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KOLIKO OBILJEZJA SPONDILOARTRITISA UTJECU NA KLINICKU DIJAGNOZU
SPONDILOARTRITISA? ISKUSTVA REFERENTNOG CENTRA ZA SPONDILOARTRITISE
MZRH

Lucija Prtenjaca’, Frane Grubisi¢', Ines Doko Vajdi¢!, Hana Skala Kavanagh', Jadranka Kraljevi¢?,
Josip Jezovita?, Ksenija Prodan?, Rudolf Vukojevi¢®, Simeon Grazio'

'Klinika za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju, KBC Sestre milosrdnice, Zagreb
2Hrvatsko katolicko sveuciliste, Zagreb
Klinicki zavod za dijagnosticku i intervencijsku radiologiju, KBC Sestre milosrdnice, Zagreb

Uvod. ASAS Klasifikacijski kriteriji za spondiloartritis (SpA) predstavljaju pivotalni napredak u klasifikaciji te
grupe bolesti. Nakon ulaznih kriterija i zadovoljenja pocetnih kriterija slikovne grane (sakroileitis) i klinicke
grane (HLA-B27+) dodatno treba imati 1 ili 2 obiljezja SpA. Cilj rada bio je istraziti kolika je podudarnost dija-
gnoze SpA s pojedinim i ukupnim brojem SpA obiljezja koji se koriste u klasifikaciji.

Ispitanici i metode. Retrospektivno istrazivanje provedeno je prikupljanjem podataka iz medicinske dokumen-
tacije na 100 nasumicno odabranih bolesnika sa sumnjom na axSpA, koji su lijeceni u periodu izmedu 2015.-
2020. godine u Klinici za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju KBC Sestre Milosrdnice u Zagrebu.
Analiziran je odnos pojedinih SpA obiljezja prema ASAS klasifikaciji u odnosu na postavljenu dijagnozu SpA. U
statistickoj analizi koristeni su Hi-kvadrat test i point-biserijalni koeficijent korelacije.

Rezultati. Od ukupno 100 pacijenata u 80 je postavljena dijagnoza SpA (od toga 49 Zena). Od tih bolesnika njih
21,3% imalo je upalnu krizobolju, 23,8% artritis, 50% entezitis, 7,5% uveitis, 16,3% daktilitis, 22,5% psorijazu,
8,8% upalnu bolest crijeva, 60% dobar odgovor na NSAR, 30% pozitivnu obiteljsku anamnezu za SpA, 42,5% je
bilo s pozitivnim HLA-B27 antigenom, a 28,8 % imalo je poviSenu vrijednost CRP-a. Nadena je znacajnu
povezanost kod bolesnika s kona¢nom dijagnozom axSpA i obiljezjima kao $to su upalna krizobolja, prisutnost
HLA-B27 antigena te poviSena vrijednosti CRP-a (p<0,05). Najveca razlika izmedu ispitanika koji zadovoljavaju
ili ne zadovoljavaju dijagnozu SpA zabiljezena je za obiljezje HLA B27 pozitivnost (razlika: 37,5%). Point-biseri-
jalnom korelacijom nadena je umjereno pozitivna korelacija izmedu dijagnoze SpA i zbroja obiljezja kod pojedi-
nih bolesnika. Dakle, bolesnici s ve¢im brojem obiljezja (prosjecno 3,11) imaju ve¢u Sansu da imaju SpA, u
odnosu na one s manjim brojem obiljezja (prosjecno 1,6).

Zakljucak. U nasem uzorku bolesnika sa sumnjom na axSpA dokazali smo znacajnu povezanost kod bolesnika s
kona¢nom dijagnozom SpA i obiljezjima: upalna krizobolja, HLA-B27 antigen i povi$ena vrijednosti CRP-a, kao
i da broj SpA obiljezja utjece na konac¢nu dijagnozu SpA.

