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1. BEVEZETES

A szisztémas sclerosis (SSc) egy olyan kotdszoveti betegség, melyet autoimmun jelenségek,
generalizalt vasculopathia és fibrosis jellemez. Megjelenése heterogén; bor, izom, iziileti és
belsdszervi érintettség formdjaban manifesztalodik. A sziv, tiido, vese és gyomorbélrendszeri
¢érintettség a haldlozas f6 oka, mig a bdr, izom és iziileti érintettség a rokkantsag és az életmindség
csokkenés fO0 okozdja. A kotdszoveti betegségek sulyossagat a betegség aktivitds, azaz a
potencialisan visszafordithat6 jelenségek és a kovetkezményes visszafordithatatlan szervi kdrosodas
mértéke hatdrozza meg. A reumatoldgiai betegségek kezelésében a f6 terdpids cél a betegség
aktivitas csokkentése a karosodas megeldzése érdekében.

Az iziileti gyulladas és fibrosis talajan hamar kontraktarak alakulnak ki. Ezek elsésorban a
kezeket érintik. Jelenleg nagyon kevés bizonyitékon alapuld terapia ismert SSc-s betegek iziileti
gyulladasanak kezelésére. Emellett a gydgyszervizsgalatokban és a klinikai gyakorlatban egyarant
hianyoznak az iziileti betegség aktivitast mér6 validalt eszk6zok.

A rheumatoid arthritis (RA) kezelésében hasznalt gyogyszerek és mérdeszkdzok SSc-ben is
hasznosak lehetnek, tekintettel az iziileti érintettség hasonlosdgara a két betegségben. Az RA-S
eszkozok kifejlesztése ¢€s validalasa segitette eld, mint példaul a vordsvértest siillyedés
felhaszndlasaval szamolt Disease Activity Score 28 (DAS28-ESR) és a C-reaktiv protein
felhasznalasaval szamolt Disease Activity Score 28 (DAS28-CRP). Késébb kidolgoztak az
Egyszerlsitett betegség aktivitasi indexet (SDAI) és a Klinikai betegség aktivitasi indexet (CDAI),
melyek lehetdve tették a betegség aktivitas kiszdmolasat szamitogép hasznalata nélkiil is.

Az RA-hoz hasonloan, az iziileti érintettség, azaz az iziileti duzzanat, nyoméasérzékenység,
reggeli iziileti merevség €s a kontraktirdk SSc-ben is elsésorban a kezeket érintik. A Cochin
kézfunkciot felmérd teszt (CHFS) egy onkitoltds betegkérddiv, mely lehetdvé teszi a kézfunkcio és
a mindennapi tevékenységeket érintd mozgaskorlatozottsag gyors €s hatékony felmérését.

A célunk az iziileti betegség aktivitds vizsgalata, valamint az iziileti érintettséget mérd

eszkozok validalasa volt SSc-ben, elsdsorban a kezekre fokuszalva.

2. CELKITUZESEK

2.1. [ziileti érintettség megoszlasanak vizsgalata SSc-ben

Az SSc szamos ¢életet veszélyeztetd manifesztacigja miatt az iziileti érintettségével
kapcsolatos kutatas hattérbe szorult. Az iziileti manifeszticiok azonban a beteg életmindségének
jelentds romlasat okozhatjak. SSc-ben nagyon kevés informacid all rendelkezésre a fizikalis
vizsgalattal megallapithaté iziileti érintettség megoszlasarol. Vizsgalatunkban az iziileti

nyomasérzékenység és duzzanat gyakorisdganak megallapitasa volt a célunk — az RA betegség
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aktivitasi indexek 28 iziiletében — egy nagy centrumbol szarmazo és egy tobb centrumos SSc
kohortban. A 28 iziilet — distalis interphalangealis iziiletekkel (DIP) torténd — kiegészitésének

kérdését is megvizsgaltuk.

2.2. A CHFS magyar nyelvi és kulturalis adaptacidja, és validalasa SSc-re és RA-ra

Az iziileti érintettség SSc-ben a kezeken a legsulyosabb. A CHFS az egyik leggyakrabban
hasznalt Onkitoltds betegkérddiv SSc-s, RA-s és osteoarthiritises betegekben. Ez a kérddéiv a
kezekkel 0Osszefiiggé, a mindennapi tevékenységek soran jelentkez6 mozgaskorlatozottsagot
vizsgalja. A CHFS inkabb a kézzel kapcsolatos karosodast (pl. kontraktiradkat) mutatja, mint a
betegség aktivitasat (pl. iziileti gyulladast). Magyar nyelvi adaptacidja eddig nem tortént. Célunk e

kérddiv magyarra forditasa, kulturalis adaptacidja és validalasa volt.

2.3. iziileti betegség aktivitasi indexek validalasa SSc-ben

SSc-ben a gyulladasos ¢és fibrotikus folyamatok talajan hamar kialakulnak az iziileti
kontrakturdk. Szamos eszkozt validaltak a kézfunkcid és kézkarosodas felmérésére. A gyulladasos
iziileti érintettség vizsgalatara azonban SSc-en jelenleg nincsen validalt eszk6ziink. Az RA-s beteg
szamara kifejlesztett DAS28-ESR-t és modositott verzioit (DAS28-CRP, SDAI and CDAI) gyakran
hasznaljak klinikai gyogyszervizsgalatokban és betegkdvetésre a klinikai gyakorlatban. Ezek az
alkalmazhatdak-e ezek a betegség aktivitasi indexek SSc-S betegeknél is, megvizsgaltuk a
hitelességiiket SSc-ben az un. OMERACT (Outcome Measures in Rheumatoid Arthritis Clinical
Trials) filtert hasznalva, igazsagérték (,,truth”), diszkriminativ képesség (,,discrimination”) és

kivitelezhetdség (,,feasibility”) tekintetében.

3. BETEGEK ES MODSZEREK

3.1. [ziileti érintettség megoszlasanak vizsgalata SSc-ben

Ezt a vizsgélatot két fiiggetlen beteg kohorton végeztiik: (1) sajat, egy egyetlen centrumbol
szarmazo6 SSc kohortunkon és (2) egy tobb centrumbol szarmazd SSc kohorton, az Gin. DeSScipher
vizsgalat részeként.

