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A vaszkulitisz heterogén beteg
ségcsoportot jelöl, amelyben  
az érfalak gyulladása és ká

ro sodása szöveti nekrózishoz vezet. 
Viszonylag ritka betegségekről van 
szó, éves incidenciájuk 40–54 eset/egy
millió fő.1 Gyakoriságukat a földrajzi 
régió, az életkor és szezonális hatások 
is befolyásolhatják. A vaszkulitisz kor
látozódhat a bőrre vagy más szervek
re, de többféle manifesztációval járó 
multiszisztémás zavar is lehet.

Osztályozás

A vaszkulitiszek osztályozására szá
mos javaslat született. Az American 
College of Rheumatology (ACR) osz
tályozási kritériumai hét elsődleges 
vaszkulitiszt különböztetnek meg: 
polyarteritis nodosa, Churg–Strauss
szindróma, Wegenergranulomatózis, 
hiperszenzitív vaszkulitisz, Henoch–
Schönleinpurpura, óriássejtes arte ri

tisz és a Takayasuarteritisz.2 A mik
roszkópos poliangiitisz nem szerepel 
az osztályozási kritériumokban. Az 
ACR kritériumait kutatásokhoz ter
vezték, de gyakran a diagnosztiká
ban is használják őket. Ez a felosztás 
nem foglalja magába az antineutrofil 
citoplazmatikus antitestek (ANCA) 
vizsgálatát a kisérvaszkulitisz diagnó
zisához, és nem követeli meg a biop
sziát vagy az angiográfiát a vasz ku li
ti szek besorolásához. A kritériumok 
megbízhatósága gyenge, ha diagnosz
tikus kritériumokként használjuk 
őket.3

A Chapel Hilli Konszenzus Kon
ferencia 1994ben javasolt nevezék
tana az erek mérete (nagy, közepes 
és kicsi, 1. táblázat) alapján tíz el
sődleges vaszkulitiszt határoz meg.4 
A nómenklatúra magába foglalja 
a mikroszkópos poliangiitiszt, s azt 
a mikroszkopikus méretű ereket 
(arteriolák, venulák, kis kapillárisok) 

érintő vaszkulitiszként határozza meg. 
A mikroszkópos poliangiitiszt a mik
roszkópos erek érintettsége külön
bözteti meg a polyarteritis nodosától. 
Polyarteritis nodosában a mikroszkó
pos erek nem lehetnek érintettek, és 
glomerulonefritisz sem fordulhat elő. 
A nómenklatúra az ANCAvizs gálat 
jelentőségét is hangsúlyozza a vasz ku
li ti szek diagnosztikájában, különösen 
a Wegenergranulomatózis és a mikro
szkópos poliangiitisz elkülönítésében 
a tüdő vagy a vese érintettsége esetén. 
A Chapel Hilli Konszenzus Konfe
rencia nevezéktanának előnye, hogy 
világos és egyszerű, kérdéses azon
ban, hogy diagnosztikai kritériumként 
mennyire használható.5,6

A vaszkulitiszek diagnosztikájában 
nincs általánosan elfogadott standard 
eljárás. Validált diagnosztikai krité
riumok hiányában leginkább az ACR 
osztályozási kritériumait és a Chapel 
Hilli Konszenzus Konferencia nó
menklatúráját használják a klinikai 
gyakorlatban a vaszkulitiszek külön
böző formáinak elkülönítésére.

Patogenezis

A vaszkulitiszek patogenezise ke
véssé tisztázott. Az érkárosodás há
rom lehetséges mechanizmusa az 
immunkomplexek lerakódása, az 
ANCA (humorális válasz) okozta ká
rosodás és a Tlimfocitás válasz gra nu
lóma képződéssel (celluláris válasz).7,8 
E különböző útvonalak végeredménye 
az endotelsejtek aktiválódása, ami az 
erek elzáródásához és az ellátott szö
vetek isémiájához vezet. A környező 
szövetekben vérzés alakulhat ki, egyes 	 45
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esetekben meggyengülhet az érfal, 
ami aneurizmaképződést von maga 
után. A gyulladásos választ beindító és 
fenntartó triggeresemény a vasz ku li ti
szek szinte összes formájában isme
retlen. Számos kisérvaszkulitiszben 
alig vagy egyáltalán nem mutatható ki 
immunkomplexlerakódás, ezért más 
mechanizmusokat keresnek az ilyen 
ún. pauciimmun (immunszegény) 
vaszkulitiszek hátterében.

Klinikai jellemzôk

Vaszkulitiszekben tipikusan prod ro
mális tünetek, alkati (konstitutív) elté
rések és szervspecifikus manifesztációk 
észlelhetők. A betegek nem specifikus 
tünetekkel fordulnak a családorvos 
hoz (pl. láz, bőrkiütések, izomfájda
lom, ízületi fájdalom, gyengeségérzés, 
fogyás), vagy életveszélyes tünetekkel 
kerülnek be a sürgősségi osztályra (pl. 
masszív vérköpés, veseelégtelenség). 
A manifesztációk az érintett erek mére
tétől, helyétől és kiterjedésétől függően 
változók. A vaszkulitiszek különböző 
formáinak klinikai manifesztációit  
a 2. táblázat foglalja össze.

A vaszkulitisz aktivitását jelző bir
ming hami skála (Birmingham Vas cu li
tis Activity Score) a szisztémás vasz ku
li tisz diagnózisának megfelelő kórjelek 
és tünetek listája, amely a betegség akti
vitásának monitorozására használható 
a kezelés alatt (3. táblázat).9

Általános diagnosztikai  
szempontok

A primer szisztémás vaszkulitiszeket 
nehéz diagnosztizálni, mert a klini
kai tünetek számos fertőző, daganatos 
és autoimmun betegséget utánozhat
nak (4. táblázat). Először a malignus 
és a fertőző betegségek kizárására kell 
törekedni. Fontos a beteg életkora, 

neme, demográfiai besorolása, etnikai 
származása. Végül a szervi érintettség 
típusát és mértékét, valamint az érin
tett erek méretét is meg kell határozni. 
Bizonyos, másként nem magyarázható 
szervspecifikus tünetek támpontokat 
adhatnak a pontosabb diagnózis fel
állításához (2. táblázat). A szisztémás 
vaszkulitisz definitív diagnózisa ak

kor állítható fel, ha vaszkulitisz jelleg
zetes tünetei és kórjelei észlelhetők, s 
vagy szövettanilag igazolt vaszkulitisz 
áll fenn, vagy pozitív az ANCAszero
lógia, vagy közvetett módon specifi
kus vaszkulitisz igazolható.10–16 Fontos 
megbizonyosodni arról, hogy az észlelt 
tüneteket és kórjeleket más diagnózis 
nem magyarázza.