Kljucne rijeci: spondiloartritis, aksijalni, dijagnoza, obiljezja
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa

BOLESTI PLUCA U REUMATOIDNOM ARTRITISU

Ana Vodanovi¢, Ivona Bozié, Petra Simac, Marin Petrié, Dijana Perkovi¢

Zavod za reumatologiju i klinicku imunologiju, Klinika za unutarnje bolesti, Klinicki bolnicki centar Split

Uvod. Reumatoidni artritis (RA) je sistemska autoimuna bolest ¢ija je najée$c¢a izvanzglobna manifestacija zahva-
¢anje plu¢nog parenhima i pleure. Najcesc¢e pleuropulmonalne manifestacije RA su intersticijska bolest pluc¢a
(ILD), nodularna bolest pluca, obliterativni ili folikularni bronhiolitis, bronhiektazije i kroni¢na opstrukcija
malih di$nih puteva te pleuritis, pleuralni izljev i zadebljanje pleure. Cilj ovog istrazivanja jest prikazati ucestalost
i obiljezja pleuropulmonalnih manifestacija u bolesnika s RA.

Ispitanici i metode. U istrazivanje su ukljuceni bolesnici na bioloskoj i ciljanoj sintetskoj terapiji s dijagnozom
RA prema EULAR/ACR Klasifikacijskim kriterijima iz 2010. Analizirani su podaci bolesnika lije¢enih u Zavodu
za reumatologiju i klinicku imunologiju Klinickog bolnickog centra Split.
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Rezultati. Ukupno je analizirano 188 bolesnika s RA koji su lije¢eni bioloskim i ciljanim sintetskim lijekovima.
Udio bolesnika s pleuropulmonalnim manifestacijama RA bio je 9,6%. Prosje¢na dob je 66,5 godina (48-85), a
zena je 72,2%. Seropozitivni RA ima 72% bolesnika. Bolesnici su podijeljeni prema trajanju bolesti u tri skupine
(20 godina). U svakoj skupini je 33,3% bolesnika. Bolesnici sa seropozitivnhim RA i pridruzenim pleuropulmonal-
nim manifestacijama imali su najkrace trajanje bolesti (83,3%), a vecina su pusaci (66,6%). Nodularna bolest
pluca bila je zastupljena u 12 bolesnika (66,6%), a 9 je imalo seropozitivni RA (75%). Bronhiektazije su nadene u
8 bolesnika (44,4%), zadebljanje pleure u 3 bolesnika (16,6%), dok je istodobna nodularna bolest plu¢a s bron-
hiektazijama bila zastupljeni u 3 bolesnika (16,6%), a jedan je bolesnik imao nodularnu bolest pluca s bronhiek-
tazijama i zadebljanjem pleure te je ujedno i pusac (5,5%). U 10 bolesnika radioloski je utvrdena ILD (55,5%), a
7 je imalo seropozitivni RA (70%). UIP uzorak bio je zastupljen u 8 bolesnika (80%) dok je NSIP uzorak naden u
2 bolesnika (20%). Najveci udio bolesnika je na terapijiri tuksimabom (44,4%), potom TNFa i IL-6 inhibitorima
(oboje po 22,2%) te JAK inhibitorima (11,1%).

Zakljucak. Bolesnici sa seropozitivnim RA imaju vei rizik za razvoj nodularne bolesti pluca i ILD nego bolesnici
sa seronegativnim RA. Najces¢i radioloski utvrden uzorak ILD bio je UIP sto se poklapa s podacima dostupnim
iz literature.

Kljucne rijeci: reumatoidni artritis, ILD, bronhiektazije, reumatoidni ¢vori¢
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa

POJAVA AUTOIMUNIH BOLESTI U BOLESNIKA S UOBICAJENOM VARIJABILNOM
IMUNODEFICIJENCIJOM - KOHORTA KLINICKOG BOLNICKOG CENTRA RIJEKA