(1) A vizsgalatban 77 SSc-s beteg (atlag életkoruk: 56,3+11,8 év) vett rész a Pécsi
Tudoményegyetem Reumatoldgiai és Immunoldgiai Klinik4jarol. A vizsgéalatbol kizartuk az
egylittmikodésre képtelen vagy végstddiumu belsOszervi elégtelenségben szenvedd betegeket.
Kizartuk tovdbba a nem SSc altal okozott, jelentds iziileti fajdalommal vagy
mozgaskorlatozottsaggal rendelkezd betegeket. Kohort dusitast végeztiink, a korai staidiumban 1évd
betegek, valamint a difftz cutan SSc-ben (dcSSc) szenvedd betegek aranyanak novelése érdekében.

A hosszu betegség fennallassal rendelkez6 betegek toborzasat befejeztiik egy elére meghatarozott
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betegszam elérésekor (n=55), mig a korai betegség stadiumban 1évé betegek bevalasztasat a
toborzasi id6szak végéig folytattuk. Negyven konszekutiv RA-s beteget vontunk be a kontroll
csoportba.

(2) A DeSScipher Project az Un. European Scleroderma Trials and Research group
(EUSTAR) adatbazisba agyazott nemzetkozi vizsgalat. A fizikalis vizsgalat alapjan legalabb 2
duzzadt és nyomasérzékeny iziilettel rendelkezé SSc-s betegeket az ,,Arthritis csoportba” (n=100)
soroltuk. Azon SSc-s betegeket, akiknek kevesebb, mint 2 duzzadt és fajdalmas iziilete volt a ,,Nem
arthritises csoportba” soroltuk (n=1686). A nem SSc altal okozott, jelentds kéz karosodassal vagy
iziileti fajdalommal rendelkezé betegeket kizartuk a vizsgalatbol. A betegeket Osszesen 14
orszagban, 34 vizsgalati kozpontban toboroztuk.

A betegek klinikai adatait Fisher egzakt teszttel, Mann-Whitney U teszttel és fiiggetlen T
probaval vizsgaltuk a valtozok természetétdl fiiggden. A jobb és bal oldali adatok dsszehasonlitdsa

McNemar teszttel tortént.

3.2. A CHFS magyar nyelvi és kulturalis adaptacidja, és validalasa SSc-re és RA-ra

Negyven SSc-s beteg (18 1cSSc / 22 dcSSc), 34 RA-s beteg és 21 egészséges onkéntes vett
részt ebben a vizsgalatban a Pécsi Tudomanyegyetem Reumatologiai és Immunolédgiai Klinikdjan.
A betegeket a DAS28-ESR, az tn. Ujjbegy-tenyér tavolsag (FTP) és a Kéz anatomiai index (HAI)
segitségével vizsgaltuk. A CHFS teszten kiviil minden résztvevd kitoltotte az Egészség felmérd
kérdoivet (HAQ-DI) és a hozza tartozo, fajdalmat mérd vizualis analog skalat. (Fajdalom-VAS).

crer

madszer szerint végeztiik, a magyar verziot az in. OMERACT-filter alapjan hitelesitettiik.

3.3. lziileti betegség aktivitasi indexek validalasa SSc-ben

A fent részletezett 77 SSc-s és 40 RA-s betegen feliil (lasd 3.1-es fejezet) 20 primer
Raynaud-szindromas beteget és 28 egészséges onkéntest toboroztunk kontroll csoportnak.

Az iziileti betegség aktivitdst a DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI és CDAI segitségével
hatdroztuk meg. Az SSc betegség aktivitasat az Eurdpai Scleroderma Kutatdé Csoport aktivitasi
indexének (EScSG-Al) és a Modositott scleroderma aktivitasi index haszndlatdval hataroztuk meg.
A strukturalis karosodas mértékét a HAI, a Delta ujjbegy-tenyér tavolsag (delta-FTP) és a 28
izliletben meghatarozott kontraktirak szdmaval (CoC28) jellemeztiik. Minden résztvevd kitoltotte a
HAQ-DI-t, a CHFS-t, ,,A kar, a vall és a kéz mozgaskarosodasat felméré kérdéivet” (QDASH), az
SSc-s betegek részére modositott HAQ kérdbivet (SHAQ), és a ,,36-item Short Form Health
Survey” (SF36) ¢életmindséget felmérd kérddivet. Az tn. ,,OMERACT filter” hasznélataval

ellendriztiik a betegség aktivitasi indexek hitelességét.



Mind a harom vizsgalat a részvevok irasos, tajékozott beleegyezésével valamint a megfeleld etikai

bizottsagok engedélyével tortént.

4. EREDMENYEK

4.1. iziileti érintettség megoszlasanak vizsgalata SSc-ben

4.1.1. Egyetlen centrumban végzett vizsgalat

Az RA-s kohortban (36 n6/4 férfi, atlag életkor: 59,3+8,1 év, betegség id6tartama: 15,2+9,1
év) 26 beteg volt reumafaktor pozitiv és 24 beteg rendelkezett ciklikus citrullinalt peptid elleni
antitesttel (aCCP). Az SSc-s kohortban (67 n6/10 férfi, atlag életkor: 56,3+11,8 év, betegség
id6tartama: 10,5+9,5 év) 18 beteg volt reumataktor pozitiv és 1 beteg volt aCCP pozitiv.

Az SSc betegek felének egyaltalan nem volt nyomasérzékeny iziilete; ez szignifikdnsan
magasabb aranyt jelentett, mint az RA-s betegkohortban (p=0,007). Ezzel szemben a nulla, 1 és 5
kozotti, illetve 5-nél tobb duzzadt iziilettel rendelkezd betegek aranyaban nem volt szignifikdns
kiilonbség az SSc-s és RA-s kohort dsszehasonlitasakor (p=0,061).

A nyomasérzékenység és duzzanat gyakorisagat az egyes iziiletekben az 1. abran tiintettiik
fel. Az SSc kohortban a csukld, a metacarpophalangealis (MCP) iziiletek és a proximalis
interphalangealis (PIP) iziiletek voltak a leggyakrabban érintettek, mig a térd, konyok és DIP iziileti
érintettség joval ritkabb volt. A duzzanat és nyomasérzékenység megoszlasa egymashoz hasonlo
volt az SSc-s kohortban. Szignifikansan (p<0,05) gyakoribb volt azonban az iziileti
nyomasérzékenység a duzzanathoz képest az SSc-s betegek vizsgalt iziileteinek tobbségében
(csuklok, konyokok, vallak, PIP iziiletek). A duzzanat kiilonosen ritka volt az SSc-s betegek nagy
izlileteiben. Az ujjak koziil a mutatd és kozépsd ujj volt leggyakrabban érintett mind a két
betegkohortban. A jobb oldali IV. MCP iziiletben szignifikansan gyakoribb volt az iziileti duzzanat,
mint a bal oldalon az SSc-s betegkohortban. A tobbi iziilet tekintetében nem talaltunk szignifikans
eltérést a jobb és bal oldal kozott az SSc-s kohortban.

