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Az autoimmun hepatitis (AIH) egy ritka, ismeretlen eredet(, immunmedialt, kréonikus gyulladassal jaré maj-
betegség, amelyet az emelkedett szérum-transzamindazszintek és a globulinszaporulat (immunglobulin
G/gamma-globulin), a keringé autoantitestek jelenléte és a jellegzetes majszovettani eltérések - mint lym-
phoplasmocytas infiltratum interface hepatitisszel - jellemeznek. A betegség valtozatos megjelenési for-
maja miatt a diagnézis felallitasa nehéz. Az AIH a betegek jelentds részében életre sz6l6 kezelést igényel.
A kezelés célja pedig a majbetegség progresszidjanak megakadalyozasa (dekompenzalt majcirrézis kiala-
kulasa) és majatiiltetés sziikségességének elkeriilhetésége. Az AIH kezelése és gondozasa sokszor jelent
szakmai kihivast a kezel6orvos szamara, és egyénre szabott megkozelitést igényel. A gydgyszeres terapia
sarokkove a remisszio indukciojara szolgalo szteroidkezelés, majd pedig a remisszié fenntartasara az azati-
oprinkezelés beépitése. Ez a standard kezelés az esetek jelentds részében hatékony, a célja pedig a teljes
biokémiai remisszié elérése, amelyet a transzaminazszintek és az IgG egyiittes normalizalédasa jellemez-
nek. Az alkalmazott terapiak nem mentesek a mellékhatasoktdl, ezért a kezelés inditasa utan mind a klinikai
tiinetek, mind pedig a laboratériumi eredmények szoros kovetése javasolt. A standard terapia esetén kiala-
kulé intolerancia (10%) vagy a terapids valasz hianya (15%) masod- vagy akar harmadvonalbeli kezelést is
sziikségessé tehet, egyéb immunszuppressziv szerek alkalmazasaval. Ezekre vonatkozéan az iranymutata-
sok kevésbé jol meghatarozottak, és jelent6sek a kiilonbségek a klinikai gyakorlatban. Ha a diagnézis felalli-
tasa soran bizonytalansag meriil fel, vagy ha a betegség a standard kezelésre nem reagal megfelel6en, vagy
egyéb okok miatt a beteg nehezen kezelhetd, mindenképpen javasolt a korai kapcsolatfelvétel és szakmai
konzultacio szakértéi kozponttal. A Ritka Majbetegségek Eurdpai Referenciahal6zatanak (ERN RARE-LIVER)
keretein bellil nemzetkozi szakértdi panel bevonasara is sor keriilhet tavkonzultaciés rendszer (CPMS) hasz-
nalataval.

KULCSSZAVAK: autoimmun hepatitis, diagnosztikai kritériumok, terapias valasz, kezelési lehetéségek, ERN
RARE-LIVER

Update on autoimmune hepatitis: diagnosis and therapy

Autoimmune hepatitis (AIH) is a rare, immune-mediated, chronic inflammatory liver disease of unknown
origin, characterised by elevated serum transaminase levels, hypergammaglobulinaemia, the presence of
circulating autoantibodies, and distinctive histological findings, such as lymphoplasmacytic infiltrate with
interface hepatitis. Clinical presentation of the disease is heterogenous and may pose diagnostic dilemmas.
AlH requires lifelong treatment in a significant proportion of patients. The aim of treatment is to prevent
the progression of liver disease (decompensated cirrhosis) and to avoid the need for liver transplantation.
The management and care of AlH is often a professional challenge for the treating physician and requires
an individualized approach. The cornerstone of drug therapy is steroid treatment to induce remission fol-
lowed by maintenance therapy with azathioprine. This standard treatment regime has been proven to be
effective in most of the cases. The goal of treatment is to achieve complete biochemical remission, defined
by concomitant normalisation of transaminase and IgG levels to below the upper limit of normal (ULN).
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Close monitoring of both clinical signs and laboratory results is recommended after treatment initiation
because of the potential side effects. Intolerance (10%) or a lack of response (15%) to standard therapy may
require second- or third-line treatment with otherimmunosuppressive agents. In this regard, guidelines are
less well-defined, and there is considerable variation in clinical practice. If there is uncertainty about the di-
agnosis or if the disease does not respond well to standard treatment or is otherwise difficult to treat, early
contact and professional consultation with a specialist centre is strongly recommended. An international
panel of experts may also be involved within the framework of the European Reference Network for Rare
Liver Diseases (ERN RARE-LIVER), using a remote consultation system (CPMS).

KEYWORDS: autoimmune hepatitis, diagnostic criteria, treatment response, clinical management, ERN
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Bevezetés

Az autoimmun hepatitis (AIH) egy ritka, ismeretlen erede-
tl, immunmedidlt, krénikus gyulladassal jaré6 majbeteg-
ség, amely elsésorban ndket érint. Kialakulasa fliggetlen
az életkortdl és a rassztél. Eurdpaban a betegség preva-
lencidja 16-18/100 000 lakos. Jellegzetes a tarsuld auto-
immun megbetegedések jelenléte, az esetek mintegy
20%-aban. A f6 patofiziologiai mechanizmusnak a maj-
autoantigének elleni toleranciavesztést tartjak, amelyet
genetikailag fogékony egyénekben koérnyezeti faktorok
idézhetnek eld (1). A sikeres kezelés feltétele a biztos di-
agnozis, amelynek feldllitdsa gyakran hosszadalmas, és
szamos nehézséggel jarhat. A standard terapia az esetek
25%-aban nem hatékony, igy masod- vagy akar harmad-
vonalbeli kezelés is sziikségessé valhat.

A jelen Osszefoglalé célja, hogy a gasztroenteroldégus és
hepatolégus kollégdk szamara irdnymutatassal szolgaljon
az AlH pontos diagnézisdnak feldllitdsaban és kezelésében.

Az AlH diagnosztikaja

Az AIH diagnézisa betegségspecifikus markerek hianya-
ban komplex modon, kilonféle klinikai, biokémiai, im-
munszeroldgiai és hisztoldgiai jellegzetességek egyiittese
alapjan és egyéb majbetegség fennallasanak kizarasaval
torténik. Tobb mint 25 évvel ezel6tt egy szakértéi panel,
az International Autoimmun Hepatitis Group (IAIHG) (2)
megalkotta a betegség diagnosztikus kritériumait, ame-
lyet 1999-ben (3) dtdolgoztak. Ezt a klinikai pontrendszert
elsésorban kutatdasi céllal alkottdk meg, hogy a klinikai
vizsgdalatokba homogénebb AlH-s betegcsoportokat le-
hessen létrehozni. Alkalmazéasat a mindennapi klinikai
gyakorlatban ugyan nehézkesnek tartjak, mi magunk to-
vébbra is rendszeresen hasznaljuk. Az IAIHG a fenti okok
miatt 2008-ban egy egyszerUsitett, ismételten atdolgo-
zott pont- (score-) rendszert (4) hozott Iétre, amely 4 pa-
ramétert értékel egyittesen (1. a kiilonféle autoantitestek
jelenlétét, 2. az IgG-szintet, 3. a szOvettani eredményt
és 4. a virushepatitis kizarasat). Az egyszerUsitett pont-
rendszer szenzitivitasat és specificitasat 88 és 97%-nak
talaltak 6 kliszobértéknél (valdszinG AlH), valamint 81 és
99%-nak =7 kiiszobértéknél (definitiv AlH). Egy fliggetlen
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tanulmanyban 6sszehasonlitottdk a revidedlt eredeti és
az egyszer(sitett pontrendszer diagnosztikus hatékony-
sagat, és azt talaltak, hogy az el6bbinek jobb a szenzitivi-
tasa (100% vs. 95%), mig az utdbbinak a specificitdsa (90%
vs. 73%). A szerzOk arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy
a két pontrendszer komplementer, és a revidedlt eredeti
pontrendszer kiilondsen hasznos azokban az esetekben,
amikor kevés vagy atipusos jellegzetességeket mutat az
AlH (5). Ennek egyik legjobb példdja az akut, sulyos he-
patitis formdjaban jelentkezé AIH (AS-AIH), amely mind
a szeroldgiai diagnosztikat, mind pedig a hisztolégiai jel-
legzetességeket tekintve nem mutatja a kronikus AlH-ra
jellemzd képet. Az AS-AlH-t kiilondsen nehéz elkiiloniteni
az akut virushepatitisektdl és a gydgyszer okozta majka-
rosodastol (DILI) (6). Felmeril akér egy uj diagnosztikus
kritériumrendszer kidolgozasanak sziikségessége is az
AS-AIH hatékonyabb azonositaséra. Mindazonaltal nap-
jainkban az AIH diagnézisanak feldllitdsaban elsésorban
az egyszerUsitett pontrendszert hasznaljak, amelyre in-
gyenes internetes kalkulator is elérhetd. Az IAIHG atfogo
diagnosztikus pontrendszerét és az egyszerUsitett diag-
nosztikus kritériumokat az 1. és a 2. tdbldzat foglalja 6ssze.
A laboratériumi adatok tipusosan hepatocelluldris karo-
sodast mutatnak, azaz a transzaminazértékek a mérsékelt
emelkedéstol kezdve akar a felsé normalérték (upper limit
of normal, ULN) 50-szeresét is elérheti. A GPT- (glutamat-
piruvat-transzamindaz-) érték rendszerint magasabb, mint
a GOT (glutamat-oxalacetat-transzamindaz). A kolesztati-
kus majenzimek altaldban normadlisak, vagy csak enyhén
emelkedettek, hacsak nem atfedé szindréma (primer
bilidris cholangitis, PBC vagy primer szklerotizdlé cho-
langitis, PSC térsuldsa) képében jelentkezik a betegség.
Jellegzetesek az immunszeroldgiai eltérések: a szérum-
globulinok (gamma-globulin vagy 1gG) emelkedése és a
kering6é autoantitestek jelenléte, amelyek tamogatjék
a betegség diagnozisat. Ugyanakkor az AlH-ra jellegzetes
autoantitestek betegségspecificitasa relative alacsony,
egyéb kilonféle akut és kronikus majbetegségekben, sét
még egészséges egyénekben is jelen lehetnek. A betegek
mintegy 10-15%-4ban hidnyozhat a gamma-globulin-
szaporulat és/vagy a maj-autoantitestek jelenléte (szero-
negativ AlH), és csak a betegség lefolyasa soran, késébb
alakulnak ki az akut betegségkezdet utan.



