, ennek
rendezése minden esetben alapvetd fontossagy.

Teendd diffiz endocapillaris {(exsudativ)
glomerulonephritisben (posztinfekcios)

A ldinikai kép és a biopsziss lelet dsszevetése

Az endocapillaris glomerulonephritist tdbbnyire
béta-hemolizdld Streptococcusck, ritkan egyéb
korokozdk okozzak, Tipusosan a két évnél iddsebb
gyermekek betegsége, de felndttkorban is
eléfordulhat barmilyen életkorban, A
fénymikroszkdpos képre az endocapillaris
sejtdissag a jellemzd, f8ként a neutrofil
granulocytak dominalnak (exsudativ jelleg). Az
immunoflucreszcens vizsgalat soran granularis lgG-
&s C3-lerakddas lathatd a glomerulus bazalis
membran mentén. Elektronmikroszkdpos vizsgilat
sorén jellegzetes az Gn. hump”-képzddés: a nagy,
de viszonylag ritka elhelyezkedés subepithelialis
depozitumok, melyek azonban rendszerint csak
4-8 hétig figyelhetdk mes. Az endocapillaris
glomerulonephritis tipusos klinikai megjelenése az
akut nephritis szindréma, azonban a
poststreptococcalis esetek kozel felében csak
tinetmentes haematuria (és proteinuria)
észlelhetd. A nem streptococcalis eredetl
infekciokban még gyakoribb az enyhe klinikai kép,
ityenkor a hisztoldgia sokszor nem diffiz, hanem
fokalis proliferativ glomerulonephritist mutat.
Amennyiben a megeldzd Streptococcus-fertézes
szeroldgiailag igazolhatd, nem szllkséges
vesebiopszia végzése, csak az atipusos, ill. a
spantan, nem gydgyuld esetekben. A folyamat
atmehet gyors progresszidjll glomerulonephritisbe,
mely a felholdak szamatdl fligg,
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Megeldzd Streptococcus-fertdzés igazoldsa

Az anamnézisben kutatnunk kell megeldzd
Streptococcus-fertdzés utén: a latenciaidéd
tonsillopharyngitist kdvetden kb, 10 nap,
barinfekeid {impetigo) esetén kb, hdrom hét.
Minden esetben torok-/sebvaladek tenyésziése
szlikséges, amelyek dtalaban mar negativak a
vesekarosodas jelentkezésekor, A fertézést a magas
antisztreptolizin-titer igazolja, ez azonban a légdt
infekcidk 10%-andl, a bdrinfekcidk 5096-anal
szintén negativ lehet. Az anti-dezoxiribonukleaz-B
es antihialuronidaz vizsgalata érzekenyebb és
specifikusabb. |ellernzd az atmeneti
komplementszint cstkkenése (90%-ban), ill.
cryoglobulinaemia.

Nem streptococcalis infekcidk keresése

Megativ antisztreptalizin-titer esetén nemn
streptococcalis eredetre is gondolni kell.
Leggyakrabban endocarditis, sont vagy
graftszepszis, hasi abscessus (ezekben tébbnyire
Staph. aureus vagy epidermidis a kdrokozd), ill.
pneumdnia (Pneurnococcus vagy mycoplasma
okozta) utdn kell kutatnunk. Ezek az infekcidk is
jarhatnak komplementesokkenessel és
cryoglobulinaemiaval, st ANF-, ill. ANCA-
dlpozitivitdssal is. llyenkor ne felejtsiik el, hogy a
valodi antitestek mas tipust glomerularis
kirosoddsokat okoznak.

Tipusos poststreptococcalis glomerulonephritis
kezelése

A prognozis 1éleg gyermekkorban kivalo, A betegek
donté tobbsége spontan gyogyul, az oliguria egy
het, a komplementcsokkenés hat hét, a hasmaturia
hat hdnap alatt rendszerint megszlnik. Ezekben az
esetekben csak tlineti kezelés szllkséges: so- és
folyadék-, mérsékelt fehérjemegszoritas, fekvés,
antihipertenzivumok és diuretikumok adasa.
Antibiotikurn csak pozitlv tenyésziés esetén
szllkséges. Javasolt viszont a kontaktok, féleg
gyermekek penidllinprofilaxisban vald részesitése,

Gyors progresszidjl glomerulonephritis képében
jelentkezd poststreptococealis glomerulonephritis
kezelése

Gyermekkorban |-2%-ban, felndtteknél |0%-ban
megy it a betegség gyors progresszig)u
glomerulonephritisbe. Ezekben az esetekben a
kombinalt immunoszuppressziv kezelés (lasd az
JIdiopatias, gyors progresszidjii glomerulonephritis
kezelése” c. fejezetben) megprobélhatd, Ha a
beteg mar dializist igényel, akkor a kezelés
sikeressege nem valoszind, ezért hosszas
fenntartdsa nem avasolt.

Nem streptococcalis posztinfekcids
glomerulonephritis kezelése

A progndzis j6, ha a feridzés megsziintetese
sikeres, ezért alapvetd a helyes antibiotikus kezelés
&5 a lehetseges gocok felszamolasa, Gyors
progressziojll glomerulonephritis jelentkezesekor
kombinalt immunoszuppressziv kezelés is
megprobalnatd (l4sd az |diopatids, gyors
progresszidjl glomerulonephritis kezelése” ¢
fejezetben). Ezeknél a betegeknél még dializisigény
mellett is sikeres lehel a kezelés, de ilyenkor sem
szikséges hosszas immunoszuppressziv kezelés
alkalmazdsa.

Teendd félholdképzddéssel jaro
glomerulonephritisben
(gyors progresszidjl glomerulonephritis) (RPGMN)

A Klinikai kép és a biopszias lelet Ssszevetése,
altfpusénak megéllapftisa

Akdrképre a haematuridval és proteinuriaval aré
akut vagy szubakut veseelégtelenség (a
szérumkreatinin duplizddasa napok, max, harom
hénap alatt) jellemzd. Félholdképzddéssel jard
glomerulonephritisrél beszéltnk, ha a
glomerulusok tobb mint 509%-aban van kacsokat
&sszenyomo sejtes, illetve késdi stadiumban
fibroticus félhold. Rossz progndzisra utal, ha a
félholdak aranya =80%. A diffiz
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félholdképzadéssel jard glomerulonephritis nem
ondllo betegség, Szdmos ok vezethet a glomerulus
bazdlis membran sdlyos kirosoddsihoz,
rupturdjahoz, kdvetkezményesen az epithelialis
sejtek proliferacidjahoz (félholdképzés), majd
fibrindepozicidhoz. Felosztasuk az
immunofluoreszcens vizsgalat alapjan torténik. |,
tipusban lingéris, a I. tipusban granularis
immundepozicié lathatd, mig a lll. tipusban nincs
immundepozicid (,paudi-immune”). Valamennyi
tipus kezelésének sikerét dontden meghatirozza a
koraj diagndzis, mely miatt a vesebiopszia minél
korabbi elvégzése szilkséges,