Az iziileti duzzanat és nyomasérzékenység megoszlasa is hasonl6 volt az SSc-s és az RA-s
kohortban. Mindemellett, az iziileti duzzanat szignifikansan gyakoribb volt az RA-s betegekben az
SSc-s betegekhez képest a jobb III. PIP iziiletben, a jobb II. és III. MCP iziiletben, a jobb vallban, a
bal csukloban és mindkét térdben (p<0,05). (Lasd az 1. abran vastagon szedett szamokat.) Nem volt
szignifikans kiilonbség a nyomdasérzékeny DIP iziiletek és a duzzadt DIP iziiletek szamat tekintve
az RA-s és a SSc-s betegek kozott. Az RA-s betegekben nem taldltunk statisztikailag szignifikans

kiilonbséget a jobb és bal oldali iziileti érintettség tekintetében.



1. Abra Duzzanat és nyomasérzékenység gyakorisaga a vizsgalt iziiletekben a 77 szisztémas

sclerosisos (SSc) és a 40 rheumatoid arthritises (RA) betegben

Jobb SSc Bal
n=77

4.1.2. Tobb centrumban végzett vizsgalat

Az ,arthritises csoportban” magasabb volt a ndk ardnya (94% vs. 84%; p=0,006); az
izomérintettség gyakorisaga (29% vs. 19% p=0,025) és a 70% alatti tidd diffuzids kapacitas
(DLCO) el6fordulasa (75% vs. 60%, p=0,015) a ,,nem arthritises csoporthoz” képest. Minden
tovabbi vizsgalatot az arthritis csoporton végeztiink.

Az iziileti nyomasérzékenység és iziileti duzzanat megoszlasa hasonldan alakult a vizsgalt
SSc-s betegekben. A csuklok, a II. és III. MCP iziiletek voltak a leggyakrabban nyomasérzékenyek
¢s duzzadtak. (2. abra)

Az elsé MCP iziiletek szignifikdnsan gyakrabban voltak duzzadtak a 1cSSc betegekben
(22%), mint a dcSSc betegekben (3%) (p=0,029), mig a tobbi iziilet esetén nem volt szignifikans
kiilonbség. Nem taldltunk szignifikdns kiilonbséget az egyes iziiletek érintettségének

gyakorisdgaban az antitopoizomeraz pozitiv €s az anticentromer pozitiv betegek kozott. Szintén



nem volt szignifikans kiilonbség a korai (azaz 3 évnél révidebb betegség fennallast) és késoi (azaz
3 éves vagy anndl hosszabb betegség fennallasu) esetek iziileti érintettségének 0sszehasonlitasakor.

Nem volt szignifikans kiilonbség a dcSSc-s betegek jobb és bal oldali iziileti érintettség
gyakorisagaban. A csukl6 nyomasérzékenysége (67 % vs. 60 %, p=0,039) és a II. MCP iziilet
duzzanata (54% vs. 39%, p=0,008) szignifikansan gyakoribb volt a 1cSSc-s betegek jobb oldalan,
mint a bal oldalukon.

2. abra: Duzzanat és nyomasérzékenység gyakorisaga a vizsgalt iziiletekben 100 szisztémas

sclerosisos (SSc) betegben

A vastagon szedett karakterek szignifikansan magasabb gyakorisagot jeleznek a beteg ellenoldali
iziiletéhez képest.

4.2.2. A CHFS magyar nyelvi és kulturalis adaptacidja, és validalasa SSc-re és RA-ra
A betegek a CHFS-t atlagosan 2 perc 40 mp alatt toltotték ki.

4.2.1. Megegyezési hitelesség

A Spearman-féle rangkorrelacios analizis szoros korrelaciot mutatott a CHFS és a HAQ-DI
kozott az SSc-s (p=0,709, p<0,001) és RA-s betegek (p=0,831, p<0,001) korében. A CHFS a kéz
karosodasat felmérd tesztekkel, ugymint a HAI-val (p=-0,512, p<0,001) és a Delta-FTP-vel (p=-
0,649, p<0,001) is szignifikans korrelaciot mutatott az SSc-s csoportban. Szignifikdns korrelaciot
talaltunk a gyulladésos iziileti aktivitast jelz6 DAS28-ESR és a CHFS pontszdmok kozott az SSc-S
(p=-0,454, p<0,01) és az RA-s (p=-0,471, p<0,01) betegben is. A CHFS és ESR, illetve CHFS és
CRP értekek kozott azonban nem volt Osszefiiggés. A F4jdalom-VAS és a CHFS szignifikans
korrelaciot mutatott az SSc-s (p=-0,624, p<0,001) és az RA-s csoportban (p=-0,365, p<0,05).
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4.2.2. Tartalmi hitelesség

A ,,padlo és plafon effektus” vizsgalata soran a CHFS-sel mérhetd legjobb funkcionalis
allapotot (0 pont) SSc-s betegeknél 5-en (13%), az RA-s betegeknél 4-en (12%) értek el. A teszt
maximalis pontszamat (90 pontot), mely a lehetd legrosszabb kézfunkciot jelenti, egyik

betegcsoportban sem mértiink.

4.2.3. Szerkezeti hitelesség

A fékomponens elemzés sordn a kérdések két f6 komponensbe torténd csoportosuldsat
kaptuk. Az els6¢ dimenzidba tartoznak az erét és rotacidos kézmozgast igényld tevékenységekre
vonatkoz6 kérdések (1.,2.,3.,4.,7.,9.,10.,11.,12.,15.,18. kérdés), mig a masodikba a kéziigyességgel
¢s preciz mozdulatokkal kapcsolatos kérdések (5.,6.,8.,13.,14.,16.,17. kérdés).

4.2.4. Diszkriminativ képesség

A kontroll csoporthoz képest mind az RA-s (p<0,001), mind az SSc-s (p< 0,05) csoport
esetében jelentds kiilonbséget mutattunk ki mind a CHFS-sel, mind a F4jdalom-VAS mérésekkel.
Azonban az SSc-s és az RA-s betegcsoportok kozott a CHFS-sel, a HAQ-DI, a Fajdalom-VAS, a
DAS28-ESR ¢és a HAI eredmények alapjan nem talaltunk szignifikans kiilonbséget.

