I IDIOPATHIAS NEPHROSIS SZINDROMA [N

Idiopathias nephrosis szindroma gyermekkorban

* Csecsemo- és Gyermekgyogyaszati Szakmai Kollégium

Az iranyelvet 6sszeallitotta: dr. Sallay Péter

I. Alapveto megfontolasok
1. Definicio

A nephrosis szindréma elnevezést minden olyan koérképre hasznaljuk, ahol proteinuria, hypoproteinaemia és
o6déma alakul ki. A glomerularis elektropermeabilitds eme rendellenessége lehet primer vagy masképpen
idiopathias, és kapcsolodhat masodlagosan kilénbdzd szisztémas betegségekhez. llyenkor szekunder
nephrosisrél van szo.

Gyermekkorban leggyakrabban az idiopathias nephrosis szindrémaval taldlkozunk, amely szdvettanilag az
esetek tUinyomo tdbbségében az Un. minimalis glomerularis elvaltozasnak (minimal change nephrotic
syndrome, MCNS) felel meg. Ez a betegség szteroidkezeléssel altalaban 6l befolyasolhato.

A gyermekkori nephrosis szindrémanak azonban egyéb szdvettani megjelenési formai is lehetnek, mint pl. a
fokalis-szegmentalis glomerulosclerosis (FSGS) vagy a membranoproliferativ glomerulonephritis (MPGN).
Ezek kezelési lehet8sége gyakran korlatozott.

2. Alapfogalmak

Nephrosis szindréma: 6déma, szérumalbumin <25 g/l, proteinuria >40 mg/m2/éra vagy
vizeletfehérje/kreatinin 200 mg/mmol.

Remisszié: vizeletfehérje-Urités 4 mg/m2/dra vagy Albustix (papircsikos vizeletfehérje-kimutatés) harom
egymast kdvetd napon negativ vagy nyomokban pozitiv.

Relapsus: elézetes remisszidt kovetden a vizeletfehérje-Urftés harom egymast kdvetd napon 40 mg/m?2/dra
vagy Albustix + + vagy tobb.

Gyakori relapsus: 2 vagy tobb relapsus az elsd remisszidtdl szamitott 6 hdnapon belll, avagy 4 vagy tobb
relapsus 12 hénapon belll.

Szteroidfiigg8ség (dependencia): 2 egymast kovetd relapsus a szteroidkezelés alatt vagy annak elhagyasatol
szamitott 2 héten belll.

Szteroidrezisztencia: az alkalmazott 60 mg/m2/nap adagl, 4 hete tartd szteroidkezelés dacara nem szlind
proteinuria.
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3. Klinikai tiinetek

m Odéma: elsésorban a periorbitalis régié duzzanata jelentkezik, amely gyakran jelent
differencialdiagnosztikai tévedést (conjunctivitis, allergids folyamat gyantja miatt). Oka: a
szérumalbuminszint csdkkenése kovetkeztében csdkken a kapillaris vénas szaradn az oncoticus nyomas. (A
vér oncoticus nyomasanak 80%-at a szérumalbumin adja.) Felléphet tovabba ascites és alszarddéma is,
valamint filknal a scrotum, lanyoknal pedig a szeméremajkak ddémaja sem ritka.

A nephroticus édéma patogenezisében egy tovabbi ok lehet a hypovolaemia kdvetkeztében aktivalddd
renin—angiotenzin—aldoszteron tengely miatt kialakuld natriumretencio is.

B Hypovolaemia: a keringd vérmennyiség 6déma miatti megkevesbedése dnmagaban vagy esetleges
hanyasokkal, hasmenésekkel egy(tt slyos, esetleg fatdlis kimenetell hypovolaemidhoz, periférias keringési
elégtelenséghez vezethet. A hemokoncentracié emelkedése pedig fokozhatja a trombdzisveszElyt.

B |nfekcid: a nephroticus betegek az antibiotikus (penicillin) éra el&tt komoly bakteridlis infekciok dldozatava
valhattak. Ennek klasszikus formaja a Streptococcus pneumoniae-infekcid miatt fellépd peritonitis volt.
Ennek oka elsésorban a humordlis védekezdkészség csdkkenése volt az IgG-szint csdkkenése (proteinuria)
miatt.

