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. RESZ
Utmutatok

V.RESZ
Kozlemények

A Beliigyminisztérium egészségligyi szakmai iranyelve
a cisztas fibrozis diagnosztikajarol, terapiajarol és gondozasarol

Tipusa: Klinikai egészségligyi szakmai iranyelv
Azonosito: 002224
Ervényesség idotartama: megjelenést kdveto 3 év

I. IRANYELVFEJLESZTESBEN RESZTVEVOK

Tarsszerzo Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):
1. Tiidégyégyaszat Tagozat
Dr. med. habil. Bogos Krisztina, tid6gydgyaszat, belgydgydszat, klinikai onkoldgia szakorvosa, elndk, tarsszerzd
2. Csecsemo- és gyermekgyogyaszat Tagozat
Dr. Nagy Anikod, gasztroenteroldgia, csecsemd- és gyermekgydgydszat, egészségbiztositds, gyermeksiirgésségi
orvostan szakorvosa, elnok, tarsszerzé
3. Klinikai genetikai Tagozat
Prof. Dr. Molndr Méria Judit, klinikai genetika, klinikai laboratériumi genetika, klinikai farmakolodgia, neurolégia,
neuropatoldgia, pszichiatria szakorvosa, elnok, tarsszerzé
4. Mozgasterapia, fizioterapia Tagozat
Dr. Hock Marta, gydgytornasz, elndk, tarsszerzé
5. Dietetika, human taplalkozas Tagozat
Gubicskoné dr. Kisbenedek Andrea, dietetikus, agrarmérnok, elnok, tarsszerzé

Fejleszt6 munkacsoport tagjai:

Prof. Dr. Balogh Istvan, klinikai laboratériumi genetika szakorvosa, tarsszerzé

Dr. Bohacs Aniké, tid6gyodgyaszat, allergolégia, immunoldgia szakorvosa, tarsszerzd

Dr. Borka Péter, gydgytornasz-fizioterapeuta, tarsszerzé

Dr. Gyiiriis Eva, csecsemé- és gyermekgydgyészat, gyermek-tiidégydgyészat, szomnoldgia szakorvosa, tarsszerzé

Dr. Haldsz Adrien, csecsemé- és gyermekgyodgydszat, gyermek-tiidégydgydszat, allergolégia, immunolégia
szakorvosa, tarsszerzé

Dr. Kovacs Lajos, csecsemé- és gyermekgyodgyaszat, gyermek-tlidégydgyaszat, allergolégia, immunoldgia szakorvosa,
tarsszerz6

Dr. Laki Istvan, csecsem&- és gyermekgyodgyaszat, gyermek-tlidégydgydszat szakorvosa, tarsszerzd, kapcsolattartéd
Prof. Dr. Miiller Veronika, tidégyogyaszat, onkoldgia, infektoldgia szakorvosa, tarsszerz

Dr. Orlés Zoltan, csecsemé- és gyermekgyogyaszat, gyermek-tiidégyogyaszat, infektolégia szakorvosa, tarsszerzé

Dr. Pérniczky Andrea, csecsemé- és gyermekgydgydszat, gasztroenteroldgia szakorvosa, tarsszerzd

Dr. med. habil. Szab6é Hajnalka, csecsemd- és gyermekgydgyaszat, gyermek-tlidégyogydszat, neonatoldgia
szakorvosa, tarsszerzd

Toth Krisztina, dietetikus, tarsszerzé

Zaletnyik Zita, gyogytornasz-fizioterapeuta, tarsszerzé

Véleményez6 Egészségligyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):
1. Aneszteziolégia és intenziv terapia Tagozat
Prof. Dr. Molnér Zsolt, anesztezioldgia és intenziv terdpia szakorvosa, elndk, véleményezd
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10.

11.