Statisztikailag szignifikdns kiilonbséget talaltunk Mann-Whitney U teszttel a sulyos
kézkarosodassal rendelkezd és a kevésbé stulyos kézkarosodassal rendelkezd (HAIS2 vs. HAI>2;
Delta-FTP<7cm vs. Delta-FTP >7cm) SSc-s betegek CHFS pontszamai k6zott (p<0,05). Az 1cSSc-s
és a dcSSc-s csoportok kozott azonban nem volt szignifikdns a kiilonbség a CHFS altal mért
kézfunkci6 tekintetében (2. dbra).

Szignifikdns kiilonbség volt megfigyelhetd a sulyos kézkarosodassal rendelkezd (HAI<2;
n=15) ¢és a kevésbé sulyos kézkarosodassal rendelkezd (HAI>2; n=19) RA-s betegek kozott
(p<0,01).

4.2.5. Megbizhatosag: belso konzisztencia és reprodukalhatosag

A CHFS egyes kérdéseire adott valaszok belsd konzisztencidjanak vizsgalata soran
meghataroztuk a Cronbach-alfa értékét, ami magasnak, 0,975-nek adodott. A betegek altal egy 5-7
nap utdn megismételt CHFS eredményei az indulési teszt értékekkel magas intraklassz korrelacios

koefficiens értéket adtak (p=0,96, p<0,001).

4.3. Iziileti betegség aktivitasi indexek validalisa SSc-ben

4.3.1. Megegyezési hitelesség
A DAS28-ESR, a DAS28-CRP ¢és a SDAI szignifikans korrelaciét mutatott az EScSG-AI és
az MSALI altal mért betegség aktivitassal. Nagyfoku korrelacido volt megfigyelhetd az orvos altal

VAS-on meghatarozott iziileti betegség aktivitas és a DAS28-ESR, valamint DAS28-CRP értékek
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kozott. Az iziileti betegség aktivitasi indexek szoros korrelacidot mutattak a mozgéskorlatozottsag

mértékét felmérd tesztekkel (HAQ-DI, CHFS, gDASH, SSc-s tlinetek 0sszeségét méré VAS).

1. tablazat: iziileti betegség aktivitasi indexek Spearman féle korrelaciéja a funkcionalitast és

a globalis betegség aktivitast méro eszkozokkel 77 szisztémas sclerosisos (SSc) betegben

Szisztémas sclerosis

o7 DAS28-ESR*  DAS28-CRP” SDAI° CDAI
MSAI® 4027 356 366" 363"
EScSG-Alf 344™ 3377 355" 3457
CRP 299™ - - 201
Vorosvértest siillyedés - 253" 181 151
Orvos-VAS? 7017 7497 - -
HAQ-DI" 4957 485" AT 486"
CHFS' 4227 350" 344" 356"
QDASH! 6177 595" 589" 599"
SSc-VASK (sHAQ)) 46977 458" 492" 503"
Raynaud-VAS (sHAQ) 3307 336" 354" 365"
Fajdalom-VAS (HAQ) 5157 526" 548" 562"
Iziileti fajdalom-VAS 6407 6807 7117 716"
Kimeriiltség-VAS 476" 456" 488" 502"
SF36 PCS™ -578"" -565"" -568"" -583""
SF36 MCS -.192 -.193 -.255" -.243"

ﬂp<0,05, Rp<O,01 mp<0,001, Roviditések: 2Vorosvértest siillyedéssel szamolt Disease Activity
Score 28, °C-reaktiv proteinnel szamolt Disease Activity Score 28; °Egyszeriisitett Betegség
Aktivitasi Index, “Klinikai Betegség Aktivitasi Index, *Modositott scleroderma aktivitas index;
fEuro'pai Scleroderma Kutaté Csoport aktivitdsi indexe; betegség aktivitds értékelése orvos dltal
vizualis analog skalan, hEgészség felmérd kérdoiv, 'Cochin kézfunkciot felméro teszt; I4 kar, a vall
és a kéz mozgdskdrosoddsdt felmérd kérdsiv, ¥ SSc-s tiinetek dsszeségét mérd VAS; 'SSc-s betegek
részére modositott HAQ kérdéiv, "életminbség kérdéiv fizikdlis és mentdlis komponenseinek
osszegzése

Az SF36 fizikalis komponenseinek osszegzése (PCS) szignifikdns korrelaciot mutatott mind a négy
izlileti betegség aktivitasi indexszel, mig az SF36 mentélis komponenseinek Osszegzése csak
gyenge korrelaciot mutatott a SDAI-jal és CDAI-jal, mig a DAS28-ESR-rel és DAS28-CRP-vel
egyaltalan nem mutatott korrelaciot. (1. tablazat). Nem talaltunk korreldciot az iziileti betegség
aktivitasi indexek ¢és a kovetkezd paraméterek kozott: életkor, betegség fennalldsanak ideje,

Modositott Rodnan féle bérpontszam (MRSS), HAI, Delta-FTP, CoC28.
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4.3.2. Tartalmi hitelesség

A tartalmi hitelességet illetéen, a 77 SSc-s beteg 3,9%-a, 10,4%-a, 2.6%-a és 6.5%-a kapta
az elérheté legalacsonyabb pontszamot a DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI, illetve CDAI
teszteken, mig senki nem érte el a maximum értéket egyik indexnél sem.

A betegség aktivitassal (CRP, ESR, MSAI EScSG-Al, MRSS, HAQ-DI, kimeriiltség-VAS),
iziileti érintettséggel (CHFS, gDASH, iziileti fajdalom), ¢letmindséggel (SF36-PCS, SF36-MCS),
¢s kézkarosodassal (HAI, Delta-FTP, CoC28) kapcsolatos mutatok és a vizsgalat iziileti betegség
aktivitasi indexek kategorikus fokomponens analizisekor az eredeti informacié 55% az elsd két
komponensbe tomoriilt. A négy betegség aktivitasi index, valamint a MSAI, a HAQ-DI, a
kimeriiltség-VAS, CHFS, qDASH, iziileti fajdalom VAS és az SF36-PCS az elsé fokomponensbe
kertilt, mig a szerkezeti karosodast jelzé paraméterek (HAIL Delta-FTP, CoC28) a masodikba.

4.3.3. Szerkezeti hitelesség

A betegség aktivitasi indexek egy vagy tobb dimenzids jellegét kategorikus fékomponens
analizissel vizsgaltuk. Az indexek komponenseit az egyes indexekben hasznalt sulyozasukkal
egyiitt vizsgaltuk. Mind a négy indexet egy dimenzidsnak talaltuk, a komponenseik egyetlen
faktorba csoportosultak, mely a DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI és a CDAI varianciajanak
55,9%, 56,8%, 61,3%, illetve 71,8%-at magyarazta.