1. tablazat: Az International Autoimmun Hepatitis Group (IAIHG) atfogé diagnosztikus
pontrendszere (2, 3)

Paraméterek/ Megjegy- Beteg
jellemzdék et zések  pontszama
NGi nem +2

ALP: GOT- (vagy GPT-) arany

<1,56 +2 1
1,5-3,0 0

>3,0 -2
Szérumglobulinok vagy IgG a normal tartomany felett
>2,0 +3

1,5-2,0 +2

1,0-1,5 +1

<1,0 0

ANA, SMA vagy anti-LKM-1

>1:80 +3 2
1:80 +2

1:40 +1

<1:40 0
AMA-pozitiv -4
Hepatitisvirus-markerek

Pozitiv —3 3
Negativ +3
Gyogyszeranamnézis

Pozitiv -4 4
Negativ +1

Atlagos alkoholfogyasztas

<25 g/nap +2

>60 g/nap -2
Majszévettan

Interface hepatitis +3
Predominans

lymphoplasmocytas +1

infiltracio

Rozettaképzddés +1

Egyik sem a fentiek _5

kozul

Epeuti valtozasok -3 o)
Mas elvaltozasok -3 6
Mas autoimmun

betegség(ek) = g
Opcionalis tovabbi 8
paraméterek

Szeropozitivitas

mas, meghatarozott +2 9
autoantitestre

HLA DRS vagy DR4 +1 10
Gyogyszeres kezelésre adott valasz
Komplett +2 11
Visszaesés +3

KIERTEKELES

Paraméterek/ Megjegy- Beteg
jellemzék el zések pontszama
Osszpontszam
Ertékelés a kezelés el6tt
Definitiv AIH >15
Lehetséges AIH 10-15
Ertékelés a kezelés utan
Definitiv AIH >17 12
Lehetséges AlH 12-17
Megjegyzések:

-

N

10.

1.

12.

. Az ALP:GOT (vagy GPT) aranya alatt ezen enzimek normalér-

tékének fels6é hatdrat meghaladd meértékét értjuk, azaz (ALP
(IU/L)+ALP normalérték felsé hatara)+(GOT (IU/L)+GOT felsé
normalérték).

A titerek értékének megallapitasa ragcsaldszéveten indirekt im-
munfluoreszcens maodszerrel térténik, az ANA esetében HEp-2
sejteken. Gyermekkorban az alacsonyabb titerértékeknek (féleg
anti-LKM-1 esetén) is jelentdsége van, és minimum +1 pontot kell
ra adni.

A pontszamok a hepatitis A, B és C virusmarkerekre vonatkoznak
(azaz pozitiv/negativ anti-HAV IgM, HBsAg, anti-HBc IgM, anti-
HCV és HCV-RNS). Ha virusfertézés lehetdsége merdil fel etiologiai
tényezbként, ezen markerek szeronegativitasa ellenére mas po-
tencidlis hepatotrdp virusok, mint pl. a CMV és az EBV tesztelése
indokolt lehet.

A korabban vagy jelenleg hasznalt, ismert vagy gyanitott hepatoto-
xikus gyogyszerek anamnesztikus ismerete.

. Az ,epelti elvaltozasok” a PBC-re vagy PSC-re jellemzé epediti

elvaltozasokra vonatkoznak (azaz granulomatosus cholangitis vagy
sulyos koncentrikus, ,hagymahéjszerd” periductalis fibrozis duc-
topeniaval, egy megfelelé mindségli biopszias mintaban kimutat-
va) és/vagy jelentds periportalis ductularis reakcio (vagy mas né-
ven marginalis széli epedti proliferdcid cholangitisszel) kimutatdsa
rézzel vagy rézasszocialt fehérjeakkumulacioval.

Minden egyéb szembetind hisztoldgiai jellegzetesség vagy saja-
tossagok kombindcidja, amely mds etioldgidt feltételez.

Barmilyen mas autoimmun betegség megléte a beteg vagy annak
elséfoku rokona esetén.

Tovabbi pontok adhatdk egyéb meghatarozott autoantitestek és/
vagy a HLA DR3 vagy DR4 jelenlétéért (ha ezen paraméterek ered-
meényei elérhetbek), de csak azoknal a betegeknél, akik ANA-ra,
SMA-ra és anti-LKM-1-re szeronegativak.

Azegyéb,meghatarozott”autoantitestekkdzéazoktartoznak, ame-
lyeknek az irodalmi adatok alapjan ismert a meghatarozas modja,
és dsszefliggésbe hozhatok az AIH-val. Ide tartoznak az alabbiak:
PANCA, anti-LC1, anti-SLA/LR, anti-ASGPR és az anti-szulfatid.

A HLA-DR3-nak és DR4-nek fbleg az észak-eurdpai kaukdzusi és
Japan populdciokban van jelentésége. Egy pontot lehet adni mds,
a HLA Il. osztalyaba tartozo antigénekre is, amelyekre vonatkozoan
elérhetdek olyan irodalmi adatok, amelyek bizonyitigk azok AlH-val
vald kapcsolatat az egyeb populaciokban.

A gydgyszeres kezelésre adott valasz kiértékelése barmikor tor-
ténhet. Ezen pontokat azokhoz kell hozzaadni, amelyeket az elsé
vizitkor a betegségre vonatkozo jellegzetességekre adtunk.

A terapias valasz és a relapszus definicidja a 7. tablazatban lathato.
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2. tablazat: Az autoimmun hepatitis
egyszerisitett diagnosztikus kritériumainak
alternativ laboratériumi diagnosztikai
paraméterekkel kiegészitett valtozata (4).
Az internetes kalkulator elérhetésége:
https://www.mdcalc.com/simplified-autoimmune-
hepatitis-aih-score

Egyszerisitett AlH-score Pontszam

ANA- vagy SMA-pozitivitas**

<1:40 0
>1:40 1
>1:80* 2

anti-LKM-1-pozitivitas

<1:40 0
>1:40 2
anti-SLA*

Negativ 0
Pozitiv 2
19G

Normal 0
> Normal tartomany felsé hatara (ULN) 1
>1,1 x normal tartomany felsé hatara (ULN) 2

A m3j sz6vettani eredménye**

Jellemzé lehet AlH-ra 1
Tipusos AlH-ra 2
Virushepatitis

Jelen van 0
Kizarhato 2
Osszesen:

* ANA- vagy SMA- és anti-SLA-pozitivitasra 6sszesen max. 2 pont
adhatd! (Pl.: ANA vagy SMA =1:80 és anti-SLA-pozitiv = 2 pont,
és nem 4 pont.)

** Normal szévettani lelet esetén AlH kizdrhato.

# IFT: =1:40, ha széveti metszeteken vizsgaljak; =1:80 vagy
1:160 az ANA esetében, ha HEp-2 sejteken vizsgaljak, a helyi
labortdl fuggden. ELISA a helyileg meghatarozott hatar-
értékekkel.

# IFT: =1:80, ha szoveti metszeteken vizsgaljiak; =1:160 vagy 1:320
az ANA esetében, ha HEp-2 sejteken vizsgaljak.
ELISA a helyileg meghatarozott hatarértékekkel.

Megjegyzés:

Ha az autoimmun hepatitis alapos klinikai gyantja ellenére az ELISA-
alapu autoantitest-értékelés negativ, az IFT-alapt meghatarozast is
el kell végezni.

ERTEKELES

AlH lehetséges (tovabbi vizsgalat szlikséges) <5
AlH valdszin 6
AIH nagyon valdszinl >7
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Maj-autoantitestek (7, 8)

Eurépdban a maj-autoantitestek jelenlétének szlrévizs-
gélatdt hagyomaényosan indirekt immunfluoreszcens
teszt (IFT) segitségével ragcsaléd-SKL-preparatumon
(stomach/kidney/liver-, gyomor-, vese- és majszovet)
és human epitheliomasejteken (HEp-2) végzik (3. tdbld-
zat). Szolidfazis-assay-t (enzimkapcsolt immunoszorbens
assay [ELISA] vagy immunoblot) sz(ir6tesztként kizaro-
lag az anti-SLA/LP (szolubilis majantigén/maj-pancreas
antigén) esetén hasznalnak. Ezen antitestek ugyanis
nem detektalhatéak IFT segitségével, ugyanakkor ma-
gas specificitassal rendelkeznek az AIH diagnosztikdja-
ban. Az AlH-betegek 10%-3aban az anti-SLA/LP az egyet-
len jelen 1évé autoantitest.

Az IFT elénye, hogy nemcsak az autoantitest titere, ha-
nem a fluoreszcens mintazata is meghatarozhaté, amely-
nek az antitest jelenléte mellett kiegészité értéke van a
diagnosztikdban. Ugyanakkor az IFT szubjektiv médszer,
kivitelezése és értékelése abban jaratos laboratériumi
szakembert igényel, és a nemzetkozi standardok még
hidnyoznak. Az antitesttiterek az egyes laboratériumok
kozott kilonbozéek lehetnek az IFT moédszerhez hasznalt
eltérd szubsztratok miatt. Az SKL-preparatumon az alabbi
antitesteket lehet kimutatni: antinuklearis antitest (ANA),
simaizom elleni antitest (SMA), maj-vese mikroszéma el-
leni antitest (anti-LKM) és mitokondrium elleni antitest
(AMA). Az antitest-pozitivitds kiiszObértékének pedig
feln6ttekben az 1:40 vagy annal magasabb titerértéket
tekintik.