Dora Palcevski, Daniel Victor Simac, Filip Miri¢, Srdan Novak
KBC Rijeka

Uvod. Obi¢na varijabilna imunodeficijencija (CVID, od engl. Common Variable Inmunodeficiency) najces¢a je
primarna imunodeficijencija odrasle dobi. U vise od 90% pacijenata s CVID-om javljaju se ozbiljne, rekurentne
bakterijske infekcije, najcesce respiratornog i gastrointestinalnog trakta. 30 do 50% pacijenata ima i neinfektivne
upalne bolesti, poput plu¢nih i gastrointestinalnih upalnih bolesti, limfoidne hiperplazije, granulomatoznih
upala, splenomegalije te drugih oblika autoimunih bolesti. Najces¢e autoimune manifestacije su hematoloske,
prvenstveno trombocitopenija (ITP) i autoimuna hemoliticka anemija (ATHA). Naj¢esce reumatoloske bolesti
koje se javljaju uz CVID su artritis, sistemski eritematozni lupus (SLE) i vaskulitisi. Ce$¢a je i pojava tumora,
osobito limfoma.

Metode. Podaci o pacijentima prikupljeni su retrospektivnim pretrazivanjem informatic¢kog sustava BIS, KBC-a
Rijeka. Obuhvaceni su pacijenti koji su obradivani putem Dnevne bolnice Imunologije te koji u tretmanu nado-
mjesnog lijeenja imunoglobulinima (IgG).

Rezultati. Od ukupno 22 pacijenata koji boluju od CVID-a, u njih 9 uocene su neinfektivne komplikacije (40,9%).
Dvoje pacijenta su muskarci (22%), sedam je Zena (78%). Troje pacijenata razvilo je intersticijsku bolest pluca, od
¢ega dvoje GLILD. U jedne pacijentice doslo je do razvoja AIHA, a u dvije do razvoja ITP. U troje pacijenata pri-
sutne su crijevne manifestacije bolesti (Chronova bolest, celijakija i crijevha malapsorpcija). Dvoje pacijenata
boluje od SLE, a dvoje od hipotireoze te po jedan od vitiliga i psorijaze. U troje pacijenata doslo je do razvoja
nekog oblika artritisa. Dvoje pacijenata razvilo je non-Hodgkin limfom perifernih B-limfocita, a jedna pacijen-
tica karcinom rektuma. Svi od navedenih pacijenata imaju po vise od jedne neinfektivne komplikacije CVID-a.
U jedne pacijentice s GLILD-om uz glukokortikoide uveden je irituximab. Jedna pacijentica s ITP u terapiji ima
i eltrombopag.

Zakljucak. Prevalencija autoimunih bolesti u nasoj kohorti odgovara drugim podacima u literaturi. Lijecenje
neupalnih infektivnih bolesti u sklopu CVID-a i dalje predstavlja poseban terapijski izazov, buduci da je u dijela
pacijenata potrebna primjena glukokortikoida te druge imunosupresivne terapije.

Kljucne rijeci: CVID, neinfektivne komplikacije CVID-a, autoimune bolesti
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa
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KLINICKA SLIKA I LIJECENJE STILLOVE BOLESTI U ODRASLIH - NASE ISKUSTVO

Stela Hrkac, Josip Tecer, Antica Pasari¢, Sara Tomasinec, Majda Golob, Lea Salamon,
Jadranka Morovi¢-Vergles, Josko Mitrovi¢

Zavod za klinicku imunologiju, alergologiju i reumatologiju,
Klinika za unutarnje bolesti Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu, Klinicka bolnica Dubrava, Zagreb

Uvod. Stillova bolest odrasle dobi je autoinflamatorna bolest koja se naj¢esce pojavljuje u odraslih osoba starijih
od 16 godina, kao novonastala bolest ili nakon ranije dijagnosticiranog idiopatskog sistemskog juvenilnog artri-
tisa. S obzirom na nespecifi¢cne simptome i nedostatak laboratorijsko-imunoloskih markera, bolest predstavlja
dijagnosticki i terapijski izazov.

Cilj ovog istrazivanja bio je prikazati nase iskustvo u dijagnosticiranju i lijecenju Stillove bolesti.