4.3.4. Diszkriminativ képesség

Szignifikans kiilonbséget tapasztaltunk a SSc-s és az RA-s betegek (p=0,002), az SSc-s és a
primer Raynaud szindromas betegek (p=0,001), valamint az SSc betegek és az egészséges
kontrollok k6zott (p=0,000).

A betegség aktivitast illetden, a 3-nal magasabb EScSG-Al pontszamot elért SSc-s
betegeknek (n=11) szignifikdnsan magasabb volt a DAS28-ESR, SDAI és CDALI értéke, mint a 3
vagy annal kevesebb EScSG-AI pontot elért betegeké (n=66) (p<0,05). A DAS28-CRP tekintetében
nem volt szignifikdns kiilonbség e két csoport kozott (p=0,064). Szignifikans kiilonbség volt a
DAS28-ESR értékek kozott az ESR <30 mm/h és az ESR>30 mm/h SSc-s alcsoport kozott
(p=0,014). Hasonloképpen szignifikans kiilonbséget talaltunk az SDAI (p=0,011) és a DAS28-CRP
(p=0,048) értékeket illetden az Smg/l vagy az alatti, illettve az 5Smg/l-nél magasabb CRP-vel
rendelkezd SSc-s betegek kozott.

A mozgaskorlatozottsagot illetden, mind a négy iziileti index képes volt kiillonbséget tenni az
1-nél kisebb HAQ-DI értékkel és az 1 vagy annal nagyobb HAQ-DI értékkel rendelkezd SSc-s
betegek kozott (p<0,001). A HAQ-DI értékek (<1 vs. >1) alapjan megallapitott RA-s alcsoportok
hasonld eredményt adtak (p=0,05). Az alabbi paraméterek alapjan megallapitott SSc-s alcsoportok

iziileti index értékei kozott nem talaltunk szignifikans kiilonbséget: dcSSc vs 1cSSc, betegség tartam
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(<4 év vs. > 4 év), MRSS (<14 vs. >14), HAI (<2 vs. >2), ujjfekélyek jelenléte vs. hianya, sebek

jelenléte vs. hianya az ujjak feszit6 felszinén, subcutan calcinosis jelenléte vs. hianya (p>0,05).

4.3.5. Megbizhatosag és Kivitelezhet6ség

A kiilonbozé vizsgalok altal mért DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI és CDAI értékek
megbizhatosaganak (az un. interobserver reliability) vizsgalatakor 0,89, 0,89, 0,71, illetve 0,70-es
intraklassz korrelacio egyiitthatot kaptunk (p<0,001). Az azonos vizsgalo altal készitett kiilonb6zo
DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI ¢és CDAI mérések megbizhatésaganak (az un. intraobserver
reliability) vizsgalatakor 0,98, 0,97, 0,92, illetve 0,92-es intraklassz korrelacids egyiitthatot kaptunk
(p<0,001). Egy-egy mérés betegenként kevesebb, mint 5 percig tartott.

5. MEGBESZELES

5.1. iziileti érintettség megoszlasanak vizsgalata SSc-ben

Ismereteink szerint ez az elsd kutatas, mely tobb centrumos SSc kohorton elemzi a fizikalis
vizsgalattal megéllapithaté duzzanat és nyomasérzékenység gyakorisagat a kiillonbozd iziiletekben.
Az iziileti érintettség megoszlasa a tobb centrumos vizsgalatban hasonld volt, mint a sajat, egy
centrumos vizsgalatunk eredményei. A korabbi kutatasokkal egybehangzdan, a fizikalis vizsgalattal
megallapithatd iziileti érintettség, azaz az iziileti nyomasérzékenység és duzzanat mind a két
kohortban a kezeken volt a legsulyosabb. Az iziiletek tobbségében magasabb volt a tiinetek
eléforduldsa a tobb centrumos kohortban az egy centrumos kohorthoz képest, mely a két vizsgalat
eltérd bevalasztasi kritériumaival magyarazhatd. Mig a tobb centrumos vizsgalatba csak a legalabb
2 duzzadt és fijdalmas iziilettel rendelkezd betegeket vontuk be, addig az egy centrumos
vizsgalatba az iziileti panaszokkal nem rendelkezd betegek is bekeriilhettek.

A tlinetek dominancidja a masodik ¢és harmadik ujjakon 6sszhangban all az RA-ban talalt
eredményekkel. Mivel a jobb oldal gyakrabban a dominans oldal, lehetséges, hogy a duzzanat és
nyomasérzékenység magasabb gyakorisdga a betegek jobb oldalan az intenzivebb hasznélat
kovetkezménye. Ez Osszhangban all a koradbbi eredményeinkkel, mely szerint silyosabb volt a
mozgasterjedelem besziikiilése az SSc-s betegek dominédns kezén a nem dominanshoz képest. Az
egy centrumos vizsgalatunkban valosziniileg a kisebb betegszam miatt nem tudtuk kimutatni a jobb
és bal oldali érintettség kozti kiilonbséget.

A fizikalis vizsgalattal észlelhet6 DIP iziileti érintettség, azaz a nyomasérzékenység (2-14%)
¢és duzzanat (0-4%) mind az egy, mind a tobb centrumos vizsgalatban joval ritkabbnak bizonyult,
mint a kordbbi kutatasok altal leirt radiologiai érintettség (7-54%). Ezt két dolog magyaréazhatja: (1)
Az iziileti nyomasérzékenység és duzzanat visszafordithato eltérés, ami megsziinhet spontan vagy

gyogyszer (pl. kis dozisu corticosteroid) hatdsdra, mig a kronikus gyulladas kovetkeztében
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kialakuld radiologiai jelek, ugymint az er6zi6 és az iziileti rés sziikiilet megmaradnak. (2) A
radioldgiainal sokkal ritkdbb klinikai iziileti érintettség a radiologiai érintettség nem gyulladésos
természetére utalhat. A kezek osteoarthrosisa igen gyakori, kiilondsen a kozépkora ndkben, igy az
SSc és az osteoarthrosis egyiittes elé6fordulasa legalabb részben magyarazhatja az SSc-s betegekben
gyakran leirt nem gyulladasos DIP érintettséget.

Az egy centrumbdl szarmazd SSc-s kohortunkban nem volt gyakoribb a DIP iziileti
duzzanat, illetve nyomasérzékenység az RA-s kontroll csoporthoz képest. Ez arra utal, hogy nem
sziikséges a 28 iziiletet kiegésziteni a DIP iziiletek vizsgalatdval SSc-ben (1. dbra). Ugyanakkor, a
korabbi rontgen, ultrahang és MRI vizsgalatok gyakori DIP érintettséget jeleztek (20-72%). Az is
megjegyzendd, hogy mas korképekben, pl. az arthritis psoriaticaban a 66/68 iziilet vizsgalat
megbizhatobbnak bizonyult, mint a 28 iziilet vizsgalt.