1. táblázat. A primer szisztémás vaszkulitiszek osztályozása a chapel Hill-i Konszenzus Konfe-
rencia nevezéktani ajánlása alapján

Vaszkulitisz	 Jellemzôk

Kis	erek
churg–Strauss-szindróma eozinofil sejtekben gazdag, granulomatózus gyulladás, amely a lég-
     utakat érinti; a kis és közepes erek nekrotizáló vaszkulitisze; asztmát 

okozhat

Kután leukocitoklasztikus  izolált kután leukocitoklasztikus angiitisz szisztémás vaszkulitisz vagy
   angiitisz    glomerulonefritisz nélkül

esszenciális krioglobuli- vaszkulitisz krioglobulin immundepozitumokkal, amely a kapillári-
   némiás vaszkulitisz     sokat, venulákat és arteriolákat érinti; szérum-krioglobulinok is 

kimutathatók; a bôr és a glomerulusok gyakran érintettek

Henoch–Schönlein- fôleg igA-ból álló immundepozitumok, a kapillárisokat, venulákat és
   purpura     arteriolákat érinti; típusosan a bôrt, a beleket és a glomerulusokat 

támadja meg; ízületi fájdalmat vagy gyulladást okozhat

Mikroszkópos poliangiitisz Nekrotizáló vaszkulitisz kevés immundepozitummal vagy anélkül;  
     a kapillárisokat, venulákat és arteriolákat érinti, de a kis vagy 

közepes artériákat is megtámadhatja; nagyon gyakori a nekrotizáló 
glomerulonefritisz; gyakori a pulmonális hajszálérgyulladás

wegener-granulomatózis granulomatózus légúti gyulladás és nekrotizáló vaszkulitisz, amely  
     a kapillárisokat, venulákat, arteriolákat és artériákat érinti; gyakori 

a nekrotizáló glomerulonefritisz

Közepes	erek
Kawasaki-betegség A koszorúereket érintô arteritisz; az aorta és a vénák is érintettek 
    lehetnek; mukokután nyirokcsomó szindrómát okozhat

Polyarteritis nodosa A közepes és kis artériák nekrotizáló gyulladása glomerulonefritisz 
     nélkül, illetve az arteriolák, kapillárisok vagy venulák vaszkulitisze 

nélkül

Nagy	erek
óriássejtes (temporális)  Az aortában és fô ágaiban kialakuló granulomatózus arteritisz, fôként
   arteritisz     az a. carotis extrakraniális ágaiban; gyakran érinti az a. temporalist; 

polymyalgia rheumaticát okozhat

takayasu-arteritisz Az aorta és a fô aortaágak granulomatózus gyulladása

Jennette Jc, et al, 19944 nyomán, módosítva, a jogtulajdonos engedélyével
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Laboratóriumi vizsgálatok

A laboratóriumi vizsgálatok fontos 
szerepet játszanak a szervi érintett
ség meghatározásában, más betegsé
gek kizárásában, valamint a betegség 
és a kezelés toxikus mellékhatásai
nak monitorozásában. Az 5. táblázat 
a vaszkulitisz esetén elvégzendő vizs
gálatokat foglalja össze.

Teljes vérkép

Az aktív vaszkulitiszes betegeknek 
gyakran van leukocitózisuk, ané miá
juk és trombocitopéniájuk. Az eozi no

fília a Churg–Straussszindróma egyik 
fő jellemzője. Fontos megnézni, hogy 
a teljes vérkép nem utale csontvelő
szuppresszióra, ami a vaszkulitisz ke
zelésének következménye lehet.

Akutfázis-reaktánsok

A vaszkulitisz gyakran jár együtt fo
kozott vörösvérsejtsüllyedéssel és 
a Creaktív protein emelkedett szint
jével, de ezek nem specifikus eltérések, 
sokféle állapotban előfordulhatnak, 
különösen fertőzésben. A beteg
ség inaktív stádiumában előfordul
hat normális vörösvérsejtsüllyedés és 

Creaktív protein szint, ez nem zárja 
ki a vaszkulitisz diagnózisát. Óriássej
tes arteritiszben a fokozott vörösvér
sejtsüllyedés támogatja a diagnózist, 
és hasznos lehet a betegség monitoro
zásában a megfelelő klinikai jellem
zőkkel együtt.

Vesefunkciós tesztek és vizeletvizsgálat

Vaszkulitisz gyanúja esetén mindig 
meg kell határozni a karbamidszintet 
(BUN) és a szérum kreatininszintjét, 
valamint vizeletvizsgálatot kell vé
gezni. A proteinúria és hematúria 
felveti a glomerulonefritisz lehető

2. táblázat. A legfontosabb szisztémás vaszkulitiszek klinikai jellemzôi

Vaszkulitisz	 Érintett	szervek	 Életkor	(év)	 Klinikai	jellemzôk

Kis	erek
churg–Strauss-szindróma légutak, szív 50–60 Allergiás rinitisz, asztma, perifériás eozinofília

Krioglobulinémiás vaszkulitisz Bôr, vese 40–50 visszatérô tapintható purpura, poliartralgia, glomerulonefritisz

Kután leukocitoklasztikus angiitisz Bôr Bármely életkorban tapintható purpura, bôrinfarktusok, nekrotikus papulák, urtikária

Henoch–Schönlein-purpura Bôr, gyomor-bél  3–8 Purpura, artritisz, hasi fájdalom, gasztrointesztinális vérzés, 
    traktus, vese, ízületek     glomerulonefritisz

Mikroszkópos poliangiitisz Bôr, tüdô, szív, vese,  50–60 tapintható purpura, tüdôvérzés, glomerulonefritisz
    máj, gyomor-bél 
    traktus  

wegener-granulomatózis felsô és alsó légutak,  40–50 Pneumonitisz kétoldali noduláris és üreges infiltrátumokkal, az
    vese      orrgarat nyálkahártyájának kifekélyesedése, krónikus 

szinuszitisz, glomerulonefritisz

Közepes	erek
Kawasaki-betegség Koszorúerek, aorta  2–4 láz, kötôhártya-gyulladás, hámló bôrkiütések, megnagyobbo-
    és ágai     dott nyaki nyirokcsomók