Ispitanici i metode. U ovo retrospektivno opservacijsko istrazivanje ukljucenisu pacijenti Zavoda za klini¢ku
imunologiju, alergologiju i reumatologiju KB Dubrava koji se lijece putem dnevne bolnice i kojima je postavljena
dijagnoza Stillove bolesti koriste¢i se Yamaguchijevim kriterijima iz 1992. Ukupno je uklju¢eno 14 pacijenata (10
zena i 4 muskarca) te je koristena dostupna medicinska dokumentacija. Podaci su analizirani metodama deskrip-
tivne statistike, a analizirani su podaci o klini¢koj slici pri postavljanju dijagnoze, terapiji te o ishodu u kontrol-
nom intervalu do godinu dana.

Rezultati. Prosjecna dob ispitanika pri postavljanju dijagnoze bila je 44,7 godina (raspon od 19 do 64 godine).
Najcesc¢i simptomi pri dijagnozi bili su vrucica u 92,9%, osip u 85,7%, artralgije u 85,7% te faringitis/grlobolja u
71,4% bolesnika. Od ostalih manifestacija bolesti izdvajamo pojavu sindroma aktivacije markofaga u dvoje bole-
snika, od kojih se stanje u jednog dodatno kompliciralo razvojem diseminirane intravaskularne koagulacije. Pri
dijagnozi poviSene vrijednosti C-reaktivnog proteina nadene su u svih pacijenata, feritina u 91,7%, ubrzane sedi-
mentacije eritrocita u 90%, leukocitoza u 81,8% i neutrofilija u 80% pacijenata. Svi bolesnici bili su lije¢eni gluko-
kortikoidima (GK), od ¢ega 90,9% u pocetno visokim dozama. Uz to je u terapiju najcesce uveden metotreksat i/
ili antimalarik u 67% odnosno 25% bolesnika. U vecine pacijenata (84,6%) je u razdoblju pracenja do godine
dana nakon postavljanja dijagnoze postignuta remisija bolesti.

Zakljucak. Stillova bolest se u nasoj skupini bolesnika naj¢es¢e manifestirala vruc¢icom, osipom i artralgijama. U
vecine pacijenata postignuta je remisija bolesti, a najces¢i modalitet lijecenja bili su GK uz koje je najces¢e doda-
van metotreksat. Kod dvoje bolesnika doslo je do razvoja zZivotno ugrozavajucih komplikacija Stillove bolesti, bez
smrtnog ishoda.

Kljucne rijeci: Stillova bolest odrasle dobi, vrucica, glukokortikoidi
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa

ZNACENJE AUTOIMUNIH PROTUTIJELA U DIJAGNOSTICI I PRACENJU
SJOGRENOVOG SINDROMA

Iva Safar!, Kristina Kovacevi¢ Stranski?, Antea Maro$evi¢?, Ivana Kovacevi¢?, Dora Ur$ié?,
Zeljka Kardum?, Jasminka Milas-Ahi¢?

'Medicinski fakultet Osijek, Sveuciliste ].J. Strossmayera
’KBC Osijek, Medicinski fakultet Osijek

Uvod. Cilj istrazivanja bio je ispitati povezanost seroloskog profila autoimunih protutijela s klinickim obiljezjima
i ishodom bolesti u bolesnika sa SS-om te ispitati prisutnost pridruzenih bolesti i pojavnost hematoloskih
malignih bolesti u bolesnika sa SS-om.

Ispitanici i metode. Presje¢na studija s povijesnim podacima. U istrazivanje su ukljuceni pacijenti oboljeli od
SS-a, oba spola te svih dobnih skupina, koji su u razdoblju od 1. sije¢nja 2017. do 31. prosinca 2021. godine lije-
¢eni na Zavodu za reumatologiju, klinicku imunologiju i alergologiju; KBC-a Osijek. Njihovi su podaci pri-
kupljeni pomocu BIS-a, a potom su analizirani i statisticki obradeni.