B [rombdzis: a trombdziskészség jelentds szovédmeényeket okozhat a nephrosis szindromaban.
Thromboembolia eléfordulhat az alsé végtagok mély és fellletes véndiban, a v. renalisban és az agyi nagy
vénakban — ennek dsszes kdvetkezményével. A fokozott trombdziskészség tobb okra vezethetd vissza. A
nephroticus beteg plazmadja a magasabb fibrinogénkoncentracié miatt alvadékonyabb, a vizelettel torténd
Urftés miatt csdkken az antitrombin-IIl koncentracidja, valamint a thrombocytak aggregacios készsége is
fokozott.

B Fehérjehidny: a tartds fehérjevesztés (a gydgyszeres kezelésre nem reagdld nephrosis esetén) a beteg
altalanos allapotanak leromlaséhoz vezethet, valamint (kilondsen folyamatos szteroidkezelés esetén)
osteoporosis, ndvekedesi elmaradas kdvetkezhet.

4. Incidencia
Az évi Uj betegek szama a |6 éven aluli populaciéban 2—7 kozétt van 100 000 lakosra szamitva. Mivel a
betegség éveken keresztll fennmaradhat és kronikus jelleget dlthet, ezért a gyermeknefrolégusok szamara

komoly kihivast jelent.

Az (jj betegek mintegy 80%-a 6 éves kor alatti. Ebben az életkorban a filk aranya valamivel magasabb a
lanyokénal, tiz év folétt azonban a nemek kdzdtt mar nincs kildnbség.

Tovabba el kell kilénitenlink a 6 hénapos kor elétt kezdddd congenitalis nephrosis szindréomét is, amelynek
mind a klinikkuma, mind a patoldgiaja alapvetden eltér az idiopathias formatdl.
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Il. Diagnozis

1. Anamneézis

Nem specifikus, a betegség elsé jelentkezését, ill. a relapsusokat banalis 1églti vagy enteralis infekcid elézheti
meg.

2. Fizikalis vizsgalatok

Altaldnos llapot, teststly, ddéma (ascites, pleuralis folyadék), vérnyomas, hypovolaemia, infekcid megitélése
a legfontosabb szempont.

3. Kotelez6 diagnosztikai vizsgalatok

Laboratériumi leletek

Plazmafehérjék

Albumin: a kritikus, ill. az idiopathias nephrosis szindrémara jellemzé albuminszint <25 g/l. A
hypalbuminaemia oka kettds: a veszteség zéme az albuminuriabdl adddik, ehhez még hozzajon a jelentds
albuminfiltracié miatt a proximalis tubulusban felszivodd és degradaldédd albumin is. Ez utdbbi — amely az
albuminkatabolizmus 6 Utja egészséges egyednél — kb. 3 g naponta. Az albuminszintézis normalmértéke kb.

12 g/24 6ra (130-300 mg/kg/24 6ra), amely csdkkenhet vagy éppen emelkedik INS esetén.

Immunglobulinok: az 1gG- és az IgA-szint csdkken, az elébbi kifejezettebben, mig az IgM emelkedik. Az
atépia jeleként Igk-emelkedést is lehet észlelni.

Egyéb szérumfehérjék: a nagy molekulasuly fehérjék, mint a fibrinogén, béta-lipoprotein, koncentracidja
emelkedik, ugyanakkor a kis molsulydaké (koztlk az antitrombin-IIl) csdkken.

Hyperlipidaemia

Hyperlipidaemia, hypercholesterinaemidval: mértéke aranyos a hypalbuminaemia meértékével. Oka a
lipoproteinlipdz aktivitdsanak gatldsa. Szerepe lehet a glomerulosclerosis kialakuldsaban.