Polyarteritis nodosa vese és zsigerek,  30–40 láz, fogyás, magas vérnyomás, hasi fájdalom, melena, perifériás
    a tüdôt megkíméli     neuritisz, veseisémia

Nagy	erek
óriássejtes arteritisz Az a. carotisok extra- 50–60 láz, látászavar, arcfájdalom és fejfájás (gyakran az a. temporalis
    kraniális ágai, gyak-     felszíni lefutása mentén)
    ran érinti az a. tem-
    poralist  

takayasu-arteritisz Aorta és fô ágai 30–40 fiatal ázsiai nôknél gyakoribb, a felsô végtagokon jóval alacso-
       nyabb vérnyomás és gyengébb pulzus, az ujjak hidegek és zsib-

badtak, látászavarok, magas vérnyomás, neurológiai eltérések
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3. táblázat. A vaszkulitisz aktivitását jelzô birminghami skála (Birmingham vasculitis Activity Score)

Jellemzô	 Nincs	 Aktív	betegség

Általános	 q	

Ízületi fájdalom vagy gyulladás  q

láz >38 ºc  q

izomfájdalom  q

testsúlycsökkenés >2 kg  q

Bôr	 q

gangréna  q

infarktus  q

egyéb vaszkulitisz a bôrben  q

Purpura  q

fekély  q

Nyálkahártyák/szem	 q

A méhfüggelékek gyulladása  q

Blefaritisz/keratitisz  q

Homályoslátás  q

genitális fekélyek  q

Szájfekélyek/granulómák  q

vörös szem – kötôhártya-  q

   gyulladás/retinavérzések 
vörös szem – (epi)szkleritisz  q

Retinális vaszkulitisz  q

Jelentôs proptózis  q

Hirtelen látásvesztés  q

trombózis/retinális exszudátumok  q

Uveitisz  q

Fül,	orr,	torok	 q

véres orrváladék/pörkök   q

   az orrban/vezetéses hallásvesztés
Orrmelléküregek érintettsége  q

Szenzorineurális hallásvesztés  q

Szubglottikus szûkület  q

fekélyek vagy granulómák  q

Mellkas	 q

endobronchiális érintettség  q

vérzés  q

infiltrátum  q

Masszív vérköpés/alveoláris   q

   csomók vagy üregek
Pleurális folyadékgyülem/pleuritisz  q

légzési elégtelenség  q

Sípolás  q

Jellemzô	 Nincs	 Aktív	betegség

Kardiovaszkuláris	 q

Kardiomiopátia  q

Pangásos szívelégtelenség  q

isémiás szívtáji fájdalom  q

Pulzusvesztés  q

Perikarditisz  q

Szívbillentyû-betegség  q

Hasi	szervek	 q

véres hasmenés  q

isémiás hasi fájdalom  q

Peritonitisz  q

Vese	 q

Kreatinin: 125–249 mmol/l  q

Kreatinin: 250–499 mmol/l  q

Kreatinin: >500 mmol/l  q

Kreatinin-clearance csökkenése >25%  q

Hematúria (>10 vörösvérsejt/látómezô)  q

Magas vérnyomás  q

Proteinúria >1+  q

Idegrendszer	 q

gerincvelôi lézió  q

Agyidegbénulás  q

fejfájás  q

Meningitisz  q

Motoros mononeuritis multiplex  q

görcsrohamok (nem hipertenzív)  q

Szenzoros perifériás neuropátia  q

Stroke  q

Egyéb	 q

	 	 q

	 	 q

	 	 q

	 	 q

Csak	perzisztáló	betegség	 	 q

A fenti rendellenességeket enyhe fokú betegség okozza, és nem új 
betegség vagy a betegség rosszabbodása

Megjegyzés. csak akkor ikszelje be a négyzetet, ha a rendellenesség aktív betegségre utal. Ha az adott szervrendszerben nincsenek rendellenességek, akkor a „nincs” négyzetet ikszelje be. 
Ha az észlelt rendellenességek lappangó vagy enyhe fokú betegségre utalnak, és nincsenek új tünetek vagy rosszabbodás, akkor a jobb alsó sarokban lévô négyzetet ikszelje be.

luqmani RA, et al, 19949 nyomán, módosítva, a jogtulajdonos engedélyével
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ségét. A kreatinin monitorozása és 
a vizeletvizsgálat hasznos a betegség
aktivitás változásának követésében, 
és segíthet a ciklofoszfamid okozta 
hólyagtoxicitás felismerésében.

Májfunkciós tesztek

A szérum bilirubinszintje és a máj
enzimek (aszpartát és alanintransz
amináz, alkalikus foszfatáz, gglutamil 
transzferáz) szérumszintje támpon
tot adhat a májat károsító vaszkulitisz, 
pl. a polyarteritis nodosa felismeré
séhez. A többször ismételt májfunk
ciós teszteknek fontos szerepük van 
a hepatotoxikus gyógyszerekkel, pl. 
metotrexáttal vagy azathioprinnal ke
zelt betegek monitorozásában is.

Antineutrofil citoplazmatikus antitestek

Sok vaszkulitiszes beteg szérumában 
antineutrofil citoplazmatikus anti
testek (ANCAk) mutathatók ki. Az 
ANCA a neutrofil granulociták en
zimjei ellen irányuló autoantitestek 
heterogén csoportja. Az indirekt 
immun fluoreszcencia mintázat alap
ján az ANCAk két típusa különít
hető el: citoplazmatikus és peri nuk
leáris antitestek. A leggyakoribb, 
enzimimmunassayvel kimutatható an
tigén a citoplazmatikus ANCAk között 
a proteináz3, a peri nuk leáris ANCAk 
esetében pedig a mielo peroxidáz elle
ni antitest. Az immun fluoreszcencián 
alapuló pozitív ANCAeredményeket 
enzimimmunoassayvel is meg kell erő
síteni.10,11