Szekunder ok keresése gyors progresszidji
glomerulonephritis |-, tipusdban

A szekunder okok feltarasaban a vesebiopszia
mellett a klinikai képre és az immunszerologidra
tamaszkodhatunk. A lineans immundepozicidt
{10%) anti-GBM antitestek okozzak, az esetek
feléhez tlddvérzes is tarsul (Goodpasture-
szindrdma), A granularis immundepozicié (40%)
aspecifikus, de az immunoflucreszcens mellett segit
a fény- és elektronmikroszkdpos vizsglat is.
Ckai;
* infekcié (poststreptocaccalis glomerulonephritis,
endocarditis, szepszis);
* szisztémas immunbetegség (SLE,
cryoglobulinaemia);
* stlyos glomerulonephritis (Ig&-nephropathia,
membranosus nephropathia,
membranoproliferativ),

Az immundepozicid nélkdli esetek tobbséget (az
tisszes 40%-a) az ANCA- pozitiv szisztémds
vasculitisek (ldsd a , Teenddk ANCA-medidlt
szisztemnas vasculinsekben; VWegener-
granulomatosis, Churg-Strauss-szindroma,
mikroszkdpos polyangitis esetén” ¢. fejezetben)
okozzak. Idiopdtids, gyors progresszidjl
slomerulonephritis { | 09%) esetén az ANCA-
pozitly, de szisztémas vasculitises tinet (még?)
nincs.

Szisztémas vasculitisre utald klinikai tinetek
keresése a gyors progresszidj( glomerulonephritis
1. tipusaban

ANCA-medidlt szisztémas vasculitisre (Wegener-
granulomatosis, Churg—Strauss-szindréma,
mikroszképos polyangitis) utal:
e dlialdnos tiinetek: fogyds, gyengeség, laz,
gyorsult We, leukocytosis, jelentds anémia,
* pulmonalis érintettség,
* kisérvasculitis tinetei (bdr- és szemtiinetek,
mono/polyneuritis, arthralgia),

A kdzepes nagysagl arténidk vasculitise inkabb a
Klasszikus polyarteritis nodoséra jellemzd
(félholdképzades nincs!), de ritkén Churg—Strauss-
szindrémaban is eldfordulhat sziv- (pericarditis, angina,
AMI), agyi (stroke, konvulzid, ataxia), gastrointestinalis
(mdjfépinfarktus, ulcus, colitis) tinet, tovabba malignus
hiperténia (arteria renalis aneurysma) jelentkezése.

Pulrmonalis érintetiség mindharem kisérvasculitisben
gyakori. Gyakran csak aszimptomas radioldgiai jelek
vannak, ezért spirdl CT végzése javasolt a periférias
mikroinfiltratum, pulmonalis vasculitis (nagy
irregularis periférias artéria) keresése céljabal,
Sllyos intraalveclaris vérzés, dyspnoe is
eléfordulhat. Wegener-granulomatosisban gyakori
az Uregképzddes, ill. a lelsé léglti manifesziacia.

#diopatias”, gyors progressziji glomerulonephritis
kezelése

A kezelés legfontosabb elve, hogy minél korabban
kezdjuk el, anndl jobb eredményt ériink =l, A
kombinalt agressziv 1SU-kezelés dializisigény esetén
is tobb mint 809%-ban hatisos, de a vesefunkad
legtébbszor ilyenkor mar nem normalizélhatd. A
kezelést 3 egymds utdni napon vagy mésnaponta
adott | g methylprednisolon adésaval kezdjlk,
majd a szteraidot | mg/kghap adagban folytatjuk.
Az elsé naptol kezdve 2 mg/kg/nap CPH-t is adunk
per os, vagy havonta intravénds pulzus (15 mgkg)
formajdban, Amennyiben a veseelégtelenség
dializisigényd, a fenti kezelést plazmalerézissel is ki




kell egésziteni, melyet dltalaban 5 alkalormnmal
végzlink, Egyszerre a teljes plazmatérfogat

| 20—150%6-anak cseréje javasolt, Remisszid esetén
3 hénap utin a kezelést cstkkentett szteroiddal és
CPH helyett a kevésbé toxikus azathioprinnal
(1,5-2 mg/kg/n) javasclt folytatni, melyet legalabb |
evig fenn kell tartani a gyakon relapsus miatt.

Szisztémas
immunbetegségeknél jelentkezé
glomerulonephritisek kezelése

Teenddk anti-GBM nephritis, Goodpasture-
szindroma (GPS) esetén

A klinikai kép és a biopszias lelet dsszevetése

Az egyeb, gyors progresszicjl
glomerulonephritisektél vald elkilonitést az
immunofluoreszcens vizsgalat sordn észlelt linedris
lgG-depozicid biztositja, amit az anti-GBM antitest
okoz. Ez Alport-szindrémdban vesetranszplanticio
utan tinetmentesen is eléfordulhat. Nem anti-
GBM-medialt, aspecifikus linedris lgG-
immundepozicidt [athatunk ritkdn diabéteszes
nephropathidban (fénymikroszkoposan
glomerulosderosis), immunotactoid
nephropathiaban (elektronmikroszkdpos
vizsgalaten fibrillumok), valamint SLE esetén.

A vezetd tinel a legtobbszdr makroszkdpos
haematuria. A szérumkreatinin kezdetben normalis
is lehet, melyet oligurids szubakut-akut
veseeléglelenség kovet, A veseénintettséghez
50-50%-ban tirsul tiddvérzés (Goodpasture-
szindrédma), mely jelentkezhet a glomerulonephritis
utin vagy megeldzden akar évekkel is,

Az immunszerolSgia értékelése

A diagndzist a szérum anti-GBM antitest pozitivitasa
tamasztja ala. Vigyazni kell, mert az indirekt
immunofluoreszeens vizsgdlat az esetek = | 0%-
dban, mig a RIA vagy ELISA < 5%-ban adlnegativ
eredmenyt ad! Eléfordulhat az is, hogy az anti-GBM

pozilivitasa mellett nincs linedns leG-depozicia,
ezért a vesebiopszia nélkllozhetetlen, Az anti-GBM
pozitivitisa mellett |0-30%-ban p-ANCA-
pozitivitas is lehet, gyvakran szisztémas vasculitisre
utald tlnet kiséretében, Az anti-GBM antitest és a
p-ANCA egyide|li pozitivitasa esetén a prognodzis
kedvezdbb, mint a csak anti-GBM antitest pozitiv
betegeknél, ezérl kell mindig az ANCA vizsgilata is.