Rutinvizsgalatok
A hematokrit emelkedik, féleg a hypovolaemia miatt, a stllyedés gyorsult a vér oncoticus nyomasanak
csokkenése miatt, és hyponatraemia allhat el6, melynek oka a hypovolaemia miatti vizretencid és az ADH-

felszabadulas. A szérum-kreatininszint az esetek kb. harmadaban mutat (&tmeneti) emelkedést MCNS
esetén, és 40%-ban a FSGS induldsakor.
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Vizeletvizsgdlat

A vizeletlledékben szemcsés cilinderek, lipidcseppek lathatok. Makroszkdpos haematuria nem az MCNS-re,
hanem egyéb szdvettani kérképpel (pl. FSGS) jard nephrosisokra jellemzd. Karakterisztikus tovabba a vizelet
rendkivil alacsony Na*-koncentracidja is.

Proteinuria

Megegyezés szerint nephroticus mérték( proteinuriardl akkor beszellink, ha az €jszakai vizelet
fehérjemennyisége 40 mg/dra/m? f6l6tt van. Ez pl. egy 6 éves, atlagosan | m2 testfelszinl betegnél kb.
| /24 &rés fehérjelritést jelent. Mivel a 24 6ras vizeletgy(jtés gyermekeknél (is) gyakran Utkdzik
nehézségekbe: kéros mértékl a proteinuria, ha az €jszakai vizeletben mért fehérje/kreatinin hanyados
(mg/mmol) 200 folétt van. Ennek normalérteke 2, ill. remissziérdl beszélink, ha kevesebb mint 0.

Vizeletfehérje-szelektivitis

Az Urftett vizeletfehérje dsszetétele, az alacsony molekulastlyd ésszetevdk (albumin, mdlsuly: 70 kDa,
transzferrin, mdlsuly 80 kDa) és magasabb molekulastlyt globulinok (pl. IgG, mdlsdly: 166 kDa) aranyardl.
Tipusos MCNS esetén ez az arany altaldban jelentésen eltolddik az alacsony molekulasulyd fehérjék felé, mig
pl. FSGS-ben Iényegesen gyakrabban lehet rossz vizeletfehérje-szelektivitast mérni. A szelektivitdas mértéke
flgg a glomerularis bazalmembran permeabilitasatdl, ami pedig részben az anatémiai karosodassal, részben a
membran toltésvaltozasaval hozhatd kapcsolatba.

Tubularis proteinuria

A — féleg FSGS-ben eldforduld — tubularis kdrosodas (atréfia) kdvetkeztében alacsony molekulasulyl fehérjék
(pl. B-2 mikroglobulin, retinol-binding protein) is Grllhetnek jelentés mértékben a vizelettel, mivel a
proximalis tubulusban térténd reabszorpcidjuk zavart szenved. Ugyancsak az elérehaladott vesekarosodasra
utal és rossz prognosztikai jel az ezzel egyltt megjelend glycosuria, aminoaciduria is.

Szérum komplement

MCNS esetén normadlis, de csokkenése differencialdiagnosztikai jel lehet, utalhat pl. membranoproliferativ
glomerulonephritisre.

Képalkoté vizsgalatok

Mellkasrontgen: pleuralis folyadék, kisérd pulmonalis infekcid, sz. e. orr-melléklreg réntgen.

Hasi ultrahangvizsgélat: a vesék nagysaga, szerkezete, haslri folyadék, sz. e. a vesekeringés tisztazasara
Doppler-vizsgalat (vesevéna-trombdzis?).

Egyéb

Szemészeti vizsgalat: szemfenéki pangas, fenyegetd agyddéma.
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4. Kiegészito diagnosztikai vizsgalatok
Vesebiopszia: indikacié és szdvettani formak
Kezelés eldtt javasolt:

a) 6 hdnapos kor alatti betegségkezdet (congenitalis forma?);

b) kezdeti makroszképos haematuria (infekcid nélkil) barmilyen életkorban;
C) perzisztadlé mikroszkdpos haematuria + hipertdnia;

d) alacsony plazma C3-szint f8leg lanyoknal/serdtléknél;

e) vesefunkcié-romlas (nem hypovolaemia miatt).