Rezultati. U istrazivanje je ukljuceno ukupno 68 pacijenata, 66 (97 %) Zena i 2 (3 %) muskarca. Aritmeticka
sredina njihove dobi iznosila je 63,4+12,19 godine. U najvecem postotku bolest je zahvatila Zlijezde slinovnice
(87 %) i suzne zlijezde (85 %), zatim zglobove, odnosno kostano-misi¢ni sustav (65 %) i kozu (31 %), a dvije
pacijentice (3 %) razvile su hematolosku malignu bolest. Protutijela anti-Ro60 pozitivna su kod 74 % pacijenta,
od kojih 21 ima nizi, 28 umjereni i 1 visoki titar protutijela. Protutijela anti-Ro52 pozitivna su kod 69 % pacijenta
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od kojih 7 ima nizi, 20 umjereni i 20 visoki titar protutijela. Protutijela anti-La pozitivna su kod 32 % pacijenta od
kojih 12 ima nizi, 9 umjereni i 1 visoki titar protutijela.

Zakljucak. Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mozemo zakljuciti sljedece: Prikupljeni su
podaci vezani za seroloski profil, tijek i ishod bolesti u bolesnika sa Sjogrenovim sindromom, koji su u razdoblju
od 1. sije¢nja 2017. do 31. prosinca 2021. godine lije¢eni na Zavodu za reumatologiju, klinicku imunologiju i
alergologiju; KBC-a Osijek, ¢ime je dobiven uzorak od ukupno 68 pacijenata. Pozitivan titar autoimunih protuti-
jela (anti-Ro52, anti-Ro60 i anti-La) korelira s tezinom bolesti, tj. s ve¢im brojem zahvacenih organa i organskih
sustava, neovisno o rasponu titra (nizi, umjereni i visoki titar). Uz dominantno zahvacene Zlijezde slinovnice i
suzne Zlijezde, najcesce su bili zahvaceni zglobovi koje prati razvoj artritisa, uz pridruzene kozne manifestacije.
Analizom podataka svih pacijenata u definiranom uzorku utvrdena je povezanost razvoja hematoloskih malignih
bolesti kod osoba oboljelih od SS-a.

Kljucne rijeci: Sjégrenov sindrom, imunologija, autoimuna bolest, autoimuna protutijela
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa

PRIMJENA TOCILIZUMABA U LIJECENJU STILLOVE BOLESTI ODRASLE DOBI
- ISKUSTVO JEDNOG CENTRA

Filip Miri¢, Dora Pal¢evski, Tatjana Zeki¢, Srdan Novak

Zavod za reumatologiju i klinicku imunologiju, Klinika za internu medicinu, KBC Rijeka,
Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci

Uvod. Stillova bolest odrasle dobi (adult-onset Still’s disease, AOSD) rijedak je sistemni upalni poremecaj nejasne
etiologije karakteriziran vruc¢icom, grloboljom, artritisom/artralgijom, makulopapuloznim osipom (,,salmon
pink rash®). Tipi¢ni laboratorijski nalazi su povisene vrijednosti leukocita, reaktanata faze upale, jetrenih enzima
i feritina. Lijecenje ukljucuje glukokortikoide (GK), konvencionalne sintetske lijekove koji modificiraju tijek
bolesti (csDMARD:s), od kojih najces¢e metotreksat (MTX), te ciklosporin, a u refraktornoj bolesti inhibitore
IL-1iIL-6 (tocilizumab, TCZ).

Ispitanici i metode. Retrospektivna serija slucajeva prikazuje 4 bolesnice lije¢ene na Zavodu za reumatologiju i
klinicku imunologiju u periodu od 3/2019 - 9/2022. Podaci su prikupljeni iz baze podataka informacijskog bol-
nickog sustava KBC-a Rijeka.