Tudévérzés (diffiz alveoldris vérzés) diagnosztikaja

Goodpasture-szindréma gyandjakor tlidévérzés
jelenlétét kell keresnUnk. A laboratoriumi
parameterek kozll a veseelégielenseg mértékénél
kifzjezettebb anémia szd! intraalveolaris vérzés
mellett. A vérkopes kezdetben hianyozhat,
jelentkezésekar alapvetd a felsd leglt,
gastrointestinalis eredet kizarasa. Mellkasi fajdalom
altaldban nem kiser, de gyakon a kdhoges es
dyspnoe. A rontgenfelvétel aspecifikus difftiz/foltos
infiltratumot, iddlt, ill. recidivalt esetekben fibrosist
mutat. A légzésfunkcids vizsgdlat sordn a CO
fokozott diffizids kapacitdsa utal intraalveclaris
vérzésre, Differencidldiagnosztikai probléma esetén
bronchoszképia és bronchoalveolaris mosas
szlkséges (vordsvértestek, hemosziderintartalmi
makrofagok kimutatasara, egyéb okok kizarasdra).

Tudbvérzés vesebetegségekben (renopulmenalis
szindromak)

Verkapés vagy tiddinfiltratum és akut
veseelégtelenség egyidejl jelentkezésekor a
Goodpasture-szindrémdn kiviil mas betegségekre
is gondolnunk kell, fgy vasculitisek (Wegener-
granulomatosis, Churg—5Strauss-szindrama,
mikroszképos polyangiitis), szisztémas
immunbetegségek (SLE, rtkan rheumatoid arthritis,
scleroderma), posztinfekcios akut
glomerulonephritis (hiperhidracid, hipertonia miatt),
pneumanidhoz vagy méas pulmonalis fertdzéshez
tarsuld akut tubulointerstitialis nephritis vagy
glomerulonephritis, akut respirdcios distressz
szindrdmahoz (szepszis, kemoterdpia, csonlveld-
transzplantacid) vagy kardidlis dekompenzacidhoz
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{witium, AMI, pericardialis tamponad) tarsuld,
elsdsorban praerenalis veseelégtelenség, vesevéna-
trombdzishoz tarsuld embolia pulmonalis, ill.
bronchuscarcinomahoz tarsuld fumorantigén
medialta glomerulonephritis okozhat
differencidldiagnosztikai nehézséget.

A kdrképek elkilonitésében a laboratériumi (rutin,
haemostasis, immunszercologial, bakieriologial) és
réntgenvizsgilatok mellett szcintigréfia (embdlia?),
spirdl CT (szisztémds vasculitisek?), sziv UH
(kardidlis eredet?), valamint bronchoszkdpia
(horgémosassal, transbronchialis biopsziaval), ill.
feltérasos vagy torakoszképids (VATS) tiddbiopszia
is szilkseges lehet,

Terapia anti-GBM nephritis, Goodpasture-
szindréma esetén

Agressziv 1SU-kezelés nelkil a betegség 90%-ban
exitushoz vagy végstaidium( veseelégtelenséghez
vezet, A siker a kezelés korai elkezdésétdl fugg: ha
a se, creatinin 600 wmol/ f&lé emelkedik, a beteg
dializisdependens marad. Ezért anti-GBM nephritis
syanlja esetén a vesebiopszidl sredsséggel, egy
napon belll el kell végeznil A hisztoldgiai
megerdsités utan azonnal kombindlt, agressziv 1SU-
kezelést kell kezdeni, ha a veseelégtelenséz még
nem dializisigény(l, ill, tiddvérzés gyandjakor. Az
utobbi megerdsitése, ill. kizdrasa alapvetd (lasd a

L Tldévérzés (diffiz alveoldrs vérzés)
diagnosztikdja" c. alfejezetet). A kezelés
methylprednisalon | g iv. boluszban 3-5 napon,
majd | mg/kg/nap per os és ciklofoszfamid 2-2,5
mg/kg/nap per os (vagy 3—4 hetente |5 mgkg
intravénds) adasdbdl, valamint 10-14 alkalommal
vegzett plazmaferézis alkalmazasébal all. Egy
Ulésben a teljes plazmatérfogat | 20—150%-4nak
megfeleld plazmat cserélink le (vérzés esetén
alburnin mellett FFP-pdtlassal), ill.
immunadszorpcidt (protein A-oszlopot) is
alkalmazhatunk. Remisszid esetén a szteroidot és
ciklofoszfamidot 3 hdnap utan fokozatosan
csokkentjiik, de a kezelést egy évig fenn kell tartani.

A mellékhatasok csokkentése céljiabdl 3-6 hdnap
utdn a CPH helyett azathioprin (1,5-2 mgkg/n)
alkalmazasa javasolt,

Teendd végstaddium( veseelégtelenségben

Felesleges az immunoszuppressziv kezelés, ha mar
a beteg jelentkezésekor dializisigény( a
veseelégtelenseég, de a tiddvérzés biztonsaggal
kizérhatd, ill. ha nincs egyidejli ANCA-pozitivités,
Havonta, majd kéthavonta anti-GBM antitest
vizsgdlata, valamint tliddvérzés irdnydba fokozott
meghgyelés szikséges. Ennek megeldzése céljabdl
a hiperhidracid kerllése, szdraz testsily
(vernyomas!) normalis értéken tartdsa alapvetden
fontos. |avasolt a dohényzis- és vegyszer-expozicid
kerllése. Tidévérzés jelentkezésekor a fenti
immunoszuppressziv kezelést el kell kezdeni dializis
mellett is, de ilyenkor a ciklofoszfamidot |
mg/kg/nap adagban adjuk. Vesetranszplanticié
végzése akkor javasolt, ha egy évig az anti-GBM
antitest nem mutathaté ki. Ennek betartasdval a
betegség sraftban vald visszatérése ritka,
rendszerint aszimptomas,

Teendék ANCA-medialt szisztémas
vasculitisekben; Wegener-granulomatosis
(WG), Churg-Strauss-szindroma (CSS),
mikroszképos polyangiitis (MPA) esetén