Ujabb irodalmi adatok alapjan mind a HEp-2, mind az ELI-
SA-alapu autoantitest-értékelés lehetséges alternativaja a
szoveti metszeteken (SKL-preparatum) végzett IFT-nek az
ANA kimutataséra, azonban magasabb kiiszobértékeket
kell alkalmazni, és azokat helyileg validalni. Az ANA ELISA
esetén fontos, hogy a kitek HEp-2 nuklearis kivonatokat
tartalmazzanak, és ne tisztitott antigéneket, azismeretlen
nukledris antigének felismerése érdekében (9).

Antinuklearis antitest (ANA vagy ANF)

Az ANA volt az elsé antitest, amelyet felismertek az AIH-
val kapcsolatosan, ugyanakkor nem betegségspecifi-
kus. Az AlH-betegek 50-75%-a ANA-pozitiv (SMA egy-
ideju jelenlétével vagy anélkil). Az ANA ugyanakkor,
akar magas titerben is, jelen lehet egészséges egyének-
ben vagy egyéb majbetegség fennallasa esetén (nem
alkoholos zsirmdj [NAFLD], DILI vagy virushepatitis).
AlH-ban az ANA homogén sejtmag (,homogenous”)
vagy szemcsés (kevés pettyes, ,speckled”) mintazatot
mutat. Nem ismert, hogy valamelyik mintazat AlH-spe-
cificitdsa magasabb-e. Az antigének biokémiai diffe-
rencidldsa nem javasolt, mivel sem az AlH betegség-
lefolyasa, sem annak diagnosztikus specificitdsa nem
kiilonbozik az egyes antigének és az ellenik irdnyuld
antitest alapjan.

A kiilonféle antinukledris antitest mintdzatokat és ne-
vezéktanukat, valamint a hozzdjuk tartozo jellegzetes
autoimmun majbetegségeket és verifikacids assay-ket a
3. tdbldzat tartalmazza.



3. tablazat: Jellegzetes antinuklearis antitest (ANA) immunfluoreszcens (IFT) mintazatok
HEp-2 sejteken és ezek verifikaciés modszerei kiilonb6zé autoimmun majbetegségekben (7, 8)

e Mintazat IFT Verifikacio ELISA/ Jellegzetes
Homogenous Homogén sejtmag —#
AlH-specifikus* p— Nem javasolt
eveés pettyes,
Granular/Speckled SZEMOSés
Multiple nuclear Sok pettyes, 1 Kedvezétlen
dots tébb nuklearis pont gt betegséglefolyas
- . Pontozott ! Kedvezdtlen
PBC-specifikus Nuclear rim magmembran ATEEC betegséglefolyds
Centromere Centromer Anticentromer PTH-fenotipus

* Szamos antigén lehetséges: kromatin, hiszton, dupla (ds) vagy szimpla szalu (ss) DNS, cyclin A, centromer, ribonukleoproteinek vagy mas,

meg nem azonositott nuklearis fehérjek.

#Dupla szalu (ds) DNS jelenléte esetén — SLE kizarasa

Simaizom elleni antitest (SMA)

Az ANA-hoz hasonléan az SMA is AlH-ban az egyik el-
s6k kozott felfedezett autoantitest volt, szintén nem
betegségspecifikus, és egyéb majbetegségekben is je-
len lehet, mint pl. NAFLD-ben. Az SMA az 1. tipusu AlH-
betegek 50%-aban jelen van, és van, hogy az egyetlen
detektélhato antitest. Molekuldris szinten az SMA egy
heterogén autoantitest. Az SMA IFT-mintazatok kozil
a vaszkularis/glomerularis (VG) vagy vaszkularis/glo-
merularis és tubularis (VGT) rajzolatok sokkal inkdabb
specifikusak az AIH fenndllasara, mint a vaszkularis (V)
mintazat. A VGT mintazat megerésithetd IFT-vel, ha azt
fibroblaszt vagy vaszkularis simaizomsejteken vizsgal-
jak (VSM47).

Tovabba az SMA, amely antifilamentézus aktinra (F-ak-
tin) is mutat pozitivitast, joval specifikusabb AlH-ra, de
az anti-F-aktin egyéb majbetegségekben is eléfordul-
hat. Az SMA-VG/T korreldl az F-aktin-reaktivitassal. Az
anti-F-aktin antitest jelenléte szolidfazis-assay-vel is
megerdsithetd (ELISA teszt). Az anti-F-aktin antitestek
mikrofilamentumokat (MF) festenek HEp-2 sejteken.
Osszességében az SMA-pozitivitas érzékenysége és spe-
cificitdsa er6sen fligg a fluoreszcenciamintazattdl, amit
a jelenlegi AIH-pontozasi rendszerek nem vesznek figye-
lembe.

Maj-vese mikroszoma elleni antitest (anti-LKM)
Az anti-LKM-1 és -3, valamint az anti-LC1 (mdjcitoszol)
antitestek a betegek kevesebb mint 10%-aban vannak
jelen akar egyedileg, akar egyiittesen, és a 2. tipusu AlH
szeroldgiai jellegzetességei. Ha az anti-LC1 az egyetlen
jelen 1évé antitest, az er6sen tamogatja a 2. tipusu AlH
fenndllasat. Ugyanakkor az anti-LKM-1-hez és -3-hoz
hasonléan az anti-LC1 antitest sem AlH-specifikus,
HCV-fert6zés esetén is jelen lehet. Az anti-LKM-1 jelen-
[éte esetén az anti-LC1 IFT soradn technikai okok miatt
nem azonosithaté. Az IFT sordn kimutatott anti-LKM
antitestek és az anti-LC1 verifikacidjara ELISA vagy WB
teszt javasolt.

Mitokondrium elleni antitest (AMA)

Az AMA a primer biliadris cholangitis (PBC) és nem az
AlH specifikus szeroldgiai markere. Az AMA jelenléte
a PBC-esetek tobb mint 90%-aban jelen van. Az AMA
azonban aspecifikus médon barmely akut majsérilés
vagy akut majelégtelenség esetén kialakulhat, majd
id6vel eltlinhet az akut majbetegség rezolucidja utan.
Az AMA-negativ PBC-betegek mintegy felében meg-
taldlhato a PBC-specifikus ANA, amelynek azonositasa
szintén SKL IFT, majd HEp-2 sejteken torténd verifika-
cioval lehetséges a jellegzetes fluoreszcens mintazat
alapjan. Jellegzetes az ANA IFT-kép HEp-2 sejteken,
amelyek megerQsitése szintén szilkséges szolidfazis-
assay-vel is (3. tdbldzat).

Egyéb, AlH-hoz tarsuld autoantitestek

Az antineutrofil citoplazmatikus antitestek kozil az
atipusos p-ANCA (IFT) - kuléndsen, ha az az egyetlen
jelenlévé autoantitest - tdmogathatja az AIH diagné-
zisat. Ugyanakkor az atipusos p-ANCA is, ahogyan az
egyéb autoantitestek, szamos egyéb betegségben
jelen lehet, mint példaul gyulladdsos bélbetegségek
(IBD), primer szklerotizalé cholangitis (PSC) és majcir-
rézis. Az anti-SLA/LP tarsuldst mutat egy ANA-szubti-
pussal (anti-Ro52).

A maj-autoantitestek esetén a pontos titer ismerete mind
az IFT, mind a szolidfazis-assay-k esetén is fontos, hiszen
minél magasabb az érték, annal biztosabb, hogy valédi
pozitivitast tlikroz. A magasabb autoantitest-értékek az
IAIHG diagnosztikus pontrendszerben is magasabb suly-
szamokkal szerepelnek. A diagnosztikus értékiik mellett
bizonyos antitestek az AlH-ban kilonb6z6 klinikai meg-
jelenési formékkal és eltér6é progndzissal tarsulnak. Mind
felnétt-, mind gyermekkorban az 1. tipusu AIH a domina-
I6 forma, és az ANA- és/vagy SMA-pozitivitas jellemzi. Az
SMA, és kilondsen az anti-F-aktin antitest jelenléte felnétt
AlH-betegben magasabb gyulladasos aktivitassal tarsul.
Ezen eredmény azonban még tovabbi validalast igényel.
A 2. tipusu AlH (az AlH-betegek 5-10%-a) jellegzetessége
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az anti-LKM-1 antitest jelenléte vagy ritkabb esetben az
anti-LKM3 vagy anti-LC1 antitestek. A 2. tipusu AlH elsé-
sorban fiatalabb életkorban jelentkezik, gyakran gyer-
mekkorban, és sokkal agresszivabb betegséglefolydssal
tarsul, mint az 1. tipusu AlH. Tovabbra is ellentmondasos,
hogy az anti-SLA/LP antitest jelenléte egy kiilonallo, azaz
egy un. 3. tipusu AlH-csoportot definidl-e, amely poten-
cidlisan agresszivabb, vagy az 1. tipusu AlH-hoz hasonlé
klinikai betegséglefolyassal tarsul (1. dbra). Terhesség
esetén az anti-SLA/LP és az anti-Ro52 antitest jelenlétét
a terhesség kedvezétlen kimenetelével hoztdk 6sszeflig-
gésbe.