Azokat a betegségeket, amelyek
ben keringő ANCAk mutathatók ki, 
ANCAasszociált vaszkulitiszeknek 
nevezik. Ezek közé tartozik a Churg–
Straussszindróma, a mikroszkópos 
poliangiitisz és a Wegenergra nu lo
ma tó zis. Az ANCA bármelyik tí
pusa előfordulhat ANCAasszociált 
kisérvasz kulitiszekben, de cito plaz

ma ti kus ANCA tipikusan Wegener
granu lo ma tó zis ban, perinukleáris 
ANCA pedig tipikusan mikroszkó
pos poliangiitiszben és Churg–
Straussszindrómában található meg. 
Az ANCAk hasznos kvantitatív 
markerek ezekben a betegségekben, 
szintjük a gyulladás mértékét tükrö
zi.12 Ennek megfelelően az ANCAk 
szintje a betegség kiújulásakor nő, ami 
hasznos a terápiás válasz monitorozá
sában.13,14 Az ANCAk perzisztálása 
a gyenge terápiás válasz prediktora. 
A Wegenergranulomatózisban vagy 
mikroszkópos poliangiitiszben szen
vedő betegek kb. 10%ánál negatí
vak az ANCAtesztek, ezért a negatív 
eredmény nem zárja ki teljesen eze
ket a betegségeket.17 Más betegségek, 
köztük fertőzések, krónikus gyulladá
sos bélbetegségek és gyógyszer okozta 
vaszkulitisz kapcsán is beszámoltak 
már ANCAkról.

Képalkotó vizsgálatok

Mellkasröntgen

A mellkasröntgenen nem specifi
kus rendelleneségek láthatók, töb
bek között beszűrődések, csomók, 

foltos konszolidációk, pleurális 
folyadékgyülem és szívnagyobbo
dás. Ezek az eltérések számos álla
potban előfordulhatnak, de ha ere
detük tisztázatlan, akkor felvethetik 
a vaszkulitisz gyanúját.

Angiográfia

Angiográfiával kimutathatók az  
érelzáródások és az aneurizmák. 
A polyarteritis nodosa diagnózi
sát megerősíthetik a mezenteriális 
és renális artériákban felfedezett 
aneurizmák. Bár a hagyományos 
angiográfia ma még ajánlott diag
nosztikai modalitásnak számít, elő
nyösebb lehet a CTangiográfia és 
az MRangiográfia, mert értékes 
információkkal szolgálhatnak az 
intraluminális patológiával és az érfa
lak megvastagodásával kapcsolatban. 
Ezeket a módszereket a Takayasu
arteritisz és a Kawasakibetegség 
diag nosztikájában és monitorozásá
ban használják.

Echokardiográfia

Transztorakális echokardiográfiával 
kimutathatók a koszorúerek rendelle
nességei Kawasakibetegségben. A Ka
wasakibetegségben szenvedő gyer
mekek esetében az echokardiográfián 
kb. 40%ban koszorúéreltérések (tá
gulat vagy aneurizma) láthatók.15 Az 
echokardiográfiát a koronáriaáramlás 
és a koronáriasztenózis mértéké
nek meghatározására használják 
Takayasuarteritiszben.16

Ultrahangvizsgálat

Az ultrahangvizsgálat hasznos lehet 
a nagyérvaszkulitiszek diagnosztiká
jában és monitorozásában. Óriássej
tes arteritiszben előfordulhat az arteria 
temporalis superficialis szűkülete, el
záródása vagy halo jel (sötét terület az 
artéria körül az érfali ödéma miatt).

4. táblázat. A primer szisztémás 
vaszkulitiszt utánzó betegségek

Antifoszfolipid szindróma
Ateroembóliás betegség
Ateromatózus érbetegség
Kokain- és amfetamin-abúzus
túlérzékenységi reakciók
endocarditis infectiosa
Myeloma multiplex
Paraneopláziás szindróma
A vaszkulitisz másodlagos okai (reumatoid 

artritisz, szisztémás lupus erythematosus, 
scleroderma, hepatitis B és c fertôzés, 
limfóma, szolid szervi daganat)

Sarlósejtes anémia
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5. táblázat. Diagnosztikai és ellenôrzô vizsgálatok a szisztémás vaszkulitisz kivizsgálásában

Vizsgálat	 Javallat	 Alkalmazás

Vérkémiai	vizsgálatok
Ureanitrogén (BUN), kreatinin,  Proteinúria, hematúria, glomerulonefritisz gyanúja Diagnosztika, a betegség alakulásának és a kezelés
   elektrolitszintek     toxikus mellékhatásainak monitorozása

Májfunkció láz, fáradékonyság, fertôzés gyanúja, hepatotoxikus  Diagnosztika, a betegség és a kezelés toxikus mellékhatá-
    gyógyszerekkel (pl. metotrexát, azatioprin) kezelt     sainak monitorozása
    betegek monitorozása 

Hematológiai	vizsgálatok
véralvadási tesztek vérzés vagy trombózis Diagnosztika, a betegség monitorozása

teljes vérkép láz, fáradékonyság, csontvelô-szuppresszió tünetei Diagnosztika, a betegség és a kezelés toxikus mellékhatá-
     sainak monitorozása

c-reaktív protein, vörösvérsejt- Ízületi fájdalom, láz, óriássejtes arteritisz gyanúja Diagnosztika, a betegség monitorozása
   süllyedés  

Képalkotó	vizsgálatok
Angiográfia takayasu-arteritisz, polyarteritis nodosa vagy  Diagnosztika, a betegség monitorozása
    Kawasaki-betegség gyanúja 

Mellkasi vagy szervspecifikus  A szervspecifikus klinikai tünetek alapján A mellkasi ct diagnosztikus, és alkalmas a takayasu-
    ct-, illetve MR-vizsgálat     arteritisz és a Kawasaki-betegség monitorozására
  A ct a wegener-granulomatózis monitorozására használható

Mellkasröntgen tüdôinfiltrátumok, csomók, foltos konszolidáció,  A wegener-granulomatózis, a takayasu-arteritisz és a Kawa-
    pleurális folyadékgyülem, szívnagyobbodás    saki-betegség diagnosztizálása és monitorozása

echokardiográfia Kawasaki-betegség gyanúja Koszorúér-rendellenesség diagnózisa Kawasaki-betegségben