Rezultati. Sve 4 bolesnice prezentirale su se febrilitetom, artritisom i osipom te su zadovoljavale Yamaguchi
kriterije za postavljanje dijagnoze Stillove bolesti odrasle dobi. Median dobi bolesnica u trenutku postavljanja
dijagnoze jest 42 godine. Prosje¢na vrijednost feritina pri prijemu iznosi 10,940 ug/L, leukocita 14,9x10°/L, CRP-a
114,8 mg/L, dok su dvije bolesnice imale poviSene aminotransferaze. Tri bolesnice su primile metilprednizolon 1
mg/kg iv. uz postupno snizavanje doze i potom MTX. Jedna bolesnica je primila pulsne doze GK (metilprednizo-
lon 500 mg iv. kroz 3 dana) uz ciklosporin zbog klini¢kog pogorsanja, a nakon dva tjedna i TCZ 8 mg/kg TT iv.
zbog pojave febriliteta i povecanja upalnih parametara kod smanjivanja doze GK. Jos jedna bolesnica je pocela
TCZ unutar 6 mjeseci, dok su dvije zbog recidivirajuceg tipa Stillove bolesti pocele TCZ 12 i 24 mjeseca od
dijagnoze. Kod tri bolesnice se tijekom kontrola smanjila doza metilprednizolona na 2-4 mg, dok se kod jedne
ukinuo. MTX je jedanput ukinut zbog remisije, a drugi put uslijed povidenih aminotransferaza i nije doslo do
relapsa.

Zakljucak. Terapija tocilizumabom je u¢inkovita u bolesnika u akutnoj i recidivirajucoj fazi AOSD, te predstavlja
opciju lijecenja kad je potrebno smanjiti/ukinuti GK i/ili csDMARDs.

Kljucne rijeci: glukokortikoidi, Stillova bolest, odrasli, tocilizumab
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa
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LABORATORIJSKI PREDSKAZATEL]JI RAZVOJA SINDROMA AKTIVACIJE MAKROFAGA
U DJECE SA SISTEMSKIM TIPOM JUVENILNOG IDIOPATSKOG ARTRITISA

Nastasia Kifer!, Mario Sestan', Martina Held', Domagoj Kifer?, Marijan Frkovi¢', Marija Jelui¢!

!Klinika za pedijatriju, Klinicki bolni¢ki centar Zagreb, Medicinski fakultet, Sveuciliste u Zagrebu
?Zavod za biofiziku, Farmaceutsko-biokemijski fakultet, Sveuciliste u Zagrebu

Uvod. Sindrom aktivacije makrofaga (MAS) ozbiljna je komplikacija sistemskih upalnih poremecaja, koji se
najcesce javlja u sistemskom tipu juvenilnog idiopatskog artritisa (sJIA). Disfunkcionalni imuni odgovor dovodi
do pretjerane upalne reakcije uzrokujuci hipersekreciju proinflamatornih citokina koja moze biti zivotno ugro-
Zavajuca.

Ispitanici i metode. Retrospektivno su prikupljeni podaci djece oboljele od sJIA Referentnog centra za pedijatrij-
sku i adolescentnu reumatologiju. Laboratorijski podaci su prikupljeni na pocetku hospitalizacije (T1) i prije
uvodenja imunosupresivne terapije (T2), tada bez simptoma MAS-a prema kriterijima EULAR/ACR/PRINTO iz
2016.g. Bolesnici su podijeljeni u dvije skupine, ovisno o tome jesu li ili nisu razvili MAS tijekom daljnjeg tijeka
bolesti. Analizirani su feritin, AST, ALT gGT, LDH, trigliceridi, fibrinogen, D-dimeri, CRP, hemoglobin, broj
leukocita, neutrofila i trombocita.

Rezultati. Analizirali smo laboratorijske podatke 32 bolesnika, od kojih je 5 razvilo sindrom aktivacije makro-
faga. 59% bolesnika je bilo muskog spola, bez razlike u spolu nakon podjele u dvije skupine. Medijan (raspon)
dobi bolesnika s MAS-om je bio 1,24 (1,2-16,9) godina, a bez MAS-a 10,6 (0,87-17,4) godina. Na pocetku hos-
pitalizacije nije bilo razlike u laboratorijskim podacima izmedu bolesnika kojisu kasnije razvili MAS i onih koji
nisu. Razine feritina bile su statisticki znacajno vi$e u drugom mjerenju prije uvodenja imunosupresivne terapije
kod bolesnika koji su kasnije razvili MAS (p = 0,003, medijan 3411,8 ug/Lvs 314,35ug/L), kao i razine AST-a (p =
0,014, medijan 67 Ul/Lvs 27 UI/L). Hemoglobin je bio znacajno nizi u skupini koja je kasnije razvila MAS (p =
0,022, medijan 90 g/Lvs 105 g/L). Pri analizi same veli¢ine promjene laboratorijskih nalaza od T1 do T2 izmedu
dviju grupa nije uocena znacajna razlika.