Kezelés alatt/utan javasolt:
a) szteroidrezisztencia: 4 hetes teljes dézisu szteroidkezelés és perzisztald proteinuria;
b) frekvens relapsus: nem feltétlenll szikséges, ha szteroidszenzitiv forma ciklofoszfamid kezelését
tervezzik, de ajanlott, ha Un. harmadik vonalban szereplé gydgyszer (cyclosporin A) adasa jon szdba.
Minimal change — minimdlis glomerularis eltérés (gyakorisag: kb. 75-80%)
A glomerulusok mérete, ill. a kapillarishalézat normalis, a mesangium nem, vagy csak igen kis mértékben
mutat proliferaciét. Az immunofluoreszcens vizsgalat nem mutatja sem immunglobulin, sem komplement

jelenlétét.

A tubularis eltérések kozdl kiemelenddk a tubularis epithelialis sejtekben megjelend lipidszemcsék, valamint a
vizeletlledékben is taldlhatok zsfrcseppecskék.

Fokalis-globélis szklerdzis (gyakorisdg: 0,5—1,0%)

Ezt a képet MCNS esetén csak ritkdn és csupan néhany, corticalisan elhelyezkedd glomerulusra terjedéen
latjuk. A folyamat az életkor elérehaladtaval nephrosis nélkdl is megfigyelhetd.

Mesangialis hipercellularitds (gyakorisag: 2—3%)

Diffiz mesangialis hyperplasia vagy mas néven diffiz mesangialis sejtproliferacio figyelheté meg. Altaldban az
dsszes glomerulus érintett, megszaporodik a mesangialis sejtek szama, és enyhe — féleg IgM- — depozicié is
lathatd. A jelenség oka a mesangialis sejtproliferaciot, ill. -stimulaciét ismerten kivalté citokinek

(pl. interleukin- I, tumornekrozis faktor, interleukon-6) hatdsa lehet. Ezzel egyetemben a betegség lefolyésa,
ill. progndzisa nem kulénbdzik a klasszikus MCNS-tdl.

Membranoproliferativ glomerulonephritis (gyakorisag: 4-5%)
Egyéb elnevezés: mesangiocapillaris glomerulonephritis. Kifejezett, diffiz mesangialis proliferaciéval és a

kapillarisfal megvastagodasaval jar. Immunkomplex medialta elvaltozas, amelynek harom formaja van az
immunkomplex lerakddasa szerint.
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Fokalis szegmentdlis glomerulosclerosis (gyakorisdg: /—8%)

A nephroticus gyermekek mintegy |0%-anal fordul eld. A laesio a glomerulusok kis részét érinti — ezert
fokdlis az elvaltozas —, és a glomeruluson belll, annak egy szegmensén (altaldban perihilarisan) lathatd, ezért
nevezzik szegmentalisnak. Az elvaltozas kezdetben a visceralis glomerularis epithelialis sejt zsugorodasaval és
vakuolizacidjaval kezdédik, majd a glomerularis bazalis membran (GBM) megvastagodasaval folytatédik,
mikdzben a mesangialis matrixba és a subendotheliumba szklerotikus-hialinos depozitumok rakédnak le. A
kapillarisok lumene az érintett terlleten elzarddik. A laesion belll jelentds mennyiségl kollagén, fibronektin,
lgM, C3 és egyéb makromolekuldk mutathatok ki.

A lefrt elvaltozasok el6szor a juxtamedullaris glomerulusokon lépnek fel — majd a késébbiekben terjed tovabb
a folyamat a kéreg iranyaba. Ennek kévetkezménye lehet, hogy a korai szakban a vesekéregbdl vett biopszias
anyag még nem mutatja a klasszikus képet.

A kérfolyamathoz foltos tubularis atréfia és a kornyezd terllet interszticidlis fibrosisa is tarsul, jelentds
kollagén-IIl depozicidval. Allatkisérletek szerint az atréfia és a fibrosis mononukledris sejtes infiltracioval van
kapcsolatban, és az érintett nephron teljes pusztulasahoz vezethet. A progndzis nagymértékben flgg attdl,
hogy milyen mértékd az interszticidlis hegesedés és a tubularis karosodas.