Feln6ttekben a mdajautoantitest-vizsgalatok ismétlése
reguldrisan nem javasolt, kivételes esetekben azonban
segitséget jelenthet: akut hepatitis esetén a kezdeti
szeronegativitds utan 3-6 honappal érdemes a vizsga-
latokat ismét elvégezni, ugyanis az autoantitestek a
betegség lefolydsa soran megjelenhetnek. Az AIH va-
ridns formdja, amely PBC-szer( jellegzetességet mutat,
évekkel kés6ébb is megjelenhet a kezdetben klasszikus
AlH fenotipust mutaté esetekben is. A PBC-specifikus
ANA és AMA ismételt meghatdrozasa IFT-vel javasolt,
ha cholestasis alakul ki Ujonnan, vagy perzisztdl, illetve
PBC-re utalo klinikai tiinetek jelentkeznek. Feln6ttek-

ben a majautoantitest-vizsgalatok a betegség aktivi-
taskovetésére nem javasolhatéak, mert nem mutatnak
Osszefliggést azzal.

A diagnézis harmadik fontos pillére a méjbiopszia sz6-
vettani eredménye. Kontraindikacié hidanydban a maj-
biopszia a diagnézis felallitdsdahoz kotelezd, és az im-
munszuppressziv kezelés megkezdése el6tt sziikséges
azt elvégezni. Egyrészt a jellemzé vondsok jelenléte
(interface hepatitis [lymphocytas piecemeal nekrozis],
plazmasejtes infiltrdcié, hepatocyta-rozettaképzédés
vagy emperipolesis) tdmogatja a diagnézist, masrészt
segitség az egyéb etioldgidju majbetegségek kizara-
sadban. Fontos a gyulladasos aktivitds (grading) és a
fibrotikus staddium (staging) megallapitasa, és ezen
eredményeknek meghatdrozé szerepiik van a kezelés
szempontjabdl is (10, 11). A 2022-ben, az A. Lohse és
munkatdrsai altal publikalt szovettani ajanlas az erede-
ti pontrendszer bizonyos pontjain médositasokat java-
sol, amelyek klinikai gyakorlatba valé atiltetése folya-
matban van. Pontositottak a definitiv és lehetséges AIH
hisztolégiai definicidit, valamint a szdvettani aktivitas
értékelésére vonatkozoéan is ajanlasokat fogalmaztak
meg. Az eredeti Ishak-féle pontrendszert és a javasolt
modositasokat a 4. tdbldzat tartalmazza (12).

1. abra: Szérum-autoantitestek autoimmun majbetegségekben (11, 20)

A szeroldgiai profil alapjan meghatarozhaté az autoimmun majbetegség tipusa, ugymint autoimmun hepatitis
(AIH), primer biliaris cholangitis (PBC) és primer szklerotizald cholangitis (PSC). Tovabba a betegség egyes
altipusai is, mint AIH 1. tipus és 2. tipus. Az 1. tipusu AIH a dominalé forma, és az ANA- és/vagy SMA-pozitivitas
jellemzi. A 2. tipusu AlH (az AlH-betegek 5-10%-a) jellegzetessége az anti-LKM-1 antitest jelenléte, vagy ritkabb
esetben az anti-LKM-3 vagy anti-LC1 antitesteké. Tovabbra is ellentmondasos, hogy az anti-SLA/LP antitest
jelenléte egy kulonalld, azaz egy un. 3. tipusu AlH-csoportot definidl-e. A betegek mintegy 5%-aban az anti-
SLA/LP antitest ANA- és/vagy SMA-pozitivitassal tarsul. Az AlH-betegek 10%-aban ez az egyetlen jelen 1évé

autoantitest.
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4. tablazat: Az autoimmun hepatitis szovettani értékelése a kronikus hepatitisekben alkalmazott
szovettani aktivitasi index (HAI) segitségével (12, 51)
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Az &sszesitett pontszam a periportalis és/vagy athidald nekrdzis, intralobularis degeneracio és fokalis nekrdzis, portalis gyulladas és fibrozis

szévettani értékeléseén alapul.

Fibréziskomponens nélkili HAI esetén az 1-3 pontszam minimalis hepatitist jelez, és az AlH-ban szévettani remisszionak tekinthetd.

A 4-8-as pontszam enyhe hepatitisnek, a 9-12-es pontszam meérsékelt hepatitisnek, mig a 13-18-as pontszam sulyos hepatitisnek felel meg.
A 2022-es, legujabb ajanias szerint a portalis inflammacionak nincs prediktiv értéke, és nem javasolt a betegsegaktivitas osztalyozasaban.
Az enyhe gyulladasos aktivitas esetén az mHAI <1, konflualé nekrdzis nem lathatd, és a fokalis gyulladdsra, fokalis litikus nekrozisra

€s apoptosisra adott pontszam <2.

Az akut és elsésorban sulyos AIH (AS-AlH) képében je-
lentkez6 betegségformara igaz, hogy az atipusos immun-
szeroldgiai lelet mellett a szovettani kép sem tipusos. Az
IAIHG szovettani pontrendszer hasznalata limitalt (lasd
bévebben az AS-AlH fejezetben) (13, 14).

Az egyéb etiol6gidju majbetegségek kizérasa, mint pl.
virushepatitisek, alkoholos majbetegség vagy gydgyszer
okozta majkarosodas szintén tdmogatja az AIH diagnézi-
sat. Ez az anamnézis, a klinikai adatok, a laboratériumi és
hisztoldgiai adatok egyiittese alapjan lehetséges.

Az AlIH kezelése

Az AlH ellatasa nem egyszer( klinikai feladat. Egyrészt a be-
tegek jelent6s részében életre sz6l6 kezelést igényel, és az
alkalmazott terapidk nem mentesek a mellékhatasoktél. A
betegség klinikai megjelenése ugyanakkor rendkiviil sok-
szinU: a tinetmentes allapottdl a heveny, sokszor igen su-
lyos, akut majelégtelenséggel jaré forman keresztiil a kré-
nikus majbetegségig és annak elérehaladott stadiumaig
(dekompenzalt majcirrézis) mindegyik lehetséges (2. dbra).
Ezek gyakran a betegség gyogyszeres kezelése és a gondo-
zas soran eltérd megkozelitést tesznek szlikségessé.

Az AlH kezelése soran felmerilé alapvetd kérdések:
1. Miértis kell kezelni az AlH-beteget?

2. Kell-e kezelni minden AlH-beteget?

3. Az AlH kezelésének életre szélonak kell-e lennie?

Korai tanulmanyok igazoltdk, hogy a nem kezelt AIlH a maj-
fibrézis progresszidjahoz és cirrdzis kialakuldsahoz vezet,
amely véglil is dekompenzalt majzsugort és végstadiumu
majbetegséget (end-stage liver disease, ESLD) eredményez,
és majatiiltetést tesz szlikségessé. lgazoltdk azt is, hogy az
AlH-betegekben immunszuppressziv szteroidkezelést alkal-
mazva nemcsak a majenzimek, hanem a tlinetek és a tulélés
is javult (15-17). A korai diagnozis és a hatékony kezelés ese-
tén az életkilatadsok nem romlanak (18). Ujabb tanulmanyok
azt is igazoltdk, hogy a majfibrézis regresszidja is bekovet-
kezhet, még majcirrézis staddiumaban is (19). Ezen adatok
aldtdmasztjdk az AlH-betegek kezelésének fontossagat. Az
amerikai (American Association for the Study of Liver Dis-
eases, AASLD) és az eurdpai majkutatd tarsasag (European
Association for the Study of the Liver, EASL) jelenleg aktudlis
irdnyelvei ennek fényében a betegség aktivitasara utalé bio-
kémiai (GPT >3 ULN) és szbvettani (HAl =4/18) paraméterek,
illetéleg elérehaladott fibrézis, valamint cirrdzis fennallasa
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2. abra: Az autoimmun hepatitis klinikai megjelenési formainak spektruma (30)

Az AIH klinikai megjelenése sokrétli: az esetek tébbségében krénikus hepatitis képében jelentkezik, kisebb
szazalékban kulonb6zd lefolyasu akut hepatitis formajaban ismerik fel. Kezelés nélkll a legtobb esetben
a folyamat majcirrodzisba progredial. Végstadiumu majbetegség, illetve akut sulyos betegségmegjelenés esetén
a beteg allapotatdl fliggéen majtranszplantacio valhat szilkségessé.
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esetén a kezelés miel6bbi megkezdését javasoljak. Nem tud-
juk azonban, hogy enyhe betegség fennallasa esetén (GPT
<3 ULN, hisztologiai aktivitasi index [HAI] <3, és nincs el6-
rehaladott fibrozis) a beteg a kezelésbdl valdban profital-e,
mivel a tanulmanyokba elsésorban a kdzépsulyos és sulyos
betegségaktivitasu betegeket vontak be. Az enyhébb beteg-
ség kezelésének kérdése igy jelenleg igen ellentmondasos.
A terdpia inditdsa mellett sz6l, hogy szubklinikai betegség is
jarhat a fibrézis progresszidjaval, és az ilyen esetekben ész-
lelt kis mértékd aminotranszferaz-emelkedés alabecsulheti
a szbvettani aktivitas mértékét. A kezelés sziikségességének
elbiralasdhoz a transzaminazértékek és a szovettan HAI-ér-
téke mellett figyelembe kell venni a hypergammaglobuli-
naemia mértékét, a tlinetek sulyossagat és a lehetséges mel-
Iékhatasokat, a tarsbetegségeket is. Dekompenzalt cirrdzis
fenndllasakor szovettani aktivitasra utalo eltérések esetén
jon csak széba immunszuppressziv terapia inditasa. A keze-
[és célja a teljes remisszid elérése a betegség progresszidja-
nak megel6zése érdekében (11, 20).