Zakljucak. Feritin, AST i hemoglobin pokazali su se znacajnima u bolesnika koji su razvili MAS te bi mogli imati
ulogu predskazatelja onih oboljelih od sJIA kojima prijeti razvoj MAS-a. Vece istrazivanje je potrebno kako bi se
istrazila mogucnost primjene ovih laboratorijskih parametara i njihove toc¢ne vrijednosti kao predskazatelja
MAS-a.

Klju¢ne rijeci: sindrom aktivacije makrofaga, sistemski tip juvenilnog idiopatskog artritisa
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa

USPOREDBA RAZLICITIH KLASIFIKACIJSKIH KRITERIJA ZA SISTEMSKI TIP
JUVENILNOG IDIOPATSKOG ARTRITISA

Martina Held, Mario Sestan, Nastasia Kifer, Marijan Frkovi¢, Marija Jelusi¢

Zavod za klinicku imunologiju, reumatologiju i alergologiju, Klinika za pedijatriju Medicinskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu,
Klinicki bolnicki centar Zagreb, Zagreb, Hrvatska

Uvod. Sistemski tip juvenilnog idiopatskog artritisa (sJIA) istodobno je autoimunosna i autoinflamatorna bolest
karakterizirana multiorganskim upalnim procesom kojeg u priblizno 10-25% djece komplicira zivotno ugroza-
vajuce stanje — sindrom aktivacije makrofaga (MAS). Cilj istrazivanja bio je usporediti razli¢ite klasifikacijske
kriterije za sJIA te prikazati klinicke znacajke oboljelih.

Ispitanici i metode. U istrazivanje su ukljuceni bolesnici kojima je u razdoblju od 2001. do 2022. u Referentnom
centru za pedijatrijsku i adolescentnu reumatologiju dijagnosticiran sJIA prema klasifikacijama ILAR i pred-
lozenoj PRINTO. Podaci su prikazani deskriptivno, a razlike izmedu varijabli analizirane pomocu Fisherovog
egzaktnog testa.

Rezultati. sJIA je dijagnosticiran u 56 bolesnika, 36 djecaka i 20 djevojcica, prosjecne dobi 9.3+5.7 u trenutku
dijagnoze bolesti. Primjenom ILAR kriterija (vrucica i artritis uz jo$ barem jedan kriterij: osip, limfadenopatija,
hepatomegalija, splenomegalija, serozitis) dijagnozu sJIA zadovoljava 47 bolesnika (83,9%) dok PRINTO klasifi-
kacijske kriterije imaju svi bolesnici. Sva 3 velika PRINTO kriterija: vrudicu, artritis i osip ima 29 bolesnika
(51,8%); 18 bolesnika (32,1%) imalo je vrucicu udruzenu s artritisom uz barem neki od 2 mala kriterija (limfade-
nopatija, hepatomegalija, splenomegalija, serozitis, leukocitoza > 15x10°/L) dok je 9 bolesnika (16,1%) imalo
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vrudicu s osipom uz barem 2 mala kriterija. U 20 bolesnika (35,7%) doslo je do relapsa bolesti. Pulsnu terapiju
glukokortikoida primao je 41 bolesnik (73,2%), 28 bolesnika (50%) lijeceno je metotreksatom, a 14 bolesnika
(25%) bioloskom terapijom (inhibitorima interleukina-1 i interleukina-6). Intravenske imunoglobuline (IVIG)
primalo je 8 bolesnika (14,3%), a imunosupresivnu terapiju 6 bolesnika (10,7%). Prema EULAR/ACR/PRINTO
kriterijima iz 2016. godine najtezu komplikaciju bolesti - MAS je razvilo sveukupno 10 bolesnika (17,8%). Takvi
bolesnici ¢esce su lije¢eni bioloskom terapijom (p=0.011) i IVIG-om (p=0.027).