12,

. Gyermek alapellatas (hazi gyermekorvostan, ifjusagi és iskolaorvoslas) Tagozat

Dr. Kovacs Tamas, csecsem6- és gyermekgydgydszat, csecsemd- és gyermekkardioldgia, neonatolégia szakorvosa,
elnok, véleményez6

. Tid6- és mellkassebészet Tagozat

Prof. Dr. Rényi Vamos Ferenc sebészet, mellkassebészet, klinikai onkoldgia szakorvosa, elndk, véleményezé

. Infektolégia Tagozat

Dr. Szlavik Janos, belgydgyaszat, fertéz6 betegségek, tropusi betegségek szakorvosa, elndk, véleményezé

. Klinikai jarvanyiigyi mikrobiolégia Tagozat

Prof. Dr. Kénya Jozsef, molekuldris genetikai diagnosztika, klinikai laboratériumi vizsgélatok, orvosi mikrobiol6gia
szakorvosa, elndk, véleményezd

. Gasztroenteroldgia és hepatolégia Tagozat

Prof. Dr. Vincze Aron, gasztroenterolégia, belgydgyaszat szakorvosa, elndk, véleményezé

. Transzplantacié Tagozat

Dr. Ablonczy Laszl6, csecsemd- és gyermekkardioldgia, csecsemd- és gyermekgydgydszat szakorvosa, elnok,
véleményez6

. Ful-orr-gégészet Tagozat

Prof. Dr. Lujber Laszl6, audiologia, ful-orr-gégegyodgyészat szakorvosa, elnok, véleményezé

. Szemészet Tagozat

Prof. Dr. Nagy Zoltan Zsolt, szemészet, gyermekszemészet szakorvosa, elndk, véleményezd

Hospice-palliativ ellatas Tagozat

Dr. Téth Krisztina, foglalkozas-orvostan (lizemorvostan), belgydgyaszat, allergoldgia és klinikai immunolégia, klinikai
onkoldgia, tidégyodgydszat, palliativ orvoslas szakorvosa, pszichoterdputa, elndk, véleményezé

Haziorvostan Tagozat

Dr. Szabd Janos, haziorvostan, foglalkozas-orvostan (lizemorvostan) szakorvosa, elndk, véleményezé

Radiolégia Tagozat

Prof. Dr. Kincses Zsigmond Tamas, neuroldgia, radiolégia, neuroradioldgia, neuroophtalmoldgia, neurosonoldgia,
vascularis neurolégia szakorvosa, elndk, véleményezd

~Az egészségiigyi szakmai irdnyelv készitése sordn a szerzéi fiiggetlenség nem sériilt.”
~Az egészségiigyi szakmai irdnyelvben foglaltakkal a fent felsorolt tagozatok dokumentdltan egyetértenek.”

Az iranyelvfejlesztés egyéb szerepl6i

Betegszervezet(ek) tanacskozasi joggal:

CF Betegek Egyesiilete.

Egyéb szervezet(ek) tanacskozasi joggal:

Nem kertltek bevonasra.

Szakmai tarsasag(ok) tanacskozasi joggal:

Nem keriiltek bevonasra.

Fliggetlen szakért6(k):

Dr. Bene Zsolt, csecsemé- és gyermekgyodgyaszat, gyermek-tlidégydgydszat szakorvosa

Dr. Czévek Déra, csecsemd- és gyermekgyodgydszat, gyermek-tidégydgydszat szakorvosa
Dr. Dezs6fi-Gottl Antal, csecsemé- és gyermekgyodgydszat, gasztroenteroldgia szakorvosa
Dr. Gacs Eva, csecsemé- és gyermekgyogyaszat, gyermek-tiidégyogyaszat szakorvosa

Prof. Dr. Katona Gébor, fiil-orr-gégészet szakorvosa

Dr. Kincs Judit, csecsemé- és gyermekgydgyaszat, gyermek-tiidégydgyaszat szakorvosa

Dr. Krikovszky Déra, csecsem&- és gyermekgyogyaszat, gyermek-tlidégydgydszat szakorvosa
Dr. Péterfia Csaba, csecsemé- és gyermekgydgyaszat, gyermek-tidégyogyaszat szakorvosa
Petro Judit, gyégytorndsz-fizioterapeuta

Dr. Vajda Zsolt, csecsemé- és gyermekgydgyaszat, endokrinolégia, diabetoldgia szakorvosa
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1. ELOSZO