Autoimmun hepatitis elsévonalbeli kezelésében a szteroi-
dokat alkalmazzuk remisszidindukciéra (0,5-1 mg/tskg/nap
prednisol[lolne), mig az azatioprint (AZA) a remisszié fenn-
tartasara (1-2 mg/tskg/nap) (11). A fenntartdé AZA-kezelés
inditasat pedig altalaban a szteroidkezelés megkezdése utan
2 héten beliil érdemes elkezdeni. A standard immunszupp-
ressziv kezelésre a betegek 75-80%-a altaldban 6 (de leg-
alabbis 12) hénap alatt jol reagal, majcirrézis esetén ez az
arany alacsonyabb: 60-70%. Az optimalis ddzisok és a keze-
[ési séma tekintetében azonban tovabbra is vannak kérdéses
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pontok (pontos kezd6ddzis, mono- [AZA] vagy alacsonyabb
dézisu, de kombinalt [AZA + prednisolon] fenntarté terapia).
A budesonid (9 mg/nap) a prednisolonkezelés alternativéja
lehet a remisszié indukciéjaban, de csak nem cirrézisos AlH-
betegekben (21). Elénye, hogy a szteroid okozta mellékhata-
sok el6forduldsa ritkabb. A szteroid 1épcsézetes leépitésének
modszerét az 5. tdbldzat tartalmazza.

Autoimmun hepatitisben az immunszuppressziv kezelést
altaldban életre széldan kell alkalmazni. Annak felflig-
gesztése utan az esetek jelentés részében relapszusra le-
het szamitani (22). Az immunszuppressziv kezelés felfiig-
gesztését csak abban az esetben érdemes megkisérelni,
ha a beteg legalabb 2 éve stabilan teljes remisszidban van
alacsony dézisu immunszuppressziv kezelés mellett. Az
immunszuppressziv kezelés megvondsat azonban egyal-
taldn nem javasoljak az AIH 2. tipusa esetén, és akkor sem,
ha a betegség gyermekkorban kezd6dott.

A kezel6orvosnak azimmunszuppressziv kezelés idétartama
alatt kiemelt figyelmet kell forditania a gydgyszermellékhatd-
sok folyamatos monitorizaldsara, amelyhez megfelelé mély-
ségl, részletes, naprakész ismeretekkel kell rendelkeznie az
adott készitményeket, valamint a sztikséges klinikai teend6-
ket illetéen. Bizonyos esetekben az egyes immunszuppresz-
sziv szerek nem adhatdéak, mint példaul tumoros betegség
esetén az AZA. Sulyos autoimmun hepatitis esetén az AZA
pedig csak akkor indithato, ha a totdl bilirubinszint a szérum-
ban mér nem haladja meg a 100 pmol/I-t (11). Méjcirrézisos
betegnek budesonid nem adhaté, ugyanis ebben a beteg-
csoportban a budesonid metabolizmusa soran a gyogyszer
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5. tablazat: A szteroid lépcsozetes leépitésének médszertana (11, 20)

Kombinacios terapia
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* Idedlis esetben 2 héttel a szteroidkezelés megkezdése utan, és ha a bilirubin értéke 100 umol/l alatti; kompenzalt cirrozisban csdkkentett
dozis; dekompenzalt cirrdzis esetén kontraindikalt.

* Ha a szérum-transzamindzeértékek normal tartomanyba kerdinek, a ddzis lecsdkkenthetd 7,5 mg-ra.

* Ezt kbvetSen 3 hdnap utan pedig 5 mg-ra. A beteg rizikéfaktorait és a terdpiara adott valaszt individudlisan mérlegelve, egyes betegekben
ezutan 3-4 honap alatt akdr a szteroidkezelés teljes leépitése is szoba johet fenntartd AZA-kezelés mellett.

6. tablazat: Az autoimmun hepatitis elsévonalbeli kezelése soran alkalmazott immunszupressziv
szerek lehetséges mellékhatasai, monitorozasi és kezelési lehetéségei (52, 53)

Gyogyszerek

Szteroidok

Azatioprin

Mellékhatasok

Diabetes mellitus

Osteoporosis

Cataracta
Hipertonia
Cytopenia

Nem melanomas bdrrak

Hogyan monitorizaljuk és kezeljuk?

Rendszeres vércukorkontroll, HoA, -ellenérzés
6-12 hdénapig

Csontdenzitometrias vizsgalat a terapia kezdetekor,
majd 1-5 évente
D-vitamin + kalcium szupplementacio
Biszfoszfonatok alkalmazasa osteoporosis esetén

Szemészeti vizsgalat hosszu tavu kezelés esetén

Rendszeres vérnyomas-ellenérzés

Telies vérképellendrzés 2-4 hetente a terapia kezdetekor,
majd 3 havonta

UV-védelem
Bdrgyogyaszati ellenérzés hosszu tavu kezelés esetén
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7. tablazat: Az autoimmun hepatitis elsévonalbeli kezelésére adott valaszokkal kapcsolatos

definiciok (54)
Teljes remisszio

Szdvettani remisszio Nincs aktivitas (HAI: <3/18)

ALT (a fels6 hatarerték
felénél alacsonyabb),
AST és IgG (<12 g/l)
normal tartomanyban

Biokémiai remisszio

un. first pass” effektusanak zavara miatt fokozédik annak
bioldgiai hozzaférhetésége, és ezdltal megné a gydgyszer
altal okozott mellékhatasok, valamint a v. portae thrombosis
kialakuldsanak val6szin(isége (23-25).

Az elsévonalbeli kezelés megkezdése utan a terapias va-
lasz hatékonysagdanak lemérése elengedhetetlenil fontos,
hiszen ez hatarozza meg, hogy szlikséges-e annak médo-
sitdsa. A betegek altaldban 6-12 hénap alatt érik el a teljes
biokémiai remissziot, amely fligg a betegségsulyossagtol
és az egyidejlileg fennillé tarsbetegségektdl. Az elsévonal-
beli szerek lehetséges mellékhatasai, monitorozasi és keze-
Iési lehet&ségei a 6. tdbldzatban lathatdak, az elsévonalbeli
kezelésre adott valaszokkal kapcsolatos definiciokat a 7.
tdbldzat foglalja 6ssze (26, 27). A betegek 10-20%-aban k-
I6nféle okok miatt nem érhet6 el a teljes remisszio.
Elégtelen terapias vélasz esetén AZA-metabolitszint-mé-
rés (az immunszuppressziv hatasért felelés 6-tioguanin
nukleotidok [6-TGN] és a gyodgyszertoxicitasért felel6s
6-metil-merkaptopurin metabolitok [6-MMP]), illetve tio-
purin-S-metiltranszferdz (TPMT) polimorfizmusainak és
aktivitasanak laboratdriumi vizsgalata segitheti a hattér
tisztdzasat (terapids nonadherencia, AZA-gydgyszerme-
tabolizmus individualis eltérései). Indirekt laboratériumi
jel lehet ezekben az esetekben az AZA-val kezelt betegek
normal MCV- (atlagos korpuszkuldris erythrocyta-térfo-
gat) szintje. Non-compliance kizardsa utdn alacsony
6-TGN-szint (<220 pmol/8x108 VVT) esetén az AZA dézi-
sanak optimalizdlasa (2-2,5 mg/ttkg) javasolt. Ha igy sem
érhet6 el a teljes remisszi6, un. harmadvonalbeli kezelést
kell alkalmazni, amely tekintetében az aldbbi gyégysze-
reket taldltak hatékonynak: kalcineuringatldk (tacrolimus
[0,1 mg/kg naponta kétszer], ciklosporin [2 mg/kg naponta
kétszer]), és mTOR- (mammalian target of rapamycin) gatlé
(everolimus [0,75-1,5 mg/nap]), ciklofoszfamid (1-1,5 mg/
kg vagy 1 g intravéndsan négyhetente) és metotrexat (heti
7,5-15 mg). Harmadvonalbeli terdpia részeként a mikofe-
nolat-mofetil (MMF) nem javasolt, mivel nem bizonyult
hatékonynak. A harmadvonalbeli kezelésekre vonatkozd
irdnymutatasok azonban kevésbé standardizéltak, és jelen-
t6s kilonbségek észlelheték a klinikai gyakorlatban. Ennek
az az oka, hogy az egyes gydgyszereket csak kis esetszamu
tanulmanyokban vizsgaltak, vagy esetsorozatokban sza-
moltak be réluk. Az 8sszehasonlitd vizsgélatok hidnya mi-
att, és mivel az alkalmazott kezelések egyike sem engedé-
lyezett még, nem lehet hatérozottan elényben részesiteni

Central European Journal of Gastroenterology and Hepatology
i Volume 9, Issue 1/ February 2023

Elégtelen valasz

HAI >3/18

AST és ALT >2x ULN
6-12 honapos kezeléssel
és megfelel§ adherenciaval

Intolerancia

(azatioprin vagy 6-MP)

e Akut gastroenteritisnek megfeleld
tUnetegylttes (hanyinger, altalanos
gyengeség, hasi fajdalom és/vagy
laz, hanyas, hasmenés, izlileti,
illetve izomfajdalmak)

e Szignifikans csontveldi depresszio
(neutrophil <1000/pl)

e Hepatotoxicitas

e Akut pancreatitis

egyik immunszuppressziv szert sem a masik szerrel szem-
ben. Az a tapasztalat, hogy ha az elsé- és masodvonalbeli
terdpia nem valtott ki megfelelé immunszuppressziét, a
remisszié kivaltasahoz gyakran sziikség lehet kett6s vagy
akdar harmas immunszuppresszidra is, legalabbis a harmad-
vonalbeli gydgyszeradas megkezdésének iddszakaban.
Ugyanakkor a harmadvonalbeli kezelés megkezdésének
célja mindig az, hogy a harmadvonalbeli gyégyszer 6nma-
gaban fenntartsa a remissziét. A gydgyszervalasztas ese-
tén a kezelési kockdzat minimalizaldsa elengedhetetlendil
fontos, amelyhez a beteg altalanos egészségi allapotanak
felmérése, a testsuly folyamatos kontrollja, a kardiovaszku-
laris és a vesét érinté kockazati tényezék felismerése, vala-
mint az infekciék megel&zése (oltottsagi allapot felmérése
és szlikséges oltasok megaddsa) sziikséges.