Zakljucak. Usporedujuci dvije klasifikacije utvrdili smo razliku u broju bolesnika koji bi zadovoljili kriterije za
dijagnozu sJIA $to ponajprije proizlazi od artritisa koji je neophodan dijagnosticki kriterij u ILAR, ali ne i u novoj
PRINTO Kklasifikaciji.

Kljucne rijeci: sistemski tip juvenilnog idiopatskog artritisa, klasifikacija
Izjava o sukobu interesa: Nema sukoba interesa

UTJECAJ POLIMORFIZAMA GENA ZA GLUTATION S-TRANSFERAZE
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Uvod. Rana kontrola upalnog procesa u juvenilnom idiopatskom artritisu (JIA) korelira s povoljnijim ishodima
lijecenja. U slucaju metotreksata (MTX), kombinacija heterogenog odgovora na lijecenje i perioda od 3 do 6 mje-
seci primjene potrebnog za klinicku procjenu ucinkovitosti lijeka, rezultira zatvaranjem “prozora mogucnosti” u
vi$e od 30 % bolesnika s JIA. Delecijski polimorfizami gena za glutation S-transferazu T1 (GSTT1) i M1 (GSTM1)
utjecu na ucinkovitost terapijskih protokola koji uklju¢uju MTX u lije¢enju razlic¢itih upalnih i malignih bolesti.
Cilj ovog istrazivanja bio je istraziti utjecaj delecijskih polimorfizama gena GSTM1 i GSTT1 na ucinkovitost
MTX-a u bolesnika s JIA.

Ispitanici i metode. Istrazivanjem je obuhvaceno 109 bolesnika s JIA: 46 bolesnika u stabilnoj klinickoj remisiji
u trajanju od minimalno 6 mjeseci tijekom terapije MTX-om i 63 bolesnika koji nisu postigli stabilnu klini¢ku
remisiju tijekom terapije MTX-om.

Rezultati. Delecijski polimorfizam gena GSTM1 otkriven je u 27/46 (58,7%) bolesnika kojisu postigli i 40/63
(63,5%) bolesnika koji nisu postigli remisiju tijekom terapije MTX-om. Delecijski polimorfizam gena GSTT1
otkriven je u 8/46 (17,4%) bolesnika kojisu postigli i u 14/63 (22,2%) bolesnika koji nisu postigliremisiju tijekom
terapije MTX-om. Kombinacija delecijskih polimorfizama za gene GSTM1 i GSTT1 otkrivena je u 6/46 (13,0%)
bolesnika koji su postigli i u 8/63 (12,7%) bolesnika koji nisu postigli remisiju tijekom terapije MTX-om. U istra-
zivanju nisu uocene znacajne razlike u distribuciji delecijskih polimorfizama ili njihovih kombinacija medu
ispitivanim skupinama. Dodatno, u podskupini bolesnika s JIA-om koji nisu postigli remisiju tijekom terapije
MTX-om, otkrivena je statisticki znacajna razlika u ucestalosti delecijskog polimorfizma gena GSTM1 izmedu
podskupine s jednom ili vise promjena bioloskih lijekova za modificiranje bolesti ((DMARD) u usporedbi s pod-
skupinom s jednim bDMARD potrebnim za postizanja remisije: 64,3% do 28,6%; P=0,026.

Zakljucak. Odredivanje delecijskih polimorfizama gena GSTM1 i GSTT1 nije korisno u predvidanju ucinkovito-
sti MTX-a u bolesnika s JIA. Medutim, moguci utjecaj delecijskog polimorfizma gena GSTM1 na ucinkovitost
bDMARD-a u bolesnika s JIA otvara nove horizonte u istrazivanjima polimorfizama gena GST i njihovog utjecaja
na ishode lijec¢enja JIA i drugih reumatskih bolesti.

Kljucne rijeci: metotrexat, glutation S-transferaza, juvenilni idiopatski artritis
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