Membranosus glomerulonephritis (gyakorisdg: 2—8%)

A felndttkori nephrosis leggyakoribb oka. Gyermekeknél hepatitis B-fertézéssel tarsulhat. In situ vagy keringd
immunkomplex-lerakddas jellemzi. Az esetek negyedében szekunder formardl van szé (fertézd, autoimmun,
daganatos betegség, gydgyszer-provokacid).

Elektronmikroszképos vizsgalat

MCNS esetén a tipikus kép a visceralis epithelialis sejtek labnydlvanyainak fuzidja. Megjegyzendd azonban,
hogy ez az elvaltozds masodlagos a proteinuria kévetkezménye, ahogy az mas, kifejezett fehérjevizeléssel
jard koérképekben is megfigyelhetd.

5. Differencialdiagnosztika

Nephrosis barmely, massziv proteinuridval jaré progressziv glomerulonephritishez csatlakozhat
masodlagosan, de gyakoribb MGN, MCGN, IgA-nephritis, Schdnlein-Henoch-nephritis, SLE esetén.
Nephroticus tinetek tarsulasa nephritisnél altalaban rosszabb prognézisra utal.

Odéméhoz vezeté allapotok: lokalis: conjunctivitis, Quincke-6déma, mononucleosis, trichinellosis;

generalizalt: renalis (glomerulonephritis, azotaemia), hepaticus, kardidlis, malabszorpcié, malnutritio,
intestinalis fehérjevesztés, infekcidt kisérd proteinuria, hypothyreosis.
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6. Diagnosztikai algoritmus
Periorbitalis, ill. egyéb 6déma esetén vizeletfehérje-vizsgalat (Albustix).

|. Proteinuria esetén laboratériumi vizsgalatok (1. fent).
2. Proteinuria hidnya esetén:
a) hypoproteinaemiaval vizsgalatok: intestinalis fehérjevesztés;
malnutritio;
majfunkcio;
kardidlis allapot;
- hypothyreosis;
- allergias korkeépek.

b) hypoproteinaemia nélkll vizsgalatok:

lll. Kezelés
A) Nem gyogyszeres kezelés
|. A megfelel6 egészségligyi ellatas szintje:

a) szteroidszenzitlv eset, nem frekvens relapser, normalis vesefunkcid: kdzkérhazi ellatas, nefroldgus
konzultaciéval;

b) szteroidrezisztens, ill. frekvens relapser, normalis vagy beszlkilt vesefunkcidval: komplex ellatast
(szOvettani vizsgdlat, ultrafiltracié és/vagy dializisigény) biztositd gyermeknefroldgiai centrum;

C) intézet altal bedllitott kezelési séma ellendrzése (proteinuria, vérkép): csalddorvosi haldzat.
2. Altalanos intézkedések

a) Antibiotikum: nyilvanvalé bakteridlis goc esetén indokolt. Nagy ascites esetén a peritonitis veszélye miatt
(Streptococc. pneum.) ugyancsak szikséges az antibakteridlis kezelés.

b) Diuretikum: jelentés 6déma csokkentése céljabdl, a hypoproteinaemia rendezédéséig, a sémegszoritas
mellett furosemid (1-2 mg/kg/nap) adasa is szdba jon, ha a beteg nem hypovolaemias. Hasznos lehet
aldoszteronantagonistaval tértend kombinacidja is.

) Albumininflzid: bar koltséges és nem veszélytelen, de adott esetben életmentd beavatkozés. Akkor
indokolt, ha nyilvanvalé a hypovolaemia (hipotenzid, oliguria, renalis insufficientiaval, magas hematokrit és
alacsony (1-2 mmol/l) vizelet Na-értékkel. Csak ilyen helyzetben napi | g/ttkg adagban furosemid iv.
adasaval kdvetve javasolhato.