A Kinikai kép és a biopszids lelet Ssszevetése

Kozds jellemzdjik az immundepozicid nélkdli,
félholdképzédéssel jard fokdlis nekrotizald
glomerulenephritis (gyors progresszidjl
glomerulonephritis 111, tipusa), azonban ritkan
granuldris 1gG- és C3-depozicid észlelhetd.
llyenkor az egyéb félholdas glomerulanephritistd|
vald elkllénitést az ANCA-pozitivitas, esetleg
arleritis jelenléte biztositjia, |diopdtids, gyors
progresszidjl glomerulonephritisben az ANCA-
vizsgalal pozitiv, de nincs arteritis, ill. egyéb szery
érinteltségéra utald jel.
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A leggyakoribb szisztémas vasculitis a Wegener-
granulomatosis, ezt a Churg—Strauss-szindrdma
késveli, melyet azanban ritkdn diagnosztizalunk, A
mikroszkdpos polyangiitis joval gyakoribb, mint a
klasszikus polyarteritis nodosa, melyben a kdzepes
artériak is érintettek, emiatt nem gyors
progresszicju glomerulonephritis, hanem
veseinfarktus, ill. malignus hipertdnia a vezetd
renalis tiinet, szemben a mikroszkopos
polyangiitisszel. Az egyes korkepet jellernzd
specidlis elvaltozasok a vesebiopszids anyagban igen
ritkdn lathatdk, ezért egymastdl vald elkllonitésik
az ANCA tipusa, a klinikai kép, egyéb szery
biopszidja alapjan lehetséges.

Elkiilénités az ANCA alapjan

WWegener-granulormatosisban a c-ANCA (proteindz-
3 elleni antitest) jellemnzd, az esetek 90%-aban
pozitiy, ritkan (<5%) p-ANCA-t (mieloperoxidaz
elleni antitest) talalunk. Churg-Strauss-szindromara
a p-ANCA jellemzé az esetek 70%-dban, mig c-
ANCA 10%-ban van. Mikroszképos polyangiitisban
egyforma gyakorisdgeal, kb, 45-45%-ban pozitiv a
c-ANCA és a p-ANCA. Az idiopétias, gyors
progresszigjl glomerulonephritis esetén 70%-ban
p-ANCA, 30%-ban c-ANCA taldlhatd. Anti-GBM
nephritisben, Goodpasture-szindrémaban

[ 0-30%-ban tarsul az anti-GBM-pozitivitashoz p-
ANCA Az immunszerologia értekelése” c.
fejezet). Az ANCA-negativitas ugyanakkor nem
zarja ki a vasculitis fenndllasat, mert az ANCA
eléfordulédsa nem [00%-0s ezekben a
kérképekben sem. Egyéb, nem mieloperoxidaz
elleni antitestek okozta p-ANCA eldfordulhat
colitis, cholangitis (60-80%), SLE, Sjogren-
szindroma, rheumatoid arthritis (1 0-30%), ill.
ritkan infekcidk, tumorak esetében, Az indirekt
immunofluoreszcens vizsgalat pozitivitasa esetén az
anti-mieloperoxidaz, ill, anti-proteinaz-3 antitest
azonosftasa és mennyiségi meghatarozasa (ELISA)
szllkséges,

Elkéilénftés a klinikum alapjan

A renalis tlinetek — haematuria, proteinuria, gyors
progresszidju glomerulonephritis — hasonldak, a
Churg-Strauss-szindrémaban azonban a
dializisigény( veseelégtelenség ritka, mig
mikroszkdpos palyangitisben gyakori, Mindhdrom
korképre jellemzd, hogy a veseérintettségen kivil
egyéb szenvi tinelek (JAsd a ,Szisztémas vasculitisre
utald Klinika tinetek keresése a gyors progresszidjl
glomerulonephritis [Il. tipusdban” . fejezetben) is
vannak, Anamnézisben Wegener-granulomatosisra
utal a hénapokkal kordbban jelentkezd gennyes
orrfolyas, orrvérzés, Churg-Strauss-szindrémara az
gvelkkel korabbi szénanatha, asthma bronchiale. Az
eozinofilia a Churg-Strauss-szindréma jellemzoje,
de gyakran csak atmeneti, szteroidra gyorsan
elttinik, ezért érdemes a korabbi orvosi
dokurnentumokban is kutatni utana.

Elklilonftés egyéb szerv biopszidja alapjan

A diagndzis a vese szdvettana, az ANCA, ill. a
Klinikai kép alapjin legiébbszér biztosithatd, ezért
ritkdn szikséges egyéb szervek biopszidja.
Wegener-granulomatosisra jellemnzd granulomat
legtébbszér a felsd [éputakbdl
{otorinolaringoszkopos mintavétel) vagy a tidobél
(bronchoszkdpos, torakoszkopos, esetleg nyilt
mintavétel), Churg-Strauss-szindrémara utald
eozinofil sejtes granulomat tiddbdl (legldbbszor
nyilt mintavétel szikséges), ill. bdrbdl (szubkutdn
nodus esetén) nyerhetlnk.

Remisszi6 indukdlisa Wegener-granulomatosisban

Kezelés nélkil a betegek 90%-a 2 éven belll
meghal. A bazis a CPH, melyet szterciddal
kombinalva kell kezdeni, lehetéleg minel korabban.
Az adagok a korkep stlyossagatdl fliggnek:
mérsekelt stlyossagl korképben |,5-2,0
mg/kg/nap CPH és 0,5-1,0 mg/kg/nap szteroid
ordlisan javasolt. Stlyos stadiumban (GFR <20
ml/p) 2-2,5 mg/kginap per os CPH mellett
szteroid boluszokat adunk (3 alkalommal 0,5-|
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g/nap iv.), melyet | mg/kg/nap adagban folytatunk.
Fentiek mellett 5 alkalommal plazmaferézis is
szlikseges dizlizisigény, tidévérzés, sdlyos dlaldnos
dllapot esetén. A remisszid indukzlasira per os
nelyett intravénds pulzus CPH-t is alkalmazhatunk
(3—4 hetente |5 mg/kg adagban). Ennek
hatékonysaga eléri a per os terdpidél, taldn
kevesebb mellette a sllyos infekcid, de gyakoribb a
relapsus, A beteg rossz egyUttmiikodése eselén
javasolt elsdsorban, Azan kezdeti WG- esetekben,
ahal nincs vagy csak minimélis a veseéninteliség, az
indukcids kezelésben a CPH helyett alkalmazhatd
methotrexat is hetente egyszer per os (0,3 mgkg
kezdd adag, hetente 2.5 mg-mal emelhetd, max.
20-25 mg/hét dozisig).