Mikrobiológiai	vizsgálatok
Hepatitis B és c szerológia,  Hepatitisz vagy immundeficiencia Hepatitisz B vírussal összefüggô polyarteritis nodosa és
   Hiv-teszt      hepatitisz c vírussal összefüggô krioglobulinémiás 

vaszkulitisz diagnózisa

vizelettenyésztés Kóros eltérés a vizeletben A betegség monitorozása

Szerológiai	vizsgálatok
Antikardiolipin antitestek vérzés, trombózis, magzatvesztés Diagnosztika,* a betegség monitorozása

Antineutrofil citoplazmatikus  Mikroszkópos poliangiitisz, churg–Strauss-szind- Diagnosztika, a betegség monitorozása
   antitestek, pozitív lelet esetén     róma vagy wegener-granulomatózis gyanúja 
   a specifikus célantigén   
   (proteináz-3 vagy mielo-  
   peroxidáz) meghatározása  

Antinukleáris antitestek Ízületi és izomfájdalom Diagnosztika,* a betegség monitorozása

Komplement (c3 és c4) Ízületi és izomfájdalom A betegség monitorozása

Krioglobulinok Purpura, artritisz, hepatitisz c Krioglobulinémiás vaszkulitisz diagnózisa

immunglobulinok  Ízületi fájdalom, csontléziók, immungyengeség Diagnosztika*
   és fehérje-elektroforézis  

Reumatoid faktor Ízületi és izomfájdalom Diagnosztika*
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Komputertomográfia

A komputertomográfia diagnoszti
kus értékű az orrmelléküregeket érintő 
Wegenergranulomatózisban. A CTfel
vé telen az orrnyálkahártya megvas ta
go dása és pontszerű csontdestrukció 
látható, főleg a középvonalban. A We ge
nergranulomatózisban szenvedő bete
gek kb. 90%ának mellkasi CTfelvételén 
csomók vagy terimék láthatók.18

Egyéb vizsgálatok

Idegvezetési vizsgálatok (ENG)

Szisztémás vaszkulitiszben motoros és 
szenzoros neuropátia fordulhat elő, ha 
az idegek erei (vasa nervorum) érintet
tek (pl. polyarteritis nodosa, Wegener
granulomatózis, Churg–Strauss
szind ró ma esetén). A neurológiai 
mani fesz tá ciók értékelésére tanácsos 
idegvezetési vizsgálatot végezni.

Szövetbiopszia

A vaszkulitisz definitív diagnózisát az 
érintett szövet (pl. bőr, orrmelléküre
gek, tüdő, artéria, ideg, vese) biopsziája 
alapján lehet felállítani, ez megadja 
az érgyulladás mintázatát. A szövet
metszeten immunfluoreszcenciával 

kimutatott immunglobulinok és 
komp le ment hasznosak lehetnek 
a vasz ku li tisz típusának megállapítá
sában. A biopszia különösen értékes 
más okok kizárásában, de a negatív 
biopszia nem zárja ki a vaszkulitiszt.

Kezelés

A betegek először a családorvoshoz 
vagy szakorvoshoz – bőrgyógyászhoz, 
reumatológushoz, nefrológushoz, fül
orrgégészhez, pulmonológushoz – for
dulnak. A legtöbb beteget vasz ku li ti szek 
terápiájában jártas reuma to ló gus kezeli, 
együttműködve a beteg család orvo sával, 
aki monitorozza a betegség progresszió
ját és a kezelés szövődményeit.

A kezelésnek három fázisa van: 
a remisszió indukciója, fenntartó keze
lés és a relapszusok kezelése. A beteg
ség súlyossága és kiterjedése alapján 
a betegek három csoportba sorolha
tók: lokalizált vagy korai betegségben 
szenvedők; generalizált betegségben 
szenvedők, akiknél fennáll a szer
vi érintettség veszélye; és súlyos vagy 
életveszélyes állapotú betegek.

Lokalizált és korai betegség ese
tén szteroiddal és metotrexáttal vagy 

ciklofoszfamiddal indukálhatjuk 
a remissziót.18–20 Metotrexát adása
kor nagyobb lehet a relapszusok ará
nya.21,22 Ha a metotrexát alkalmazá
sa ellenére relapszus következik be, 
vagy ha a betegség progrediál, akkor 
ciklofoszfamidot kell adni. A szer
veket fenyegető generalizált beteg
ség kezelésére először szteroidot és 
ciklofoszfamidot használunk.18–20 
A ciklo fosz fa mi dot kéthetente (ké
sőbb három hetente) intravénás in
fúzióban vagy naponta, kis dózis
ban, szájon át adhatjuk. Az orális és 
az intravénás kezelés között nincs 
különbség a remisszió aránya vagy 
a relapszus kockázata tekinteté
ben. A szteroidokat naponta, szá
jon át, prednizon formájában ad
ják (1 mg/ttkg, max. napi 60 mg). Az 
első két intravénás ciklofoszfamid 
dózis előtt vagy azzal együtt intra
vénás szteroid lökéskezelést adha
tunk. A súlyos, életveszélyes állapo
tú (súlyos veseelégtelenségben vagy 
tüdővérzésben szenvedő) betege
ket ciklofoszfamiddal (intravénás 
lökésterápia vagy folyamatos orális 
kezelés) és szteroiddal kell kezelni, 
adjuváns plazmacsere mellett.19,23

5. táblázat. Diagnosztikai és ellenôrzô vizsgálatok a szisztémás vaszkulitisz kivizsgálásában (folytatás)

Vizsgálat	 Javallat	 Alkalmazás

Szövetbiopszia
Az érintett szerv  A szervspecifikus klinikai tünetek alapján (pl. bôr,  Definitív diagnózis egyes vaszkulitiszekben, pl. wegener-
   vagy szövet biopsziája    orrmelléküregek, tüdô, artéria, ideg, vese)    granulomatózisban és óriássejtes arteritiszben

Vizeletvizsgálat
Kémiai elemzés és mikrosz- láz, leukocitózis, cisztitisz vagy vesekárosodás Diagnosztika, a betegség és a kezelés toxikus mellékhatásai-
   kópos vizsgálat    gyanúja    nak monitorozása

Egyéb
idegvezetési vizsgálat (eNg),  Motoros és szenzoros neuropátia Diagnosztika, a betegség monitorozása
   elektromiográfiás vizsgálat 
   (eMg)  