A synovitis, az izomgyengeség ¢€s a jelentés DLCO csokkenés ismerten rossz prognosisra
utalé tényezOk SSc-ben. Ez lehet a DeSScipher vizsgélat arthritises €s a nem arthritises csoportja
kozt talalt kiillonbségek magyarazata.

Minden SSc-s betegetnél sziirni kell az iziileti gyulladast fizikalis vizsgalattal legalabb a SSc
diagnodzisanak felallitasakor és az éves kovetéses viziteknél. A gyulladasos iziileti érintettség és a
kialakul6 karosodas vizsgélatira kiilondsen nagy hangsulyt kell fektetni az iziileti panaszokkal,

izomgyengeséggel vagy jelentés DLCO csokkenéssel rendelkezd betegek esetén.

5.2. A CHFS magyar nyelvi és kulturalis adaptaciéja, és validalasa SSc-re és RA-ra

Hasonldéan mas vizsgalatokhoz a CHFS a HAQ-DI-vel mutatott legszorosabb korrelaciot
mind az SSc-s (p=0,709), mind az RA-s betegek (p=0,831) esetében. Ez azt jelzi, hogy a kéz
funkciondlis allapota szoros kapcsolatban van a betegek altalanos funkciondlis allapotaval és
onellatd képességével. Mindkét betegségcsoportban a CHFS szignifikans mértékben tiikrozte a
kezek allapotat is, az anatomiai kdrosodast mutato HAI-nak megfeleléen. A gyulladasos aktivitassal
a CHFS csak részben mutatott 0sszefiiggést, mivel a DAS28 teszttel pozitiv korrelaciot jelzett,
azonban az ESR ¢és CRP értékekkel nem mutatott szignifikans korrelaciot.

A maximalis és minimalis pontszdm eredmények megoszlasat vizsgalva megallapithato,
hogy a magyarra forditott CHFS is képes mérni az SSc-s és RA-s betegek kiilonb6z6 funkcionalis
statuszat, nem talaltunk ,,padlé és plafon effektust”.

Munkénk soran a CHFS kétdimenzios jellegét mutattunk ki fékomponens analizissel, mig az
eredeti francia tanulmanyban haromdimenziosnak talaltdk. A késobbi tanulmanyokban nem
talaltunk erre vonatkozé adatot.

A kitoltott tesztek eredményei alapjan nem volt lényeges kiilonbség az RA-s és SSc-s

betegek kézfunkcioja kozott, azonban jelentds volt a kiilonbség a kontroll csoport és a
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betegcsoportok kozott. A legtobb korabbi tanulmanyban szignifikans kiilonbséget talaltak a 1cSSc-s
¢és dcSSc-s betegek kézfunkcios tesztértékei kozott. Mi nem taldltunk a két alosztaly kozott jelentds

eltérést az elvégzett kéztesztekkel. Az altalaban jobb kézfunkcioval rendelkezd IcSSc-s csoportnal

azonban magasabb gyulladasos aktivitasra utalo6 DAS28, ESR és CRP értéket rogzitettiink a dcSSc-
s csoporthoz képest. Osszességében a diszkriminacio vizsgalat soran megallapitottuk, hogy a CHFS
képes meghatarozni a kiilonb6z6é mértékii kézkarosodas mellett 1étrejott funkciovesztés nagysagat.

A magas Cronbach-alfa és intraklassz korrelacios koefficiens — a francia vizsgalatban
latottakhoz hasonléan — azt jelezi, a teszt megbizhatosdga nem valtozott a magyar nyelvre ¢és
kultarara torténd adaptalas soran. A CHFS kivitelezhet6ségét is bizonyitottunk, mivel a teszt
koltségei, eszkoz- és idéigénye minimalis volt.

Vizsgalatunk gyenge pontja a betegek viszonylag alacsony szama és a vizsgalat
keresztmetszeti  jellege. Tanulmanyunk értékét emeli, hogy tobbféle betegcsoport
kozremiikodésével és jo statisztikai eredményekkel sikeriilt a Cochin-tesztet Magyarorszagra
adaptalni és validalni.

A Cochin 6nkitoltés kérddiv egyszerti €s gyorsan kivitelezhetd modszert biztosit a SSc-os és
a RA-es betegek kézfunkciojanak felmérésére a klinikai gyakorlatban és kutatasban. A CHFS a
HAQ-DI kérddivnek olyan alternativaja, mely a globalis mozgaskorlatozottsag helyett a kezek

érintettségére koncentral.

5.3. iziileti betegség aktivitasi indexek validalasa SSc-ben

Eredményeink alapjan a DAS28-ESR, a DAS28-CRP, az SDAI és a CDAI hiteles
mérdeszkozei az iziileti gyulladasnak SSc-s betegekben. Az RA-ban megfigyeltekhez hasonldan, az
egyszeriibb indexek, igymint az SDAI ¢és a CDAI hasonldan teljesitettek, mint a DAS28-ESR ¢és a
DAS28-CRP; valamint mind a négy betegség aktivitasi index szorosan korrelalt egymassal. Ez azt
jelenti, hogy az egyszeriibben kivitelezheté SDAI és CDAI hasonléan értékes az SSc betegek
felmérésében, mit a DAS28-ESR ¢és DAS28-CRP; raadasul azzal az elénnyel, hogy a
kiszamolasukhoz nem sziikséges szamitogép — illetve a CDAI esetében laborlelet sem.

A betegség aktivitasi indexek és a HAQ-DI kozti korrelacid nagysaga (r=0,48-0,50)
Osszevethetd volt az RA-S betegeknél kapott korabbi adatokkal. A kontrakurak altal okozott
mozgaskorlatozottsag Szembetiind, azonban az iziileti gyulladas (DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI
¢és CDAI) és a globalis mozgaskorlatozottsag (HAQ-DI) kozti szoros korrelacio azt jelzi, az arthritis
onmagaban is jelentds mértékli mozgaskorlatozottsagot képes okozni.

A visszafordithatatlan karosod4ds nem befolydsolta DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI és
CDALI értékeit SSc-ben. Nem talaltunk korrelaciot az iziileti betegség aktivitasi indexek és az

elsdsorban szerkezeti karosodast mérd eszkozok kozott, ugymint HAIL, delta-FTP és CoC28. Ezen
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feliil a betegség fennallasanak iddtartama és az életkor sem mutatott korrelaciot az iziileti aktivitasi
indexekkel. Ez szintén azt jelzi, hogy SSc-ben a vizsgalt indexek inkabb az iziileti gyulladast mérik,
mint a karosodast. Mindezt a fékomponens analizis eredményei is megerdsitették.