Az intravascularis volumen rossz megftélése esetén vérnyomaskiugras eléfordulhat, sét tidéddéma is

felléphet.
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d) Vérnyomas: szteroidszenzitiv INS-ben szenvedd gyermekek vérnyomasa altaldban normalis. A
hipotenzié hypovolaemiara utal. Hipertdnia esetén hypervolaemiara vagy a hypovolaemia miatt kialakult
vasoconstrictidra kell gondolni. Az utébbi esetben a vizelet Na alacsony, az elébbiben pedig a fokozott
vénas nyomas jelei észlelhetdk, cardiomegalia rontgenjeleivel. A magas vérnyomas kezelésében — inkabb
csak atmenetileg — atenolol (0,5—1,0 mg/kg, napi egyszer) vagy kalciumcsatorna-blokkold (pl. nifedipin
retard, 0,25-2,0 mg/kg) javasolhato.

3. Fizikai aktivités
Agynyugalom: 4ltalaban nem szikséges, de az orthostasis 4ltal fokozddéd ddéma keriilendd.
4. Diéta

Sem a fokozott fehérjefogyasztas nem javasolt, sem fehérjemegszoritasra nincsen szikség. Az elébbi, bar
fokozza a méas albumin termelését, nem emeli a szérumalbuminszintet, az utébbi, noha csdkkentheti a
proteinuria mértékét, alultaplaltsighoz vezethet. A séfogyasztas megszoritasa az ddéma csdkkentése céljabdl
szUkséges.

5. Betegoktatas, a csalad pszichoszocidlis tamogatasa

A tartds, ll. vissza-visszatérd betegség, valamint a gydgyszerek okozta mellékhatasok miatt részletes orvosi
felvildgositasra van szlikség az érintett beteg csaladjaban. Bar az esetek tiinyomé tobbségében a kimenetel
kedvezd (1. alabb), a szlléknél a betegség elhlizddasa sulyos aggodalmakat kelt.

Ugyancsak fontos a betegség tlineteinek pontos ismertetése (pl. a vizeletfehérje-vizsgalat otthoni végzésének
elsajatitasa) a sulyos relapsus elkertlése érdekében.

B) Gyogyszeres kezelés

|. Ajanlott gybgyszeres kezelés

Szteroid — indukcids kezelés

Prednizolon: a kezd® adag 2 mg/ttkg (6démamentes), maximum 80 mg/nap adagban, vagy masképpen 60
mg/m? testfelszin. Tipusos esetben 7—14 napon bell megsz(inik a proteinuria, és rendezédnek a
szérumeltérések. Ezt az adagot 4 hétig folytatjuk. Amennyiben 4 hét elteltével nem mulik el a proteinuria,
szteroidrezisztenciardl beszéltnk.

Szteroidszenzitiv esetben (tehat ha a vizelet proteinmentessé valik) a szteroid adagja 40 g/m?2 minden
masodik nap, tovabbi 4 héten keresztil. (Vannak adatok arra nézve, hogy a fenti adagok 2x6 hétig adva 4 hét

helyett csdkkentik a visszaesés — relapsus — gyakorisagat.)
Prednizolon helyett metilprednizolon is adhatd, dézis: a prednizolon adagjanak 80%-a.
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Szteroid — relapsuskezelés

A szteroidszenzitiv INS-relapsus gyakorisaga 60-90% kordl van, €s 50%-ban Un. gyakori relapsusok
fordulnak el®. A visszaesett betegek altalaban ugyanolyan jol reagalnak a szteroidra, mint az indukciés kezelés
soran. A terapia kezdé ddzisa ugyantgy 2 mg/kg (60 mg/m2), mint az indukcids kezelésnél, és ha a vizelet
fehérjementessé valt 3 egymast kdvetd napon, 40 mg/m2 adagban alternald kezelésre tériink at. Gyakorta
szUkséges lehet az alternald szteroidkezelés 3—6 hdnapig térténd folytatasa Un. fenntartd adagban: 5-10
mg/2 nap.

A szteroidkezelés mellé — megfeleld diuresis esetén — kaliumpétlast is adunk.

Szteroid-mellékhatas: atmeneti, néhany honapos kezelésnél ritkan kell 1ényegesebb mellékhatassal szamolni.
Tartds kezelés sordn sajatos gyermekkori mellékhatas lehet a ndvekedés (dtmeneti) elmaradasa és a pubertéas
késése.