Fenntarté kezelés WG esetén

A kezeltek felénél |ép fel relapsus, foleg az elsd
évben, melyet az ANCA-titer emelkedése
megeldz, ezért az anti-proteindz-3 (vagy anti-
mieloperoxidaz) vizsgalatot kezdetben
havonta—kethavonta ismetelni kell. A teljes
remisszié utén a szteroid- és 1SU-kezelést meg egy
evig tovabb kell adni csdkkentett adagban. A
toxicités csokkentese celjabdl 3-6 honap utin a
CPH helyett azathioprin (1,5 mg/kg/in)
alkalmazhatd. Ezek intolerancidja esetén, ha a
vesefunkcid kielégitd (GFR =45 ml/p), metothrexat
is adhaté a fenntartd kezelésben, az elézd pontban
l=frtak szerint, A relapsus kivédésére kezdettél napi
2x| tbl Sumetrolim adasa is javasolt 2 évig. Ez
feltehetden a provokald felsd &gt infekciot eldzi
meg, valamint véd az erdteljes immunszuppresszio
miztt fellepd Pneumocystis carini-fertdzés ellen is.

Teendd kezelésre refrakter WG esetén

A betegek [0—|5%-a nem reagdl a fenti kezelésra,
Ezekben az esetekben nagy adagl immunglobulin
(400 mgikg iv. 5 nap), T-seft elleni
immunglobulinck (ATG 5 mgikg iv. 10 nap) adasa
megprobalhatd, de ezek hatékonysdga
agyértelmlien nem bizonyftott. Ugyancsak nagy
adagdl immunglobulin javasolt, ha az

immunszuppresszio stlyos infekad miatt nem
folytathats. Ujabb 1SU-szerekkel (anti-TNF:
inflixirab, etanercept, anti-CO20: riluximab,
mycophenolat, deoxyspergualin) még kevés a
megbizhato vizsgalat,

A Churg—Strauss-szindréma kezelése

A bézisterdpia a szteroid, mely nélkil a betegek fele
h&rom hénap alatt meghal. A sztercidot |
mg/kg/nap adagban kell 8- 12 hetig alkalmazni. A
remissziat az eozinofilia, We, réntgenkép javuldsa
jelzi, az ANCA-vizsgdlat nem |o a kdvetésre. A
szteroidrezisztenciaban ciklofoszfamiddal (2
mg/kg/nap oralisan) kell kiegésziteni, mig a
fulminans, ill. veseelégtelenséggel jare esetekben
plazmaferezis is szilkséges. Az ImmunoszUppressziv
kezelés ellenjavallata esetén iv, immunglobulin, ill.
interferon adasaval prokbalkoztak, kontrollalt
vizsgalatok azonban nincsenek. Kiegészitésként
inhalacids sztercid (rhinitis, asztma esetén), ill.
antihipertenzivurmok (a hipertdnia néha malignus)
szilkségesek,

Mikroszképos polyangiitis kezelése

A szinte mindig stlyos, legtdbbszdr dializist igénylé
veseelégielenség rmiatt a kezelés megegyezik a
Wegener-granulomatosisban zlkalmazotial.

Vesetranszplanticié javallatai ANCA-pozitlv
vasculitisekben

Az adekvat kezelés ellenére a betegek 20-30%-
andl végstadiumy veseelégtelenség alakul ki, A
dializisre szoruld betegek korében a relapsus
gyakorisaga jelentdsen csdkken, ennek ellenére a
folyamatban levé fenntarts 1SU-kezelés tovabb
folytatandd. Veégstadiumi veseelégtelenség esatén
mindharom (WG, C55, MPA) kdrképben akkor
javasolt a vesetranszplantacid, ha a belegség inaktiv
gs az ANCA-vizsgalat legalabb | évig negaliv. A
transzplantacid utani CyA véd a relapsus ellen.




Teendék Schonlein-Henoch-nephropathia
esetén

Diagnézis felllftasa klinikum alapjan

Dontden gyermekkorban (gyakran felsd &gl
infekcick utan) jelentkezo, de felndtteknél is
eléfordulé jellegzetes tetrad tagjai:

* tapinthatd purpura, amelyek kbzepe bevérzett
(labak/kar feszité felszinégn az elhelyezkedés
szimmetrikus);

* izlleti fajdalom, duzzanat (fSleg térd, sarok);

* gastrointestinalis tinetek: kdlika, melaena, akut
has;

* renalis thnetek: makro- v. mikroszkapos
haematuria, ritkdn akut vagy gyors progresszidjl
slomerulonephritis, ill, nephroticus proteinuria.

A tlnetek barmilyen sorrendben jelentkezhetnek.
Az esetek felében magas IgA-szintet taldlunk,

A vesebiopszia indikécidi

A klinikurn alapjan valdszinlsitelt esetekben csak
akkor van szikség a vesebiopszidra, ha jelentés a
proteinuria, vagy gyors progresszic
slomerulonephritis észlelhetd. Felndltkorban
gyakoribb az inkomplett forma, a renalis
manifeszticid az elsd jel lehet mér kezdetben
emelkedett szérumkreatininnel, mely miatt a
vesebiopsziat stirgdsséggel el kell végezni.

A hisztolégiai kép értékelése

A fénymikroszkopos vizsgalatl kép véltozatos, de az
enyhe kirosodast mutatd esetek rendszerint nem
kerlinek biopszidra. A stlyos klinikai formakra a
szegmentilis nekrozissal és félholdképzddéssel
kisert fokalis szegmentilis vagy diffiz proliferativ
glomerulonephritis jellernzo. A félhcldképzddés
kiterjedéset a vesefunkcio jelentds romlasa kiséri.
Az immunoflucreszcens vizsgalat granuldlt Igh és
C3 immunkomplexeket, az elektronmikroszkopos
vizsgalat elsdsorban mesangialis depozitumokat
mutat. Az egyéb |1, tipus(, gyors progresszigjl

glomerulonephritistél vald elkllénitést az biztosftja,
hogy itt nem az lgG-, hanem az lgA-lerakodas
dominal. Ritkén az lgA-nephropathia is jelentkezhet
felholdkepzidessel, az immunofluareszcens
vizsgdlati lelet hasonld lehet, az elkllénitésben a
klinikum segithet. Ezért ha korabban a
Schonlein—-Henoch-nephropathia klinikai
diagndzisat nem allitottuk fel, a morfoldgial kép
birtokdban feftétlentl kutassunk az esetleges
extrarenalis tlnetek utan,

Kezelés

A kezelésben fontos az esetleges provokaléd
tényezdk (gydgyszer, leggyakrabban penicillinek)
elhagydsa, Gyermekkorban gyakori a spontan feljes
remisszid, j& a prognozis mérsékelt proteinuria és
haernaturia esetén is. Felndttkorban gyakori, de
gyermekkorban is el&fordul a jelentds
proteinuriaval &s gyors progressziojl
glomerulonephritisszel jard forma, csak ezekben az
esetekben jon szdba az immunoszuppressziv
kezelés, A bazisterapia a pulzusszieroid, majd |
mg/kg/nap adagban 6rténd folytatds. Felndtieknél a
kezelést ki kell egésziteni |,5-2 mg/kg/nap
ciklofoszfamiddal is. Kérdéses a plazmaferézis
szerepe, csak dializisigénnyel tarsull gyors
progresszidjl glomerulonephritis esetén jon széba
alkalmazasa. Az iv, immunglobulinok hatasa nem
bizonyitott, a szteroid ellenjavallata esetén
megprobalhato.