*ezek a vizsgálatok segítenek a vaszkulitiszek differenciáldiagnosztikájában
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6. táblázat. A szisztémás vaszkulitiszben használt gyógyszerek és kezelések összefoglalása

Vaszkulitisz	 Gyógyszer/kezelés	 Javallat

Kis	erek
ANcA-asszociált kisér-vaszkulitisz  Prednizolon elsô vonalbeli kezelés ciklofoszfamiddal együtt generalizált betegség-
   (churg–Strauss-szindróma,      ben; elsô vonalbeli kezelés lokalizált/korai betegségben
   mikroszkópos poliangiitisz,   
   wegener-granulomatózis) Metil-prednizolon Súlyos vaszkulitisz gyorsan progrediáló glomerulonefritisszel
 Metotrexát elsô vonalbeli kezelés szteroiddal együtt lokalizált/korai betegségben
 ciklofoszfamid elsô vonalbeli kezelés generalizált betegségben, agresszív lokális 
     betegségben és életveszélyes állapotokban
 Plazmaferezis Progresszív, súlyos vesebetegség
 intravénás immunglobulin Refrakter betegség vagy relapszus
 interferon alfa Refrakter betegség vagy relapszus
 trimetoprim/szulfametoxazol Prednizolonnal és ciklofoszfamiddal együtt Pneumocystis jiroveci-
     fertôzésben
  Profilaxis
 Biszfoszfonátok csontvédelem hosszú távú szteroidkezelés esetén

Kután leukocitoklasztikus angiitisz Antihisztamin és nem szteroid gyulla- tüneti kezelés szisztémás betegség hiányában
    dásgátló (NSAiD) 
 Prednizolon Súlyos kután vagy szisztémás betegség

esszenciális krioglobulinémiás  interferon alfa és orális ribavirin Hepatitisz c fertôzéssel összefüggô krioglobulinémiás vaszkulitisz
   vaszkulitisz  
 Az ANcA-asszociált vaszkulitiszével  Nem vírusos eredetû krioglobulinémiás vaszkulitisz
    azonos kezelés 

Henoch–Schönlein-purpura Szteroid és ciklofoszfamid Henoch–Schönlein-purpura nefritisszel (a renális érintettséggel nem 
     járó esetek többsége spontán megszûnik)

Közepes	erek
Kawasaki-betegség intravénás immunglobulin és ASA elsô vonalbeli kezelés
 intravénás immunglobulin és heparin- Második vonalbeli kezelés olyan betegek számára, akik kezdetben
    infúzió    nem reagáltak az intravénás immunglobulin–ASA kombinációra
 Metil-prednizolon, majd prednizolon Második vonalbeli kezelés

Polyarteritis nodosa Prednizolon elsô vonalbeli kezelés
 Metil-prednizolon fulmináns betegség
 ciklofoszfamid elsô vonalbeli kezelés (szteroiddal kombinálva hepatitisz B-vel nem 
     asszociált polyarteritis nodosában)
 Antivirális szerek (interferon alfa  Hepatitisz B-asszociált polyarteritis nodosa
    és lamivudin) 
 Plazmaferezis Hepatitisz B-asszociált polyarteritis nodosa
 Biszfoszfonátok csontvédelem hosszú távú szteroidkezelés esetén

Nagy	erek
óriássejtes arteritisz  Prednizolon elsô vonalbeli kezelés takayasu-arteritiszben és szemtüneteket nem
   és takayasu-arteritisz     okozó óriássejtes arteritiszben
 Metil-prednizolon Megfontolandó jelentôs látászavart okozó óriássejtes arteritiszben
 Metotrexát Szteroid kiegészítéseként a fenntartó kezelésben
  csökkenti az elsô vagy második relapszus kockázatát
  csökkenthetô általa a szteroid kumulatív dózisa
  lehetôvé teszi a szteroid korábbi elhagyását
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A fenntartó kezelést azatioprinnal 
vagy metotrexáttal akkor lehet megkez
deni, ha 3–6 hónapos indukciós kezelés 
után remisszió következett be. Ebben 
a fázisban fokozatosan csökkenteni kell 
a szteroid dózisát. A fenntartó keze
lést akár 24 hónapig is folytatni kell.24 
Wegenergranulomatózisban, illetve ha 
a beteg ANCApozitív marad, akár 5 
évig tartó fenntartó kezelés is indokolt 
lehet.19 Egyes esetekben határozatlan 
idejű kezelésre van szükség. Relapszus 
bármikor előfordulhat a remisszió 
után. A többször mért ANCAszint 

nem áll szoros kapcsolatban a betegség 
aktivitásával, ezért a kezelésben nem 
szabad pusztán az ANCAszint emelke
désére hagyatkozni.25 A relapszusokat 
a szteroiddózis növelésével, az aktuális 
immunszuppresszív kezelés optimali
zálásával vagy egy immunszuppresszív 
szer és nagyobb dózisú szteroid kombi
nációjával lehet kezelni.

Az immunrendszer specifikus kom
ponensei ellen irányuló, új biológiai 
terápiák is használatosak szisztémás 
vaszkulitiszben, különösen azok
ban az esetekben, amikor a hagyo

mányos kezelések kudarcot vallanak. 
Refrakter betegségben többféle szer 
használható, pl. az infliximab (tumor
nekrózisfaktor [TNF]a elleni hu
mán kiméra monoklonális antitest), 
az etanercept (a p75 TNFareceptor 
és immunglobulin G1 fúziós fehérjéje), 
az adalimumab (teljesen humanizált 
IgG1 antiTNFa monoklonális anti
test), a rituximab (antiCD20 egér/hu
mán kiméra monoklonális antitest), az 
anakinra (rekombináns interleukin1 
receptor antagonista) és intravénás 
immunglobulinok.26,27

Ajánlás	 Szint	 Hivatkozás

A vaszkulitiszek különbözô formáinak elkülönítésére az American college of Rheumatology osztályozási kritériumai  c 2–6
   és a chapel Hill-i Konszenzus Konferencia nómenklatúrája használhatók 

A vaszkulitisz aktivitását jelzô birminghami skála (Birmingham vasculitis Activity Score) a specifikus betegség aktivitásának  c 9
   monitorozására használható a kezelés alatt 