Tovabbi terdpias lehetdségek
Indikaciok

| Relapsus fellépte, mikdzben a szteroid adagja >0,5 mg/kg/2 nap, valamint egy vagy tobb adat az alabbiak
kozdl:

B jelentdsebb szteroid-mellékhatas;

W 2 szteroidtoxicitas jelentds veszélye (diabétesz, pubertashoz kozeledd fid);

B sUlyos relapsus, hypovolaemiaval vagy trombdzissal;

B nem megfeleld kovetési lehetdség, szteroid non-compliance.

2. Relapsus | mg/kg/2 nap szteroidkezelés mellett.

Gydgyszerek

l. Alkilald dgensek:

m Ciklofoszfamid: 2,5-3 mg/kg/nap adagban alkalmazott 8 hetes kezelés utan a betegek kozel fele 5 évig

relapsusmentes marad. Szoros ellendrzést igényel a csontveld-depresszid, a fokozott infekcidveszély és
az esetleges haemorrhagias cystitis miatt. Atmeneti részleges vagy teljes hajvesztés is eléfordulhat. A
tartds (6 hdnap vagy azon tuli) ciklofoszfamidkezelés a pubertas elétt bizonyitottan azospermidat és
infertilitast okoz, de 8 hetes terapia esetén ennek veszély elenyészé.

Az ajanlott kumulativ dozis 180 mg/kg.

m Chlorambucil (Leukeran): 0,25 mg/kg adagban, ugyancsak 8 hetes kezelésben hasonldan j6, mint a
ciklofoszfamid. Mellékhatés: csontvelé-depresszid. Ajanlott kumulativ dézis nem ismert.

Il. Levamisol: az esetek kb. felében képes remisszidt tartani 2,5 mg/kg/2—3 nap adagban 4—12 hdnapon ét,
és fgy szteroidspérold hatasa (is) lehet.
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ll. Cyclosporin A: transzplantaciés immunszuppresszidban alkalmazott szer, a szteroidkezelés
komplikacidinak kivédésére szolgdl. Adagja 5 mg/kg kezdetben, majd vérszint-monitorozas szerint
valtoztatandd. A tapasztalat szerint elhagyasat kévetdn tdbbnyire relapsus 1ép fel. Mellékhatasként
nephrotoxicitas €s hiperténia jelentkezhet.

Szteroidrezisztens nephrosis szindréma kezelése

Az elnevezés dnkényes; altalaban 4 hetes, eredménytelen prednizolonkezelés utan mondjuk ki a
szteroidrezisztenciat, de gyakorta még az iv. bolusz metilprednizolonra mutatott hatastalansag is ebbe a
fogalomba tartozik. A FSGS-betegek kb. 25%-a ide tartozik.

Ciklofoszfamid

Nincs egyértelm( bizonyfték arra, hogy szteroidrezisztencia esetén a ciklofoszfamid jé hatasu lenne. Azonban
részben kedvezd kimenetelérdl sz6l6 anekdotdlis adatok miatt, részben a fenyegetd veseelégtelenség
elkertlésének szandékaval a kezelés megkiserlendd.

Cyclosporin A

E mellett a terapia mellett mar gyakoribb a kedvezd, de sajnos csak atmenetinek bizonyuld eredmény.
Ugyanakkor a nephrotoxicitas veszélyére fokozottan gondolni kell.

Tovabbi kezelési lehetéségek

Angiotenzin konvertald enzim (ACE-) gatlok: f8leg az enalaprilrdl bizonyosodott be, hogy — vélhetéen a
glomerulus arteriola efferensének dilataciéja miatt csdkkent intraglomerulars nyomas révén —

proteinuriacsokkentd hatasa van.

Thrombocytaaggregaciét gatld szerek: néhany irodalmi adat arra utal, hogy a thrombocytaaggregaciot gatld
dipiridamol a korabban vazolt thrombocytafunkcidk gatldsa révén ugyancsak kedvezé effektusu lehet.