Vesetranszplantdcid javallatai

A Schonlein—-Henoch-nephropathia gyakran
visszatér a graflban (ot év alatt 35%-ban), Gleg &l
rokon donor és gyors progresszid esetén, Ezért
végstadiumu veseelégtelenség esetén a
vesetranszplanticio a purpura megsziingse utan
csak egy év elteltével javasolt,
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Teenddk lupusnephropathiaban (LN)
Szisztémds lupus erythematodes diagndzisa

A szisziémas lupus erythematodes diagndzisa nem
elsdsorban a vese kdrszdvettandn, hanern a klinikai
thneteken és szeroldgiai vizsgilatokon alapszik
(ACR-kritériumok). Az SLE kezdddhet ritkdn
vesebetegség képében is, ezért szeroldgial
sziirdvizsgalata minden glomerulonephritis
esetében nélkllbzhetetlan (lasd még a Nem
szisztémas lupus erythematodes okozta ANF-
pozitivitas” ¢. fejezetben), Szeroldgia hianydban
eléfordulhat, hogy a vesehisztoldgial kép veti fel a
gyanljét (lAsd egyes primer glomerulanephritisek
tdrgyaldsat is). Legtobbszdr a fénymikroszkdpos
vizsgalat (hematoxillintest-specifikus, de ritka), az
immunofluoreszcens vizsgalat {pl. Clg jelenléte,
tubularis bazélis membranban granuliris
depozitum) és az elektronmikroszkopos vizsgalat
Jelek (endothelialis tubuloreticularis inclusio, ha
Hiv-fertézés kizdrhatd) egylitt sugalljak a
lupusnephropathidt,

A veseérintettség gyakorisaga és tipusa

A belegek nagyobb részének mér van vesetiinete
az SLE diagnozisanak felllitasakor, illetve a klinikai
tinetek nélkil betegek tobbségénél is van enyhe
hisztoldgiai eltérés (,silent nephritis™). Az esetek
dontd tobbségében immunkemplex
glomerulonephritis észlelhetd, melynek
megfeleléen immunofluoreszeens vizsgélattal
granuldris depozitumok lathatdk. A hisztologial
formik alapjan &t tipusba soroljuk, A
fenymikroszkdpos megjelenés lehet normalis (1.
tipus), mutathal mesangialis karosoddst {I1. tipus),
fokalis proliferativ (/1. tipus), diffiz prolifarativ {1V

tipus) vagy membranosus (V. tipus) elviltozast, Ezek

kdzott azonban gyakori az alfedés és az egymasha
torténd dtalakulds, Ne feledkezziink meg arrél
sem, hogy ritkdn a glomerularis karosodast
trombotikus microangiopathia {antifosziclipid-
antitest) ckozza, ill. jelentds glomerularis eltérés
nélkili tubulointerstitialis nephritis is felléphet!

Klinikopatolégiai kapcsolat és prognézis

A mesangialis lupus nephropathidban enyhe
aszimplémés proteinuriashaematunia lehet, de
sokszor tinetmentes, valamint a szérumkreatinin
&s a vérnyomas is normalis. |& progndzisd, ritkén
transzformaladik silyosabb formakba. A fokalis
proliferativ farméban mindig van
proteinuriahaematuria, és lehet hipertdnia,
mérsékelt szérumkreatinin-emelkedes, ritkan
nephrasis szindrdma is, Ez az esetek [0-20%-ban
veseelégtelenséghez vezet, illetve gyakran
transzformaledik is, altaldban a difftz proliferativ,
ritkdn membranosus formdba. A difiiz proliferativ
lupusnephropathidra jellemzd a gyors vesefunkcid-
romlas mellelti aktiv vizeletiledék (vérésvértestek,
dlinderek), azonban hipertdnidval jaré nephrosis
szindromadval vagy tlinetmentes
proteinuriashaemaluria képében is jelentkezhet,
Sokszor sllyos extrarenalis szovédmeények is
kiserik. Ez a forma kezelés nélkdl rendszerint
vegstadium( veseelégtelanséobe jut, A
membranosus nephropathizra a nephrosis
szindréma jellemzd, ritkdn enyhe szérumkreatinin-
emelkedés, hipertdnia kiséretében, Perzisztild
nephrosis esetén lasst progresszid észlelhetd,
ritkén transzformaladik difftz vagy folkdlis proliferativ
formaba,

Vesebiopszia indikacioi

Bizonylalan SLE esetén az indikdcidk ugyanazok,
mint primer glomerulonephritisekben.
Igazolt SLE (ACR-kritériumok alapjan) esetén
vesebiopszia mindig indokolt, amennyiben
glomerulans érintettségre utald tiinetek vannak,
ugyanis
* izolalt proteinuria és haematuria,
* nephrosis,
= emelkedett szérumkreatinin (inaktiv Gledékkel)
esetén is felmerll a difftiz proliferativ lupus
nephropathia.
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Akut veseeléglelenség és aktiv Oledék esetén a
diffiz proliferativ lupus nephropathia igen valészind,
de ha nincs kontraindikacid, ekkor is javasolt a
hiopszia elvégzése.

lsmételt vesebiopsziara transzformdcid gyandjakor,
valamint késéi progresszichan (az aktiv folyamat es
a glomerulosclerosis elkiildnitése miatt) van
szikseg.

Az immunoszuppressziv kezelés indikacioi

MNefrolégial szempontbdl a lupus nephropathia
kezelése szikséges: |. diffiz proliferativ formaban a
klinikai tinettdl fuggetlendl, 2. membranaosus és
foklis proliferativ formakban jelentds (=2 g/nap)
proteinuria, emelkedett szérumkreatinin esetén. A
tebbi esetben a kezelést az epyéh szend tlinetek
hatarozzak meg.