A betegek egy masik csoportja a standard kezelésre in-
tolerans esetek. Az AZA-intolerancia a kezelés megkez-
désétél rendszerint <2 hét alatt alakul ki, idioszinkrazias
folyamat, és az alabbiakat foglalja magaban: akut gastro-
enteritisnek megfeleld tlinetegyittes (hanyinger, hdnyas,
altaldanos gyengeség, hasi fajdalom és/vagy laz, hasme-
nés), izlleti, illetve izomfajdalmak, szignifikdns csontvel6i
depresszié (neutrophil <1000/ul), hepatotoxicitas és akut
pancreatitis. Az AZA-intolerans esetekben a 6-mercap-
topurinra (6-MP) torténd valtas vagy az MMF addsa jon
sz6ba mint lehetséges masodvonalbeli terapias alterna-
tiva. Teratogén hatdsa miatt az MMF azonban kifejezetten
kontraindikalt terhesség vagy csaladtervezés esetén. Az
ajanlott kezd6 dézis 1000 mg/nap (500 mg naponta két-
szer), majd fenntarté dézisként 2000 mg/nap javasolt. Az
MMF mellékhatasspektruma hasonlé az AZA-éhoz, legin-
kabb gasztrointesztindlis tlinetek (hanyas, hanyinger, has-
menés), ritkdbban fekélyképzddés, vérzés is el6fordulhat.
Immunszuppressziv hatdsanal fogva fokozott lehet a fer-
t6zésekre valé hajlam. Laboreltérések tekintetében hypo-
gammaglobulinaemiat és neutropeniat okozhat, emiatt
az immunglobulinszintek mellett a vérkép rendszeres el-
lendrzése is fontos. Ha neutropenia fejlédik ki (abszolut
neutrofilszam <1,3x10 G/I), megfontolandé az MMF-ke-
zelés teljes megszakitdsa vagy atmeneti abbahagyasa.

A masod- és harmadvonalbeli kezelésre szorul6 AlH-be-
teg esetén mindenképpen a korai kapcsolatfelvétel és
szakmai konzultacié javasolt szakértdéi kozponttal. A Rit-
ka Majbetegségek Eurdpai Referenciahdlézatanak (ERN
RARE-LIVER) keretein bellil nemzetkozi szakértéi panel



is bevonhatd tavkonzultacids rendszer (CPMS) hasznala-
taval. A masod- és harmadvonalbeli kezelés részletes is-
mertetése meghaladja jelen dolgozat kereteit, igy ebben
munkacsoportunk kordbbi cikkére hivatkozunk (28). Az
AlH terapias algoritmusat a 3. dbra foglalja 6ssze.

Fontos kiemelni, hogy az eddig felsorolt els6é-, masod-,
illetve harmadvonalbeli terdpidk nem specifikus im-
munszuppressziot hoznak létre, azonban az Uj, innovativ
immunterdpidk mar a szabalyozé (regulator) (adaptiv Treg—
sejt-terdpia; alacsony dézisu IL-2-kezelés) és végrehajtod
(effektor) T-sejteket (anti-TNFa: infliximab; anti-1L-12/23:
ustekinumab; anti-sIL-6: tocilizumab), valamint a B-sejte-
ket (anti-CD20: rituximab; anti-B-sejt-aktivald faktor re-
ceptor [BAFF-R]: ianalumab) célozzak meg (29).

Specialis betegcsoportok

Sulyos akut hepatitis képében jelentkezé AIH
(AS-AIH)

A betegség viszonylag ritka klinikai megjelenési formaja
a sulyos akut hepatitis képében jelentkez6 AIH (AS-AlH),
amelynek valédi incidenciaja és prevalencidja egyel6re

pontos epidemioldgiai adatok hidnydban nem ismert.
A korkép nehezen felismerhetd, diagnosztikaja kihivast
jelenthet még a tapasztaltabb klinikusok szdmara is. Ezt
neheziti, hogy a kérképnek nincs standardizalt, egysé-
gesen elfogadott definicidja. Rahim és munkatdrsai nyo-
man, ha hosszabb ideje fenndllé6 méjbetegség kizarhato
(legyen ez akar krénikus AlH akut fellangolasa vagy mas
etiolégidju méjbetegség), az alabbi paraméterek egyiit-
tes fennallasa esetén mondhato ki az AS-AIH diagnézisa:
1. icterus, 2. coagulopathia (=1,5) és 3. encephalopathia
hidnya. Fontos kiemelni, hogy az id6ébeliséget tekintve
a véralvadas zavara ebben az esetben 2-6 héten belll
koveti a sdrgasdg megjelenését. Az AS-AlH-eseteknek
becslések szerint mintegy 50-60%-a progredial akut
majelégtelenségbe (ALF), amelynek az encephalopathia
megjelenése az ismertetdjegye (6). Az AIH kilonb6z6
heveny és krénikus megjelenési formait és 6sszefliggé-
seit a 2. dbra ismerteti.

A diagnosztika nehézségei a f6ként varatlan, akut meg-
jelenésbél adédnak, amely az atipusos laboratériumi és
szovettani leletekkel egylitt nehezitik egy egységesitett
diagnosztikus kritériumrendszer megalkotédsat. A pa-

3. abra: Az autoimmun hepatitis kezelési algoritmusa (53)
A remisszidindukciora alkalmazott szteroidkezelés fokozatos leépitése és a szteroidspoérold szer (altalaban
azatioprin [AZA]) Iépcsézetes emelése régota alkalmazott klinikai gyakorlat. Az elsévonalbeli terapia soran

kulcsfontossagu az immunszuppressziv kezelésre adott

valaszreakcié felmérése. Ha a beteg megfeleléen reagal

(vagyis biokémiai remisszio alakul ki), a szteroid elhagyhato. Elégtelen terapias valasz vagy intolerancia esetén
masod-, illetve harmadvonalbeli szerek adasa jon széba.

Atfedd szindréma — PSC

AlH-diagnézis

Akut megjelenés

A 4

vagy akut majelégtelenség?

vagy PBC tarsulasa ~10%

Prednisolon max. 1

budesonid 9 mg/nap (nem cirrdzisban)

~10-20%

,0 mg/kg/nap vagy

Kiegészité AZA-terapia 50 mg
(max. 1-2 mg/kg/nap)

+

1

Biokémiai remisszio
A betegek 75-80%-2a,

Intolerancia
A betegek 10-20%

Elégtelen terapias valasz
A betegek 15%-a

cirrdzisban 60-70%-a

N

A v

A szteroid személyre szabott
dozirozasa vagy, ha sziikséges,
megszakitasa

Masodvonalbeli terapia:
6-MP vagy MMF

Compliance-probléma
Novelie az AZA ddzisat
2 mg/kg/nap-ra,

a prednisolont 5-10 mg-ra

A

y

Elégtelen terpias valasz

!

Konzultaljon/referalja
a szakcentrumnak
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tognomikus jellemzék hidnya miatt az AS-AIH diagnézi-
sa a legtdbb esetben az akut hepatitis egyéb, alternativ
okainak (mint példaul a DILI és akut virushepatitisek)
kizarasan alapul (30). A fokozott szakmai figyelemnek
és orszagokon é&tivelé szakmai egylittmuikddéseknek
- mint az ERN R-LIVER Program - kdszonhetéen egyre
gyakrabban (akar az esetek 62%-aban) ismerik fel isme-
retlen eredetl ALF hatterében az AIH-t (6). A krénikus
lefolyasu AlIH-t jol tikrozd klasszikus diagnosztikus
kritériumok a legtobb esetben nem alkalmazhatéak
az AS-AlH esetén. Az autoantitest-pozitivitas az esetek
10-40%-aban, mig a hypergammaglobulinaemia 25-
47%-aban hianyozhat (31, 32). A diagnozis felallitasanak
elengedhetetlen feltétele a maj szdvettani vizsgalata,
amely torténhet perkutan vagy transjugularis majbiop-
szia soran nyert mintabdl vagy ex vivo, a transzplanta-

4. abra: Az akut formaban jelentkezé autoimmun

ci6 sordn eltavolitott majbdl (30). A hisztologiai minta
értékelését mindenképpen a hepatolégia ezen teriile-
tén jartas patoldgusra érdemes bizni, ugyanis a hisz-
tolégiai kép a szerolégidhoz hasonléan szintén aspeci-
fikus képet mutathat, és virushepatitisekben, illetve a
DILI-ben talalt elvaltozasoktdl nehezen elkilonithetd.
Az akut AlH-ra jellemz6 szdvettani eltérések elsésorban
a centrilobuldris zénaban észlelheték. Az akut és kréni-
kus AlH elkllonitésében fontos szerepe van a fibrozis
kimutatasanak, amelyhez specialis festéseket alkalmaz-
nak, ugyanis a posztnekrotikus szévettani elvaltoza-
sok is igen hasonlé képet adnak (30). Fontos a leletek
értékelése sordn szem el6tt tartani, hogy mind a sze-
rolégia, mind pedig a szovettani vizsgélat a betegség
lefolydsa soran csupdn egy pillanatképet mutat, id6 és
gyogyszeres kezelés fliggvényében valtozhat. Kérdéses

hepatitis kezelési lehetéségei (6)

A terdpia soran kulcsfontossagu az elsé vonalban alkalmazott szteroidokra adott valasz felmérése a kezelés

megkezdését kdvetd 7. napon. Ha a terapias valasz k

ielégitd, javasolt a szteroidterapia folytatasa, ellenkezé

esetben megfontolandd egyéb immunszuppressziv szerek (pl. tacrolimus) adasa, vagy adott esetben a

majtranszplantacié mérlegelése. Akut majelégtelenség
és a beteg vardlistara helyezése javasolt.