A szisztémás vaszkulitisz definitív diagnózisának felállításához a vaszkulitiszre utaló jellegzetes tüneteken és kórjeleken  c 10–16
   kívül szükség van vagy a vaszkulitisz szövettani igazolására, vagy az antineutrofil citoplazmatikus antitestek pozitív 
   szerológiai leletére, vagy a vaszkulitisz specifikus közvetett bizonyítékára 

lokalizált és korai vaszkulitisz esetén szteroiddal és metotrexáttal vagy ciklofoszfamiddal kell kezelést indítani a remisszió  c 18–20, 23
   indukciója céljából 

A szerveket fenyegetô generalizált vaszkulitisz kezelésére elôször szteroidot és ciklofoszfamidot adjunk c 18–20

A súlyos, életveszélyes vaszkulitiszben (súlyos veseelégtelenségben vagy tüdôvérzésben) szenvedô betegeket ciklofoszfa- c 18–23
   middal (intravénás lökésterápia vagy folyamatos orális kezelés) és szteroiddal kell kezelni, adjuváns plazmacsere mellett 

A: kifogástalan minôségû betegközpontú vizsgálatok egybehangzó eredményei; B: nem kifogástalan minôségû vagy nem egybehangzó betegközpontú vizsgálatok eredményei; c: szakmai 
konszenzus, betegségközpontú vizsgálatok eredményei, általános gyakorlat vagy esetsorozat

Fôbb gyakorlati ajánlások és evidenciaszintjük

6. táblázat. A szisztémás vaszkulitiszben használt gyógyszerek és kezelések összefoglalása (folytatás)

Vaszkulitisz	 Gyógyszer/kezelés	 Javallat

Nagy	erek
óriássejtes arteritisz Azatioprin Prednizolon kiegészítéseként a fenntartó kezelésben
   és takayasu-arteritisz Biszfoszfonát csontvédelem hosszú távú szteroidkezelés esetén
 ASA fenntartó kezeléssel együtt a cerebrovaszkuláris és kardiovaszkuláris 
     isémiás események megelôzésére

ANcA: antineutrofil citoplazmatikus antitest; ASA: acetil-szalicilsav

irodalmi adatok23 alapján
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Szisztémás vaszkulitiszben nagyobb 
a társbetegségek kockázata a beteg ség 
okozta szervkárosodás és az immun
szup presszív kezelés következtében. 
A szisztémás vaszkulitisz kezelésé
re használt immunszuppresszív sze
rek súlyos mellékhatásokat okoznak 
a terápia első évében. A szteroidok és 
a ciklofoszfamid életveszélyes fertő
zésekre hajlamosítanak. A cik lo fosz
famid hemorrágiás cisztitiszt, pe
tefészek, illetve herekárosodást és 
hólyagrákot okozhat. E szövődmé
nyek felismerését és kezelését a csa
ládorvossal összhangban kell végez
ni. A szövődmények felismerésével 
és megelőzésével kapcsolatos ajánlá
sok között szerepel a mesna használa
ta a ciklofoszfamid uroteliális toxici
tásának kivédésére, a gombaellenes 
profilaxis, a Pneumocystis jiroveci 
elleni profilaxis, a Staphylococcus 
aureus elleni kezelés megfontolá
sa, a méhnyakrákszűrés és a cik lo
fosz fa mid okozta infertilitással kap
csolatos tanácsadás. A hosszú távú 
szteroidkezelés mellékhatásait (pl. 
diabetes mellitus, oszteoporózis, ka
tarakta) fel kell mérni. A tartósan 
szteroiddal kezelt betegek számá
ra Dvitamin és kalciumprofilaxis 
ajánlható. A 6. táblázat a szisztémás 
vaszkulitiszben használt gyógyszere
ket és kezeléseket foglalja össze.23

A szisztémás vaszkulitisz kezelése 
bonyolult feladat. Hasznos a betegek 
felvilágosítása a tünetekkel kapcsolat
ban és a típusos mellékhatások mo
nitorozása. Sok esetben a betegség vi
szonylag benignus lefolyású, magától 
megszűnik, különösen a bőrre korlá
tozódó esetekben. Agresszív betegség 
esetén azonban, pl. ANCAasszociált 
kisérvaszkulitiszben haladéktalanul 
meg kell kezdeni a kezelést. Ha a szisz
témás vaszkulitisz több szervrend
szert érint, akkor multidiszciplináris 

teamnek kell a beteget ellátnia. Az 
újabb terápiás lehetőségeknek köszön
hetően ma már a korábbinál lényege
sen jobb kimenetelre számíthatnak 
a vaszkulitiszes betegek.

Nyilatkozat. A szerzôk nem jeleztek érdekütközést.
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A szisztémás vaszkulitiszek válto
zatos klinikai tünetegyüttesek 

formájában jelentkeznek. Ez azzal ma
gyarázható, hogy bármilyen méretű 
ér gyulladása kialakulhat, és a követ
kezményes funkciókárosodás számos 
szervet érinthet. A csoportba tartozó 
betegségek alapvetően ritkák, egyes 
kórképek kialakulása bizonyos élet
korban gyakoribb – pl. a Kawasakibe
tegségé gyermekkorban, az óriássejtes 
arteritiszé inkább 50 éves kor felett –, 
de más életkorban is megjelenhetnek, 
néhány esetben eltérő klinikai képpel 
és súlyosabb tünetekkel.

A heterogén betegségcsoportba so
rolt kórképek diagnosztizálása nap
jainkban is valódi kihívást jelent az 
orvos számára, és nagy klinikai ta
pasztalatot igényel. Az ACR krité
riumok használatával a betegséget 
kimondhatjuk még akkor is, ha a ko
rábban mértékadónak számító szö
vettani jellegzetességeket nem tudjuk 
kimutatni. Ez egyértelműen a krité
riumrendszer hátránya, előnye vi
szont, hogy alkalmas az egyes kórfor
mák megkülönböztetésére.