Azon aggodalmak eloszlani latszanak, miszerint a nem iziiletekhez kothet6 kézkarosodas
(pl. subcutan calcinosis, ujjfekélyek) €s az iziileti kontraktirak ellehetetlenitik az iziileti gyulladas
fizikalis vizsgalatdit SSc-s betegekben. Még a nagyon sulyos kézdeformitassal rendelkez6
betegeknél sem volt feltétleniil észlelhetd iziileti nyomasérzékenység a fizikalis vizsgalat soran.
Megjegyzendd, hogy a sulyosan fert6zott ujjfekélyek jelentds akutfazis reakcidt valthatnak ki,
ezaltal hamisan magas DAS28-ESR, DAS28-CRP ¢és SDAI értékeket eredményezhetnek. Ezekben
az esetekben a fert6zés utan érdemes megismételni az iziileti betegség aktivitds mérését. Mindez
csupan annyit jelent, hogy az iziileti aktivitasi indexek eredményének értelmezésekor figyelembe
kell venni a fizikalis vizsgalat sordn tapasztalt esetleges zavar6 tényezoket.

A betegség aktivitasi indexek un. alaki hitelességét (Un. ,.face validity”-jét) a kdvetkezOk
igazoljak SSc-ben: (1) iziileti nyomasérzékenységgel ¢€s/vagy duzzanattal jar6 synovitis jelenléte;
(2) szoros Osszefiiggés az akut fazis reakcid €s az arthritis kozott; és (3) az RA-s betegekben leirt
radiologiai iziileti eltérések eldfordulasa SSc betegekben.

Az iziileti indexek megegyezési hitelességét bizonyitja, hogy szignifikdns mértékben
korrelaltak a betegség aktivitast mérd eszkozokkel. Az iziileti betegség aktivitasi indexek és a
globalis betegség aktivitast mérd eszkozok kozti korrelacid szorossaganak értelmezésekor
figyelembe kell venni, hogy az SSc egy tobbdimenzids betegség, ahol a globalis betegség aktivitast
szamos betegség manifesztacio (bor, tiido, sziv, ér és musculoskeletalis érintettség) képviselheti. A
vizsgalt betegség aktivitasi indexek szoros korrelacidja a HAQ-DI-jal, QDASH-sal ¢s CHFS-sel
azzal magyarazhato, hogy a 28 vizsgalt iziilet tilnyomo része a fels6 végtagokon talalhato.

Egyik iziileti betegség aktivitasi index esetén sem volt jelen padlo és plafon effektus. Meg
kell azonban jegyezniink, hogy kohort dusitast végeztiink a megfeleld szamu korai és dcSSc-s beteg
biztositasa érdekében. Mivel a synovitis gyakrabban fordul el6 a dcSSc-s betegekben ¢és a betegség
elsé éveiben, egy nem szelektalt klinikai betegcsoportban valdszintileg az altalunk tapasztaltnal
alacsonyabb az iziileti gyullad4ds gyakorisaga. Ez azonban nem kisebbiti az iziileti betegség
aktivitasi indexek értékét a iziileti gyulladassal rendelkezd SSc-s betegek esetében.

Mind a négy vizsgalt index diszkriminativ hitelességét bizonyitottuk. Valdszinlileg a EScSG
elemlistdjaban jelenlévé ESR és hianyzo CRP a magyarazata a DAS28-ESR DAS28-CRP-nél jobb
diszkriminacios eredményének.

A DAS28-ESR bizonyult a legmegbizhatébbnak a négy index koziil, de mind a négy index
Jjo vizsgalok kozotti (interobserver) ¢€s vizsgalatok kozotti megbizhatésagot (intraobserver

reliability) mutatott.
15



Mind a négy iziileti betegség aktivitasi index kivitelezhetdségét bizonyitottuk. Az iziiletek
vizsgalata €és a VAS-ok kitoltése kevesebb, mint 5 percbe telt betegenként. Kiegészitd képzés nem
sziikséges az RA-s betegek vizsgalataban jartas reumatolégusok szamara.

A DAS28-ESR mutatta a legjobb eredményeket tartalmi hitelesség, diszkriminacid ¢€s
megbizhatosag tekintetében. Az ambuléns ellatas keretei kozott, ahol labor eredmények nem hamar
érhetdek el, a CDAI hasznalhato.

Vizsgalatunknak van néhany gyenge pontja: (1) Az SSc betegek viszonylag nagy részében
nem volt jelen izilileti nyomasérzékenység és duzzanat. (2) Tovabbi vizsgalat sziikséges az iziileti
betegség aktivitasi indexek valtozasra torténd érzékenységének és prediktiv értékének megitélésére,
valamint az aktiv, mérsékelten aktiv és remisszidban 1év¢ iziileti gyulladast jellemzd hatarértékek
megallapitasara SSc-ben.

Korabbi vizsgalatok jelezték, hogy az iziileti kontraktarak mar a betegség elsé néhany
évében kifejlédnek. Ezt a mi eredményeink is megerdsitették, mivel a kontraktirdk szama nem
kiilonbozott szignifikansan a négy évnél hosszabb, illetve a négy éves vagy annal rovidebb betegség
fennallassal rendelkez6 SSc-s betegek kozott.

Avouac és munkatarsai szoros Osszefliggést talaltak az arthritis, az iziileti kontraktirdk ¢és az
inhiively krepitaciok kozott tobbvaltozos analizisben. Leirtdk, hogy a kontraktardk a betegség elsé
éveiben alakulnak ki. Ezt megerdsitettiik a korabbi és a jelenlegi eredményeink altal, mivel a négy
éve vagy rovidebb ideje SSc-ben szenvedd betegekben a kontraktirdk szdma nem kiillonbozott
azoktol a betegekétol, akiknél hosszabb ideje allt fenn a betegség. Az iziileti betegség aktivitas
szoros kovetése a validalt aktivitasi indexekkel lehetové teszi a korai gyogyszeres kezelést, mely
segithet az SSc-s betegekben a kontraktirak kialakulasanak megel6zésében. Osszefoglaldsul
elmondhatjuk, hogy mind a négy vizsgalt betegség aktivitasi index haszndlhatdo a klinikai
vizsgalatokban és a késObbiekben valdszinlileg a mindennapi klinikai gyakorlatban is hasznalhatoak

lesznek a SSc-s betegek iziileti betegség aktivitasanak felmérésére.