esetén a transzplantaciés centrummal valé konzultacio

Akut (ictericus) AIH AS-AIH AIH-ALF
INR <1,5 INR =1,5 INR =1,5
Nincs HE Nincs HE HE
h 4 v
Szteroidok per os vaay iv. OLTx-listara helyezése
Predniso(lo)n P gy - Egyes enyhe foku HE-s betegek
(0,5-1 mg/kg/nap y )
0,5-1 mg/kg/nap . P esetében megfontolhatd
predniso(lo)nnak megfeleléen) , -
a szteroidterapia

v

Terapias valasz értékelése
a 7. napon (A MELD-Na)

Terapias valasz értékelése
a 7. napon (AMELD-Na
vagy A bilirubin)

v v v
Javulas Nincs javulas Javulas N{mcs SIS
és/vagy HE
A 4 A 4 A 4 A 4
A predni- Megfonto- A szteroidok Szteroid-
so(lo)n landé: folytatasa terapia
folytatasa tacrolimus- Fokozatos ledllitasa
Fokozatos terapia csOkkentése OLTx-listara
csOkkentése OLTx lehet6- a terapias helyezés
a terapias ségének valasznak
vélasznak felmérése megfeleléen
megfelelGen Megfontolandd
Megfontolandd az azatioprin
az azatioprin alkalmazasa
alkalmazasa (,szteroid-
(,szteroid- sporolas")
sporolas")
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esetekben a vizsgalatok megismétlése megfontolan-
dé. Szeronegativitds esetén az immunszerolégiat 3-6
hénap mulva érdemes megismételni (30). Képalkoté
vizsgalatok is el6segithetik a diagndzis felallitasat. Hasi
ultrahang révén a vaszkularis etiolodgia kizarhato. Mig
a maj CT-vizsgalattal kimutatott volumencsokkenése a
szubakut/akut megjelenési forma mellett szélhat. A be-
tegek 65%-aban pedig heterogén hipoattenudlt régio-
kat is igazolhat (30). Osszességében elmondhaté, hogy
a jelenleg hasznalatban lévé klinikai pontrendszerek
kozil egyel6re az IAIHG altal kifejlesztett atfogé pont-
rendszer jobban alkalmazhaté az akut megjelenésd AlH
diagnosztikajaban, mint az egyszer(sitett forma (33).

Kezelés nélkil az esetek minddssze 7-15%-ban varhaté
spontan remisszio. Az elsévonalbeli terdpia a krénikus
AlH-hoz hasonléan akut, sérgasdggal jard, és AS-AlH-
esetekben is kortikoszteroidok adasat jelenti, azonban
itt kisebb a kezelésre jol reagaldk ardnya. ALF kialakulasa
esetén a beteg majtranszplantacié (LT) iranydba torténd
stirgds referaldsa az elsé lépés. Kortikoszteroid inditasa
csak véalogatott ALF-betegekben, a haszon és a kockazat
mérlegelése mellett, alacsony gradusu HE és szovettani
vizsgalat soran massziv majnekrézis kizarasa esetén jon
szbéba. Bar az optimalis kezd6 kortikoszteroid-terapia pa-
ramétereinek kidolgozdsa még véarat magara, a jelenlegi
ajanlasok alapjan a 0,5-1 mg/kg/nap dézis az irdnyado.
Magasabb doézisok, illetve intravénas alkalmazas a per

os bevitellel szemben az eddigi vizsgalatok alapjan nem
jartak terapias elédnnyel. Tekintettel arra, hogy a folyamat
progresszidja, ALF kialakulasa 6nmagdaban fokozza az in-
fektiv szovédmények kialakuldsanak valészinliséget, szte-
roidkezelés inditdsa utan ezek monitorizalasara fokozott
figyelmet kell forditani. A kezelés hatékonysaganak korai
felmérése kulcsfontossagu, amelynek kovetésére ebben a
konstellaciéban a transzaminazértékek nem alkalmasak.
Erre a célra ehelyett a szérumbilirubin-, az INR-, a MELD-
Na- (natriummal korrigalt végstadiumu mdajbetegségek
matematikai modellje), az UKELD- (United Kingdom Mo-
del for End-Stage Liver Disease) pontértékek alkalmazha-
tok (30-33).

Azon betegek esetén, akiknél 7 napos kortikoszteroid-
kezelés utdan nem lathaté allapotjavulds, vagy mar fel-
vételkor magas gradusu HE &ll fenn - vagyis a folyamat
mar ALF-be progredialt -, azonnali kapcsolatfelvétel a
transzplantacids centrummal, és a beteg miel6bbi va-
rélistara helyezése javasolt (6). Gyakorlati szempontbol
a vizsgdlatok id6igényessége miatt a transzplantacios
kivizsgalast mar a szteroidkezelés inditasaval parhuzamo-
san érdemes elkezdeni. Ebben az indikacioban végzett LT
esetén a tulélési mutatok az eltérd etioldgiaju majbeteg-
ségekével Osszevethetbk: az egyéves tulélés 80-94%, el-
lenben a transzplantacidt kdvet6 akut és késéi kilokédés
valdszinlisége magasabb. A betegség az LT-t kovetd év-
ben 8-12%-0s, mig 5 év mulva 36-68%-o0s valoszin(iséggel
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visszatérhet, aminek el6jelei lehetnek az LT-t megel6z6
idészakban észlelt magas majenzim- és immunglobulin-
szintek, valamint az eltavolitott maj szovettani vizsgalata
soran észlelt, mérsékelt vagy magas gyulladdsos aktivitas-
sal jaré lymphoplasmocytas infiltratum. A krénikus AlH-
val szemben az akut megjelenési forma esetén azonban
kisebb az esélye a betegség ismételt kialakuldsdnak. Az
akut hepatitis képében jelentkezé AIH kezelési lehetdsé-
geit a 4. dbra foglalja 6ssze (30-33).

Az AlH és a terhesség

Az AlH kezelése a terhesség alatt nehéz hepatoldgiai
feladat, egyrészt maga a betegség és az alkalmazott
gyoégyszerek egyarant veszélyt jelenthetnek mind az
anyara, mind pedig a magzatra. A betegség fellangola-
sa a terhesség alatt ritkabb, aminek az all a hatterében,
hogy a terhesség immuntoleranciat indukal a magas
Osztrogénszint kovetkeztében kialakuld citokinprofil-
eltol6das miatt. Ugyanakkor a posztpartum idészakban
gyakrabban lehet szamitani erre, ami az anyai immun-
rendszer rekonstituciéjaval magyarazhaté. A posztpar-
tum idészakban ezért a majenzimek szoros monitoro-
zasa szlikséges, foként az elsé 3 hdnapban. Ismert a
terhesség alatt Ujonnan manifesztalédo AlH is. Az intra-
partum id6északban a betegség fellangolasa >20%, mig
a posztpartum id6északban akar 30-50% is lehet (34). A
terhesség kedvez kimenetelének (mind az anyai, mind
a magzati szempontokat tekintve) legfontosabb meg-
hatarozoja a betegség megfelelé gydgyszeres kontroll-
ja a prekoncepciondlis idészakban. A legkedvezdbb az,
ha mar a tervezett terhesség el6tt a betegség remisz-
szidba keriil, és még nem alakult ki majcirrézis és porta-
lis hipertenzié (35). Ha azonban a terhességet megel6-
z6 idészakban a betegség remisszidja nem érheté el,
szamitani kell annak kedvezétlen kimenetelére (mag-
zat elvesztése vagy koraszulés) (36, 37). Egy tanulmany
szerint tovabba az anti-SLA/LP és anti-Ro antitestek je-
lenléte (SSA) is a terhesség kedvezétlen kimenetelének
kockazati tényezdi (38).

A legfontosabb feladat tehat, hogy mar a fogantatas
el6tt elérjiik a betegség megfelelé kontrolljat. Fontos,
hogy a beteg kell6 tajékoztatast kapjon arrdl is, hogy
a gyégyszeres kezelés elhagyasa a terhesség soran az
AlH felldngoldsanak fontos kockazati tényezGje. A ter-
hesség alatti betegségaktivalédas egyik fontos oka a
gydgyszeres kezelés onkéntes felfliggesztése. Az AlH
terhesség alatti kezelésével kapcsolatosan nagysza-
mu, atfogé tanulményok nem allnak rendelkezésre,
ugyanakkor a gyulladasos bélbetegségekben az AZA
terhesség alatti haszndlata soran (3000 terhesség alatti
AZA-expozicio) korasziilésrdl, alacsony sziletési suly-
rél vagy kongenitalis malformacidkrél nem szamoltak
be, ami alapjan az AZA biztonsdgosnak tarthaté (39).
A terhesség soran a korabbi kezelés folytatasa (pred-
nisolon és/vagy azatioprin) javasolt elsésorban (stabil
immunszuppressziv kezelés) (40). Az AIH megfeleld
gyégyszeres kontrollja joval tobb elénnyel jar, és ellen-
sulyozza azt a minimalis kockazatot, amivel a predni-
solon vagy az AZA szedése jar terhesség alatt. Az MMF
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alkalmazasa azonban tilos, mert kongenitalis malfor-
maciok kialakulasdhoz vezet (16). Ha az AlH fellangol,
annak konvenciondlis kezelése javasolt, prednisolonke-
zelés Ujrainditdsa vagy a dozis emelése (29, 34).