A Chapell Hilli konszenzus konfe
rencia klasszifikációs kritériumait ku
tatási céllal hozták létre, és homogén 
betegségcsoportok definiálására alkal
masak. Ez a patológiai alapú opera
tív definíció azonban az anti neut rofil 
citoplazmatikus antitest (ANCA) bevo
násával sem válhatott valódi diagnosz
tikai kritériummá. Vitathatatlan elő
nye, hogy a panarteritis nodosa (PAN) 
csoportról leválasztotta a mikroszkopi
kus poliangiitiszt (MPA), amely a tüdőt 
és a vesét érintve alapvetően más tüne
tekben nyilvánul meg, mint a klasszi
kus PAN. Másik előnye, hogy a koráb

bi kritériumokkal szemben elhagyta 
a hiperszenzitív vaszkulitisz csoportot 
(HSV), hiszen ez nagyon heterogén, sok 
tényező által előidézett tünetegyüttes.

Diagnosztika

Mindezek ismeretében ma is elmond
hatjuk, hogy a szisztémás vaszkulitisz 
gyanújának felvetése a klinikai tüne

tek alapján lehetséges. Ezért is fontos 
és üdvözlendő, hogy olyan összefogla
lók jelennek meg, amelyek elősegíthe
tik ennek a szemléletnek a kialakulá
sát. Természetesen törekedni kell arra, 
hogy az egyes tüneteket objektív vizs
gálómódszerekkel meg tudjuk erősíte
ni. Ebből a szempontból kiemelkedő 
jelentőségük van a szövetminták vizs
gálatának, a speciális laboratóriumi 
teszteknek és a képalkotó diagnoszti
kának. Ha evidenciaszintű értékelés
nek vetjük alá ezeket az eljárásokat, az 
alábbi megállapításokra juthatunk.

A biopszia alapvető jelentőségű 
a diag nózisban és a differenciáldiag
nózisban, de a célszövet helye és álla
pota nagymértékben meghatározza az 
eredményességet. Míg a bőrbiopsziák, 
a perifériás erek és a vese szövettani 
vizsgálata nagy valószínűséggel pozi

tív eredményt ad, addig a felső és alsó 
légutakból származó anyagok értékel
hetősége és diagnosztikai értéke igen 
széles határok között mozog (0–42%).

A laboratóriumi vizsgálatok közül 
az ANCA meghatározását emelem ki, 
melynek nagy diagnosztikai értéke 
van a kisérvaszkulitiszekben. Sajnos 
a forgalomban lévő esszéket nem stan
dardizálták, és szenzitivitásuk válto
zó (34–92%), ami jelentősen hátráltatja 
azt, hogy diagnosztikai kritériumként 
szerepeljenek. A pozitív eredménnyel 
is óvatosan kell bánni, hiszen ANCA
pozitivitás más betegségekben, helyze
tekben is előfordul (pl. HIV, tbc, pri
mer szklerotizáló kolangitisz, infektív 
endokarditisz, szeptikus sokk, egyes 
gyógyszerek használata). Mindezek 
miatt az ANCA meghatározása általá
nos szűrővizsgálatra nem alkalmas!

A képalkotó diagnosztika fejlődése 
a betegségek egy részében kiváltotta az 
invazív beavatkozásokat, pl. CTMR
angiográfia helyettesítheti a standard 
angiográfiát Takayasuarteritiszben, 
vagy az ultrahangvizsgálat kiváltja 
a temporális artéria biopsziáját óriás
sejtes arteritiszben.

Nevezéktani szempontok

A jelenleg használatos nevezéktan, 
miszerint a vaszkulitisz az erek gyul
ladását jelenti, valójában patológia i 
természetű. Klinikailag releváns 
vaszkulitiszről akkor beszélünk, ha 
az erek gyulladása fontos része a be
tegségnek. Napjainkban a nemzetkö
zi irodalomban megjelent az az igény, 
miszerint a betegségek elnevezésében 
törekedni kell arra, hogy a név tükröz
ze az adott kórkép kialakulásában fon
tos szerepet betöltő provokáló ténye
zőket és gyulladásos történéseket. Erre 
jó példa a PAN és a krioglobulinémiás 
vaszkulitisz, melynek javasolt elneve
zése: vírus indukálta, immunkomple
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Összefoglaló közlemény

xes mechanizmusú érkárosodás – ez 
a név a hepatitis B, illetve C provokáló 
szerepét és a gyulladásos válaszreak
ció milyenségét is leírja. A másik pél
da lehet a Wegenergranulomatózis, 
melyet „ANCAasszociált vaszkulitisz 
granulomatózisra” terveztek módo sí
tani, de végül a „poliangiitisz gra nu lo
ma tózissal (Wegener)” elnevezést ve
zették be.

Összegzés

Összefoglalva elmondhatjuk, hogy 
a szisztémás vaszkulitiszek gyanú
jának felvetése, illetve a diagnó 
zis felállítása alapvetően a kli ni kai  
tünetek felismerésén alapul. Az 
immunszerológiai vizsgálatok kö
zül az ANCAmeghatározás jelen

tős a rapidan progrediáló, ún. tü
dővese szindrómát okozó kórképek 
(poliangiitisz granulomatózissal 
[Wegener], mikroszkopikus poli
angiitisz) korai felismerésében és ke
zelésében.

Jelenleg a vaszkulitiszek diagnosz
tikájában nincs mértékadó teszt, így 
valamennyi vizsgálati eredmény lo
gikai beillesztése a cél annak érde
kében, hogy a diagnózis ne késsen! 
A szisztémás vaszkulitiszek induk
ciós terápiájában a kortikoszteroid 
szerepe a meghatározó. Ezt az 
ANCAasszociált formákban az akut 
szakaszban intravénásan alkalma
zott ciklo fosz fa mid dal együtt adjuk. 
A kezelés idejét meghatározza a terá
piára adott válasz, mely pozitív eset

ben fenntartó kezelésre való áttérést 
indikál. A vaszkulitisz egyes formái
ban a kezelés időtartama eltérő, azt 
mindig az egyénre szabottan kell 
meghatározni. A terápiára refrakter 
esetekben a közleményben is felsorolt 
biológiai terápiás eljárások (nagy dó
zisú intravénás immunglobulin, anti
CD20 monoklonális antitest, anti
TNFkezelés) hazánkban offlabel 
indikációval, az OGYI engedélye alap
ján és az Országos Egészségbiztosítá
si Pénztár támogatásával, szakmailag 
indokolt esetekben érhetők el. A szisz
témás vaszkulitiszek diagnosztizá
lására, kezelésére, szükség esetén in
tenzív terápiás ellátásukra és a hosszú 
távú követésre klinikai immunológiai 
centrumokban adottak a feltételek.