Remisszio indukalasa lupus
nephropathiaban

LN kezelésében rugalmas kezelési stratégia
javasolt, mivel a betegség slyossiga és a terapidra
adlott valasz jelentds egyéni viltozékonysdgat
mutat. A kezelés alapjét a per os steroid adas
képezi melyet 0,5-1,0 mg/keg/nap adaghan kezdiink
a klinikai és szévetlani kép sllyossagatd! figgden. A
tinetszegeény, enyhe aktivitds( esetekben -
{mérsékelt proteinuria, haematuria) esetekben is
szilkséges a steroid, ha a biopsia diffiz proliferativ
LIN-t igazolt. Mérsekelten sllyos klinikai kép (napi 2
g feletti proteinuria, nephrosis sy, aktiv (ledék)
esetén a steroid napi |,5-2 mg/kg ordlis CPH-dal
torténd kiegészitése javasolt nemcsak a diffiiz,
hanem a focalis proliferativ s a membranosus LP
esetén is. Acul kezdet ill, fellobbanas esetén bolus
steroid adésa (3-5 % 0,5-1 g napenta w.
midsnaponta) szlkséges a fenti kezelés
bevezetéseként, llyenkor nagyobb, almenetileg 2
me/kg felett CPH is adhato. A per os helyett
intravénds pulzus CPH is alkalmazhatd, a kordbbi |
% 800—1000 mg/hdnap helyett elégséges havi
egyszeri 500 mg addsa 6 alkalommal, mely 3 és &

hénap milva még ismételendd, CPH mellekhatas
esetén 2x1-2 g mycofenolat, vagy a membranas
formaban CyA (3—4 mg/ke/nap) is alkalmazhato,
Gyorsan romld vesefunkdé vagy stlyos extrarenalis
tinetek esetén plasmapheresis alkalmazésa is
megprobalhatd, bar hatékonysagat mindeddig nem
bizonyitottak,

Fenntarté kezelés lupus nephropathiaban

A fenntartd kezelés célja az SLE-ben igen gyakori
fellobbandsck megeldzése. A remissio (2 g alath
proteinunia, inaktiv Uledék, inaktlv extrarenalis
lupus) elérése utan a steroid adagjat ezért lassan,
fokozatosan (3—6 hdnap alatt) napi 10-16 mg
fenntartd adagra csokkentjuk. Amennyiben emellett
sem jelentkezik aktivitdsi tinet, Gjabb 3—-6 honap
utdn dttérhetiink a masnaponta torténd adasra,
melyet még legalabb tovabbi 2 évig (Ssszesen 3
&vig) alkalmazni kell. Amennyiben CPH adaséival
remissiot értlink el, a toxicitas csdkkentése céljabdl
3 hénapes kezelés utan tobb alternativ kezelés
kozil lehet valasztani, Alkarmazhatunk azathioprint
(1.5 mg/kg/nap), CyA-t (3 mgkg/nap) ill.
mycofenalitat (1-2 g/ap). Hatékonysaguk
egvforma, de mellékhatasaik kilenbozéek, igy
elénydsen cserélnetdek egymassal. Minden
esetben a kezelést a remissio elérése utdn még
legalabb | évig fenn kel tartani.

Tiineti terapia lupus nephropathiaban

ACEl (vagy ARB) alkalmazasa valamennyi
szOvettani formaban, kiiléndsen nephrosisban,
inakthy / sclerotizéld LIN-ban ajanlott. Anticoagulalés
bevezetése sllyos nephrosisban es
antiphospholipid sy-ban szikséges.

Vesetranszplantacio javallata
Végstadiumi veseelégtelenségben akkor javasolt a

vesetranszplanticio elvégzése, ha legalabb egy évig
lupusaktivitisra utald extrarenalis tlinetek nincsenek.
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A glomerulonephritisek
immunoszuppressziv kezelésének
néhany gyakorlati vonatkozasa

Altalanos elvek

GMN-ek 15U kezelésének iranyftdsat csak az egyes
kezelésekben gyakorlott nephroldgus vagy
szakorvos jeldlt végezheti, Szisztémas
immunbetegségekben jelentkezd GN kezelésében
az immunoldgus és nephroldgus egylttmikodése
szlkséges. Az ISU kezeléshen részestlld beleg
sondozésaba be kell vonni terlleti nephroldgiai
gondozést és a beteg haziorvosal is. A gyermekkori
heveny kezdetl nephrasis kivételével a kezelést
minden esetben a vesebiopsia ismeratében kell
végezni. RPGN gyanljakar valsdgos dllapothan (pl.
massziv tidSvérzés, kisvérkor pangds) a kezelés
elkezdhetjilk azonnal, de amint a beteg dllapota
lehetéveé teszi a vesebiopsiat el kell végezni! Ne
adjunk 15U kezelest akker, ha a klinikai kép
{anamnézis, sz&vettan, ultrahang) a
veseparenchyma eldrehaladott, irreverzibilis
kirosodasara utal.

Az ISU kezelés virhatd eldnyeirdl és kockdzatairdl a
beteget fel kell vildgositani, a kezeléshez irdsos
beleagyezését kell kérni, Az immunsuppressic
elkezdése elttt az esetleges infekaidk, gdook
keresése es lehetdség szerinti gydgyitsa (pl.
tensillectomia, antituberculotikurn profilaxis)
szllkséges. A fertdzések megeldzése céljiabdl a
fertdzd egyének kertlése szikséges, melyre a
betegek kdrhazi elhelyezésénél is tekintettel kell
lenni. A kezelés alatt jelentkezd pneumenia vagy
egyeb silyos fertdzés esetén a CPH, chlorambucil,
CyA, azathioprin adasa felfliggesziendd, viszont a
steroid adasa folytatando, szlkség esetén emelendd.

Oralis szteroidkezelés

A felndtt betegek esetében kezdetben, a remisszid
indukéldséra altaldban | mg/kg/nap dozist adunk. A
maodszertani levélben szerepld adagok
prednizolonra vonatkoznak. Amennyiben

metilprednizolent adunk (nagyobb antilymphocyta-
halds, tobbfele kiszerelés miatt eldnyosebb),
fizyelembe kell venni, hogy | mg prednizolon 0,8
mg metilprednizolonnal egyenértékd. Szikség
esetén a tablettak térhetdek, de az adagot célszerd
Ugy megvélasziani, hogy a bevétel a beteg szamdra
minél egyszeriibben megvaldsithatd legyen (pl, 75
kg-0s egyénnek az |mgikg-nak megfeleld 15 thl
Prednisolon helyett 2 db 32 mg-os Medrol thl), A
szteroidot mindig napi | adagban, reggel 7-9 dra
kdzdtt javasolt bevenni (az endogén kortizol
arkadian ntmusanzk megfelelden).