A nem alkoholos zsirmdj (NAFLD) és a nem alko-
holos steatohepatitis (NASH)

Ismert, hogy a maj-autoantitestek eléforduldsi gyakori-
sdga NAFLD/NASH betegek esetén 12-48%. Ugyanakkor
a NAFLD/NASH betegekkel foglalkozé klinikai tanulma-
nyok nem feltétlendl vizsgaltak az 6sszes AlH-asszocialt
szeroldgiai antitestet, vagy alkalmaztak az egyszer(sitett
IAIHG pontrendszert a diagnosztika sordn. Nem értékel-
ték minden esetben azt sem, mennyi azoknak a betegek-
nek az ardnya, akikben az AlH lehetséges hisztopatoldgiai
jellegzetességei is jelen vannak (41).

Nem ismert a diagnosztizélt AlH-betegek korében a
NAFLD/NASH el6fordulési gyakorisaga, valamint a beteg-
ség lefolydsara és a gydgyszeres kezelés hatékonysagara
gyakorolt hatdsuk sem. Egyéb autoimmun betegségek-
ben ismert, hogy az obesitas rontja a betegség lefolyasat
és a gyogyszeres kezelésre adott valaszt (42). Citokrém
P450 2D6 egérmodellben az AIH sulyossagat a NAFLD
egyuttes jelenléte fokozta (43). Autoimmun hepatitises
betegekben ez iddig minddssze egyetlen, kis esetszamu,
retrospektiv tanulmany vizsgalta az egyidejlileg fennalld
NASH/NAFLD hatasat, és azt talaltak, hogy a NASH jelen-
Iétekor gyakoribb az elérehaladott betegség (de a NAFLD
esetén nem), a kedvezdtlen kimenetel, és rosszabb a tul-
élés (44).

Majcirrdzis

Az ujonnan felfedezett AlH-esetek mintegy 30%-a mar
cirrézisba progredidlt, és rossz progndzissal tarsul. Ezen
esetekben a szubklinikus betegség mar hénapokkal,
akar évekkel korabban fennall. Kompenzalt majcirrdzis
esetén (ascites és nyel&csévarix-vérzés hianya) alkal-
mazhatd a standard kezelés, azonban az AZA doézisat
redukalni kell, kilonésen, ha leukopenia is jelen van
(fehérvérsejtszam <4 G/I). Az AZA inditdsa el6tt fon-
tos tesztelni a TPMT enzim mikodését. Dekompenzalt
majcirrdzis esetén a kockazat/elény megfontolas alap-
jan a beteg szteroidot vagy egyéb immunszuppressziv
szert ne kapjon. Ez aldl csak az képez kivételt, ha a sz6-
vettani vizsgalat sordn a majban aktiv gyulladés latha-
t6. A szteroidkezelés mellett a szepszis kialakuldsanak
kockazata fokozott, ugyanakkor nem késlelteti a maj-
transzplantacio sziikségességének idejét (45). A fert6zé-
sek kialakuldsa pedig majcirrézisban jelentésen néveli
a haldlozést (46). Dekompenzalt majcirrézisban, mint
ahogyan egyéb etioldgia esetén is, a portélis hipertd-
nidhoz kapcsolddd szévédmények szlirése és kezelése
és kontraindikacié hidnyadban majtranszplantaciéra val6
mihamarabbi felkészités az elsédleges feladat. Fontos a
hepatocellularis karcindma (HCC) rendszeres sz(irése is
6 havonta elvégzett hasi ultrahanggal, amely kiegészit-
heté szérum-alfa-fetoprotein- (AFP-) vizsgalattal is. Ha a
HCC kialakul, szintén elsédlegesen majtranszplantacié
javasolt (47).



Az AlH-betegek 10-20%-aban valik sziikségessé madj-
transzplantacié az élet folyaman. Az AIH miatt végzett
majtranszplantacié esetén az 5 éves tulélés jo, mintegy 73%
(48). Az AlH visszatérése nagyjabdl 20% (49). A szérumanti-
testek majtranszplantacié utdn nem megbizhatdak a diag-
nézis feldllitasdban, a majszévettan azonban mutatja az AlH
jellegzetességeit. A transzplantaciot kdvetdéen visszatérd
AlH kezelése tulmutat a jelen 6sszefoglaléon.

Hangulatzavar

A faradtsadg és a depresszid gyakoribb tarsuldsa az AlH-
hoz jél ismert jelenség, és a betegség egyik extrainteszti-
szerepik lehet a kiilonféle citokineknek, masrészt pedig a
betegség szisztémds gydgyszeres kezelésének kdvetkez-
ményei (kiilondsképpen a szteroidok alkalmazasa esetén)
(50). Egyel6re nem tisztazott, hogy mas, krénikus majbe-

tegségekhez hasonléan (mint pl. HCV-fert6zés vagy PBC)
a majbetegség altal indukalt kozponti idegrendszeri elté-
rések szerepet jatszanak-e (41).

Osszefoglalas

Az AH egy ritka, féleg kdzépkord néket érintd, ismeretlen
eredetli megbetegedés. A kialakulas oka és mechanizmusa a
mai napig nem pontosan ismert, a tudomany jelenlegi dllasa
szerint a genetikailag hajlamos egyénekben egy ismeretlen
trigger hatasara toleranciavesztés alakul ki bizonyos majan-
tigénekkel szemben, ami immunvalaszt generalva vezet a
betegség kialakuldsahoz. A kérkép diagnosztikdja és kezelé-
se is kihivasokkal teli feladat, amely sokszor a tapasztaltabb
hepatolégusok szamara is nehézséget okozhat. A pontos di-
agnézis feldllitdsa nagy kordltekintést igényel, mert kezelés
nélkiil a folyamat rovid idén belll cirrézisba progredialhat, és

Roviditések

»  6-MP = 6-merkaptopurin

»  6-MMP = 6-metil-merkaptopurin

»  6-TGN = 6-tioguanin-nukleotidok

»  AASLD = Amerikai Majkutato6 Tarsasag/ American
Association for the Study of Liver Diseases

»  ACLF = krénikus majbetegségre rakédott akut
majelégtelenség

»  AFP = alfa-fetoprotein

»  AlH = autoimmun hepatitis

»  ALF = akut majelégtelenség

»  ALP = alkalikus foszfataz

»  ALT = alanin-aminotranszferaz

»  AMA = antimitokondridlis antitest

»  ANA = antinuklearis antitest

»  Anti-gp210 = gp210 elleni antitest

»  anti-LC = majcitoszol elleni antitest

> anti-LKM = maj-vese mikroszéma elleni antitest

» Anti-SLA/LP = szolubilis méjantigén/
maj-pancreas antigénellenes antitest

»  Anti-sp100 = sp100 elleni antitest

» ARLD = ritka autoimmun majbetegségek

»  AS-AIH = akut sulyos autoimmun hepatitis

»  AST = aszpartat-aminotranszferaz

»  AZA = azatioprin

»  BAFF-R = B-sejt-aktivalé faktor receptorn

»  CD = cluster of differentiation

»  CT = computer tomografia

»  CPMS = Clinical Patient Management System

»  DILI = gydégyszer indukalta majkarosodas

»  EASL = Eurdpai Majkutaté Tarsasdg/ European
Association for the Study of the Liver

»  ELISA = enzimhez kapcsolt immunoszorbens vizsgalat

»  F-aktin = filamentézus aktin

»  GOT = glutamat-oxalacetat-transzaminaz

»  GPT = glutamat-piruvét-transzaminaz

»  HAI = szévettani aktivitasi index

» HbA,_=hemoglobin A,

»  HCC = hepatocellularis karcinéma

»  HCV= hepatitis C virus

»  HE = hepatikus encephalopathia

»  HEp-2 = human epitheliomasejt

»  HLA = human leukocita antigén

»  IAIHG = Nemzetkozi Autoimmun Hepatitis
Tarsasag/ International Autoimmun Hepatitis Group

»  IFT = immunfluoreszcens teszt

» Ig =immunglobulin

» INR = International Normalized Ratio/Nemzetkozi
Normalizalt Rata

> iv. = intravénas

» LT = méjtranszplantacio

»  MCV = atlagos korpuszkuldris erythrocyta-térfogat

»  MELD-Na = natriummal korrigdlt végstadiumu
majbetegségek matematikai modellje

»  MF = mikrofilamentum

»  MMF = mikofenolat-mofetil

»  mMTOR = eml8s rapamicin célpont/ mammalian target
of rapamycin

»  NAFLD = nem alkoholos zsirmdj

»  NASH = nem alko—holos steatohepatitis

»  OLTx = ortotopikus majtranszplantacié

»  p-ANCA = perinukledris mintdzatot mutaté
antineutrofil citoplazmatikus antitest

»  PBC = primer bilidris cholangitis

»  PSC = primer szklerotizél6 cholangitis

»  SMA = simaizom elleni antitest

»  TPMT = tiopurin-S-metiltranszferaz

»  TNF-a = tumor nekrozis faktor alfa

» UKELD = United Kingdom Mo—del for End-Stage Liver
Disease

»  ULN = felsé hatarérték

» UV =ultraviola

»  VGT = vaszkularis/glomerularis és tubularis mintézat

»  VVT = vOrosvértestt

»  WB =Western blot
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ennek talajan akar életet veszélyezteté majelégtelenség ala-
kulhat ki. A diagnézis részét képezi a laborleletek (amelyek
a legtobb esetben f6ként a GPT és a GOT emelkedése) és az
autoimmun szeroldgia attekintése. It kiilon figyelmet érde-
mel az autoantitestek meghatdrozasara alkalmazott eszko-
26k (IFT, ELISA), illetve az autoantitestek titerének és mintaza-
tanak értékelése, amelyek adott esetben segithetik a pontos
diagnozis feldllitdsat. A majbiopszia kotelezé a diagnézis
kimondasahoz, az autoimmun hepatitisre jellemzé hisztolo-
giai kép értékelése tapasztalt, a hepatoldgia teriiletén jartas
patolégus szakértelmét igényli. A specidlis betegcsoportok
(4gymint az AS-AlH, a terhesség, az NAFLD, a NASH és a maj-
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