6. UJ EREDMENYEK

6.1.1. Az SSc iziileti érintettséget vizsgalo kutatasunk szerint a fizikalis vizsgalattal megallapithato
iziileti duzzanat €s nyomasérzékenység megoszlasa egymashoz hasonldé az SSc-s betegekben. Az
iziileti duzzanat ritkdbban fordult el6 az SSc betegek nagy iziileteiben (vallak, konyokok és térdek),

mint a csukld és a kéz iziletekben.

6.1.2. Az SSc-s és RA-s kohortunk 6sszehasonlitdsakor az iziileti duzzanat és nyomasérzékenység
megoszlasanak hasonldsagat talaltuk a két betegségben. A nyomadsérzékenység szignifikdnsan
gyakoribb volt az RA-s betegek néhany kis (MCP, PIP, csukld) és nagy (vall és térd) iziiletében,

mint az SSc betegek iziileteiben. Nem volt gyakoribb a DIP iziileti duzzanat és nyomasérzékenység
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az SSc-s kohortunkban, mint az RA-s kontroll csoportunkban. Ez alapjan a 28 iziiletet vizsgalo
teszteket valosziniileg nem sziikséges kiegésziteni a DIP iziiletek vizsgalataval SSc-s betegekben

sem.

6.1.3. A masodik ¢és harmadik ujj volt leggyakrabban érintett az SSc-s és az RA-s betegekben is. Az
iziileti duzzanat ¢és nyomasérzékenység gyakoribbnak tiinik az SSc betegek jobb oldalan a balhoz

képest. Ez arra utal, hogy az iziiletek tulerdltetése rosszabb kimenetelt eredményezhet.

6.1.4. A multicentrikus SSc kohortunk eredményei alapjan gy tiinik, a betegség fennallas, a cutan
alcsoport ¢és az antitest statusz nem befolydsolja az iziileti duzzanat €s nyomadsérzékenység

megoszlasat SSc-ben.

6.1.5. Az egy és tobb centrumos vizsgalatunkban kapott egybehangz6 eredmények bizonyitjak,
hogy az iziileti duzzanat és nyomasérzékenység fizikalis vizsgalata kivitelezhetdé SSc betegekben, és

ehhez nem sziikséges a gyakorlo reumatologusok tovabbi képzése.

6.2.1. Hazankban elsoként hasznaltuk a CHFS onkitoltds betegkérddivet. Sikeresen adaptaltuk a
magyar nyelvre ¢és kultarara, a nemzetkozileg standardizalt oda-vissza forditasi technika
segitségével. Bizonyitottuk a magyar nyelvii CHFS kérdéiv hitelességét igazsagérték,

diszkriminativ képesség ¢és kivitelezhetdség tekintetében.

6.2.2. Nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a konszekutiv RA-s és SSc-s betegeink kozt a CHFS

kérd6ivvel mért kézfunkcid tekintetében.

6.3.1. Els6ként validaltuk és hasznaltak a DAS28-ESR, DAS28-CRP, SDAI and CDAI teszteket
SSc-s betegekben. Ezeket a betegség aktivitasi indexeket alkalmasnak talaltuk az iziileti gyulladas

hiteles mérésére SSc-s betegekben, mind igazsagérték és diszkriminativ képesség tekintetében.

6.3.2. Eloszlattuk azon kételyeket, miszerint a Sokrétii kézérintettség (ujj fekélyek, subcutan
calcinosis, kontrakturak) meghamisitjdk a iziileti betegség aktivitasi indexek eredményét. A négy
vizsgalt betegség aktivitasi index koziil a DAS28-ESR érte el a legjobb eredményeket a validalasi

folyamat soran.

6.3.3.Nem taldltunk szignifikdns kiilonbséget az iziileti betegség aktivitas tekintetében a korai
(betegség fennallasdnak iddtartama 4 év vagy annal kevesebb) €és a késdi (4 évnél hosszabb

betegség fennallasu) SSc-s betegek kozott.

7. KOVETKEZTETESEK

Az iziileti érintettség a rokkantsdg egyik legfontosabb tényezdje, mely az egészséggel
kapcsolatos életmindség romldsdhoz vezet SSc-ben. Az iziileti kontraktirak hamar, mar a betegség

elsé négy évében kialakulnak az iziileti gyulladas és a fibrotikus folyamatok talajan. A gyulladasos
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iziileti érintettség és a kontrakturak is elsGsorban az SSc-s betegek kezeit és csukloit érintik. A
betegek dominans keze altalaban rosszabb allapotban van, mint a nem dominans. Ez arra utal, hogy
a kéziziiletek talerdltetése hozzajarul az iziileti gyulladas és karosodas kialakulasahoz.

Ujjfekélyek, subcutan calcinosis és kontrakturak jelenléte megnehezitheti az iziileti duzzanat
¢s nyomasérzékenység vizsgalatat az SSc-S betegek egy részében. Ennek ellenére javasolt az
izliletek fizikalis vizsgdlata legalabb a diagnozis feldllitdsakor és az éves ellendrzéseken.
Kiilonleges figyelmet kell szentelni az iziileti panaszokkal, csokkent DLCO-val vagy
izomgyengeséggel rendelkez6 SSc betegeknek.

A gyakran hasznalt Onkitoltds betegkérddivek, mint a CHFS kulturadlis adaptacidja ¢€s
validadlasa nemzetkozi egylittmiikodést tesz lehetévé az SSc kutatdsaban. Ez kiilondsen fontos a
betegség alacsony prevalenciaja miatt.

Az RA-hoz hasonléan, a synovitis korai agressziv kezelésével esetleg megeldzhetd a
kontraktirak kialakulasa SSc-ben. Egyelére az iziileti gyulladas kezelése nagyrészt az RA-ban
szerzett tapasztalatokon alapul, mivel nagyon kevés olyan vizsgalat tortént, mely SSc betegek
synovitisének kezelését kutatja. Az iziileti betegség aktivitasi indexek validalasa lehetdvé teszi ezek
hasznalatat, mint vizsgélati végpontok a klinikai gyogyszerkutatasokban. Ugyanakkor sziikség van
még a vizsgalt indexek valtozdsra vald érzékenységének, valamint a remisszidt, a magas és
alacsony betegségaktivitast jellemz6 hatarértékeinek meghatarozasa.

A gyors, egyszerii eszkozok segitik a betegek allapotanak megfeleld kovetését a klinikai

gyakorlatban. Az iziileti betegség aktivitasi indexek eldsegithetik a célértékre torténd kezelési elv

crer
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