A mellékhatisok csokkentésére egyide)li H;-
blokkold alkalmazasa és kiliumpdtlas szilkséges.
Fenntartd kezelés esetén (remisszid elérése utin) a
masnapeonta torténd addsra vald Attérést
fokozatosan kell végezni. Az adag gyors
csokkentese intracranialis nyomasfokozodast,
papillzcedemat okozhat, a szlinetmentes napokon
kifejezelt gyengeség, |3z, fejfdjas jelentkezhet.
Flhizddd kezelés mellett a beteg megfigyelése
szilkséges diabetes mellitus, osteoporosis, silyos
arteriosclerasis iranyaban, ezek kordbbi megléte
esetén a szteroid elkezdése is mérlegelendd.
Stressz hatdsdra (pl. miitét, infekcid) a szteroid
adagjat emelni kell, A kezelés elhagydsa utin még
egy évig jelentkezhet relativ hypadrenia stressz
hatdséra.

Pulzusszteroid-kezelés

A nagy adagd (0,5-1,0 g) metilprednizolon bolusz
kezelésené| jelentkezd mellékhatasok (kipirulés,
tremor, hanyinger, izérzés viltozasa, ritkdn géresok,
aritria, anafilaxis) csékkentésére inflzids, 30-60
perc alatt periférids véndba tériénd adas javasolt,
Beaddsa eldtt a hyperkalasmia korrigalandd.
Ambulans beteg az inflziot kovetden két dran &
igényel inlézeti megfigyelést. Nephrosis
szindrémaban alkalmazott pulzus-szteroidkezelés
mellett minden eselben heparinprofilaxis szikséges
egy hétig. A kezelést kévetd napokban vércukor-
ellenérzések, hyperglykaemia esetén az (jabb adag
halasztisa javasolt,
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Ciklofoszfamidkezelés

A napi adag kezdetben dltaldban 1,5-2 mgikg -3
részletben, Fulminans vasculios (VWegener-
granulomatosis, Churg-Strauss-szindroma,
mikroszképos polyangiitis), Goodpasture-
szindréma, SLE esetén dtmenetileg 3—4 mghkg is
adhaté, de csak 60 év alatt, ha nincs
veseeléglelenség. Az adagol Ugy kell megallapitani,
hogy a 25, ill. 50 mg-os tabletlél ne 16rjlk.

Veseeléglelenségben 200 umald kreatirin felett az
adag csokkentendd, dializisigeny eseién felezendd.
A mellékhatasck alacsony karboxilale” egyeneknel
oyakoribbak, ezért ajanlott a kezelés eldtt a
szérumkolinészteraz-aktivitds vizsgélata, Gyakori a
csontveld-depresszid (és hajhullds), szér
rendszeres fehérvérsejlkonlroll szitkséges a kezdés
utdn /10 nap milva, majd kéthetente. 4,0 G/ fus.
alatt az adag felezése, 2,0 G/ alatl a szedés
felfiggesziése, |0 G/ alatt granulocytastimulald
faktor addsa szilkséges. Ritkdn, rendszerint a
kezelés elsd két honapjdban jelentkezik
haemorrhagids cystitis, transzaminazemelkedes,
pheumoniis, melyek esetén a kezelés
felfliggesztends. A haemorrhagias cystitis
kivedesére gyakori vizeles, bé folyadékfogyasztas
szUkséges. A gonadkarositas, hdgyhdlyag- és
lymphoproliferaliv tumorok jelentkezése
elsdsorban a hosszas kezelés kivetkezménye,
ezért 6-12 hdnapon 1l ne alkalmazzuk, ill. a
kumulatlv adag lehetéleg ne haladja meg a 30 g-ot.

A remisszio elérése utan ezért az adag csokkentése
(altalaban kéthavonta 0,5 g/kg-mal) vagy masik
szerre valo dttérés javasolt.

A mellékhatasok gyakorisigal valdszintleg csokkenti
a havonta alkalmazatt nagy dazisd, inflzids
(BOO-1000 mg), dn. pulzus-ciklofoszamidkezelés,
melyet lupus nephropathidban, szisztémas
vasculitisekben alkalmazhatunk a remisszié
fenntartdsara, Ennek soran lehetdség van 2-
mercaptoethanesulphonat (MESNA, Uromytexan)
alkalmazaséra is, a toxicitas csokkentése céljabal.

Chlorambucil-kezelés

A napi adag 0,1-0,2 mg/kg, melyet lgy kell
megéllapftani, hogy az 5 mg-os tablettat ne torjik.
A mellékhatasok hasonldak a
ciklofoszfamidkezelésnél emlitettekhez, azzal a
kilonbséggel, hogy nincs higyhdlyag-toxicitas és
ritkdbb a hajhullds, viszont gyakoribb a
sonadkarositas, Emiatl fiatalokndl és késdbb
eyermekel vallalni akard egyéncknél inkédbb
ciklofoszlamid javasolt, Chlorambucil alkalmazisa
esetén fiatal férfiakndl a napi adag ne haladja meg a
0,15 mghkg-ot, a kumulativ adag a |0 mgkg-ot, ill.
a kezelés eldtt sperma fagyasztasa agnlott.

Cyclosporin (CyA) kezelés

A kezdd adag altalaban napi 3—4, maximum 5
mg/kg, melyet ket részletben, 12 drankénl kell
alkalmazni. Az adagot dgy kell megvélasztani, hogy
a 25, 50 vagy 100 mg-os thi-kat ne torjik, Ha az
egyforma két részlet nem biztosithatd, az esti adag
legyen a 25mg-mal nagyobb.

Klinikailag legfontosabb mellékhatisck a
vesekarositas (kezdetben funkcionalis, késobb
irreverzibilis artericlopathia és interstitialis fibrosis)
&s a hyperlonia, Ezért ne alkalmazzuk
veseelégtelenséghen (GFR <60 mi/perc). sdlyos
hypertonia esetén ill. ha a vesebiopsia kifejezett
tubulointersitialis kirosodast mutat, Figyeljiink a
gyogyszerinterakcidkra, lehetdleg kerlljuk mas
nephrotoxikus szerek egyide|l adasat. A
mellékhatasok megeldzese celjabol a
gyogyszerbevetel eldtti szérumszint, az un.
volgykoncentracid monitorizalasa szlkséges
menaconalis antitesttel. A kivant terapias
tartomarny 80—150 ng/ml. A gydgyszerszint jelentds
egyéni kilénbségeket mutathat a
pharmocokinetikinak megfeleléen, melyet szamos
gyogyszer is befolyascl. Kezdetben kéthetente, az
elsd hénap utan havonta szikséges vérszintimerés,
ill. minden adag modositasat, vagy a gyogyszer
metabolizmusat modesitd szer beallitdsat kévetden
I hét makva. Toxicitds a kivant szintek mellett is
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