A szteroidszenzitlv nephrosis szindréma kezelési sémdja

Elsé epizdd
Prednizolon 60 mg/m2/nap 4 héten keresztll, majd 40 mg/m2/2 nap tovabbi 4 hétig

2. Az elsd két relapsus
mint fentebb

3. Frekvens relapsus esetén
Fenntarté prednizolonkezelés O, 1-0,5 mg/kg/2 nap adagban 3—6 hdnapig, majd csdkkentés

4. Relapsus, mialatt a prednizolonadag 0,5 mg/kg/2 nap
Levamisol 2,5 mg/kg/2 nap 4—12 hdnapon keresztill
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5. Relapsus, mialatt a prednizolonadag 0,5 mg/kg/2 nap és
szteroid-mellékhatas
vagy rizikotényezé vagy
relapsus, mialatt a prednizolonadag |,0 mg/kg/2 nap
Ciklofoszfamid 2,5-3 mg/kg/nap 8 héten keresztil

6. Ciklofoszfamid utani relapsus
Chlorambucil (Leukeran) 0,25 mg/kg/nap 8 héten keresztll

/. Relapsus a fenti, Un. bifdzisos kezelés utan
mint a 2. és 3. pont fentebb

8. Relapsus, mialatt a prednizolonadag 0,5 mg/kg/2 nap
Cyclosporin A 5 mg/kg/nap egy éven keresztil

9. Relapsus cyclosporin alatt/utan

a tovabbi terapia egyedi meggondolds utan
IV. Gondozas
1. Rehabilitacio

A szteroidkezelés miatti infekciok elkertlésére csak a nagyobb dézis mellett nem javasolt, hogy a gyermek
kozdssegbe menjen.

2. Rendszeres ellendrzés

Vizeletfehérje-vizsgalat rendszeresen, de kiléndsen infekciok idején. Idészakos szakorvosi ellendrzés
(vesefunkcid, vérnyomas, katarakta, osteoporosis, szénhidrat-anyagcsere, obesitas stb.).

3. Lehetséges szovodmények

Odémas fazis: agyddéma, beékelddés, trombdzis, peritonitis, szepszis.
Kezelés: folyadékegyensuly, diuretikus kezelés, ASS-profilaxis, antibiotikum.

4. Kimenetel
Minimal change nephrosis szindréma
Mortalitas: az antibiotikumok megjelenése elétt a mortalitds magas volt az immunhianyos allapot és a

malnutritio miatt fellépd szepszis miatt. Az évszazad mésodik felére — a hatasos terapia mellett — ez 2-5%-ra
esett vissza.
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Relapsus: a betegek kb. harmada vészel at egyetlen relapsust, masik harmaduk néhany alkalommal esik
vissza, a maradék harmad mutat szteroidfliggdséget a hosszu klinikai lefolyéas soran.

Szteroidrezisztencia kialakuldsa: ritkan ugyan, de el&fordul. Ezekben az esetekben a terapia atalakitasa
(citotoxikus szerek, cyclosporin A) az esetek felében képes meggétolni a vesefunkcidk romlasat. A tapasztalat
szerint a terapias sikertelenség biztosabb prognosztikus jel, mint a szdvettani lelet.

Fokalis-szegmentalis glomerulosclerosis

Vesefunkcio: a betegek harmada jut el veseelégtelenségbe a diagndzist kovetd 5 éven beldl, masodik
harmaduk (az alkalmazott terdpidval nem pontosan azonosfthatd médon) meggydgyul, mig az utolsd

harmadnal fennmarad a jelentds proteinuria.

Az elvaltozas veseatlltetés esetén a betegek kb. 30-35%-andl az étlltetett vesében is visszatér.

V. Az ellatas megfeleloségének indikatorai
1. Outcome indikatorok

A betegség a protokollnak megfelel& kezelés mellett 90%-ban gydgyul. Fatdlis kimenetel ritka. A relapsusok
szama és a kozottik eltelt idS jelzi a betegség aktivitasat.

2. Minéségi indikatorok

A gybgyszeres kezelés kilonbdzd szintjel.
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