A bizonyitékokon alapulé egészségiigyi szakmai irdnyelvek az egészségligyi szakemberek és egyéb felhasznalok
dontéseit segitik meghatérozott egészségligyi kornyezetben. A szisztematikus modszertannal kifejlesztett és
alkalmazott egészségiigyi szakmai irdnyelvek, tudomanyos vizsgalatok altal igazoltan, javitjdk az ellatds minéségét.
Az egészségligyi szakmai iranyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata az elérheté6 legmagasabb szintl
tudomanyos eredmények, a klinikai tapasztalatok, az elldtottak szempontjai, valamint a magyar egészségligyi
elldtorendszer sajatsagainak egyiittes figyelembevételével keriilnek kialakitasra. Az irdnyelv szektorsemleges médon
fogalmazza meg az ajanlasokat. Bar az egészséguigyi szakmai irdnyelvek ajanlasai a legjobb gyakorlatot képviselik,
amelyek az egészségligyi szakmai irdnyelv megjelenésekor a legfrissebb bizonyitékokon alapulnak, nem pétolhatjak
minden esetben az egészségligyi szakember dontését, ezért attol indokolt esetben dokumentaltan el lehet térni.

11l. HATOKOR

Egészségligyi kérdéskor: Cisztas fibrozis (BNO: E84)
Ellatasi folyamat szakasza(i):
Prenatalis genetikai vizsgélatok: csaladsziirés
Ujsziilsttkori sz(irévizsgalat
Funkcionadlis diagnosztika: verejtékvizsgalat
Genetikai diagnosztika
Bazis és modulator terapia
Gondozas, betegkdvetés gondozasi centrumokban, orszagos
betegregiszter
7. Atadas a gyermekcentrumbdl a felnéttcentrumba
8. Tudétranszplantacio és transzplantacié utani gondozas
9. Rehabilitacio
10. Eletvégi kezelés
Erintett ellatottak kore: Az Ujszulottkortol az idéskorig valamennyi cisztés fibrézisban szenvedé jard-
és fekvébeteg.

oA wWwN =

Erintett ellatok kore:
Szakteriilet:
0104 gasztroenteroldgia
0123 diabetolodgia
0202 tid6- és mellkassebészet
0208 szerv-transzplantacios sebészet
0500 csecsemé- és gyermekgyodgydaszat
0504 gyermek-tiid6gydgydszat
0505 gyermek-gasztroenterolégia
0506 gyermeksebészet
0509 csecsemd és gyermek fiil-, orr-, gégegydgyaszat
0510 gyermekradiol6gia
0515 csecsemé- és gyermekgydgyaszati intenziv terapia
0600 altalanos fiil-orr-gégegyogyaszat
1101 androlégia
1900 tlidégyogydszat
1903 tlidégyodgydszati és égzésrehabilitacid
2300 gyermek- és ifjusagpszichiatria
4601 kozponti tgyelet
4602 slirg6sségi betegellatod egységben szervezett szakellatas
4605 slirg6sségi betegellato egységben szervezett gyermekszakellatas
5003 mikrobiolégiai laboratériumi diagnosztika
5100 rontgendiagnosztika
5301 teljes kort ultrahang-diagnosztika
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5700 fizioterapia-gydgytorna
6301 haziorvosi ellatas
6302 hazi gyermekorvosi ellatas
6303 felnétt és gyermek (vegyes) haziorvosi ellatéas
6700 klinikai genetika
6701 genetikai tandcsadas
7001 klinikai farmakolégia
7002 intézeti gyogyszerellatas (kilon jogszabdlyban foglalt feltételek
alapjan)
7101 klinikai és mentalhigiéniai szakpszicholdgia
7600 dietetika
Ellatasi forma:
A1 alapellatas, alapellatas
A2 alapelldtas, Ggyeleti ellatas
J1 jarébeteg-szakellatds, jarobeteg-szakellatas
J7 jarébeteg-szakellatds, -gondozas
F1 fekvébeteg-szakellatas, aktiv fekvébeteg-ellatas
F2 fekvébeteg-szakelldtas, kronikus fekvébeteg-ellatas
Progresszivitasi szint: I, I, lll. progresszivitasi szint
Egyéb specifikacio: Nem kerult meghatarozasra

IV. MEGHATAROZASOK

. Fogalmak

Aktiv ciklusos légzéstechnika: belégzési gyakorlatok, Iégzési kontroll, eréltetett kilégzés kombinalasa.

Autogén drenazs: fokozott kilégzési dramlds, valtoztatott tlidétérfogatok a valadék levalasztasa, 6sszegydjtése és
kitritése érdekében.

Baktérium kolonizacié: a CF-beteg csecsemok tiideje sziiletéskor még nem tér el az egészséges Ujsziilottekétdl;
a tlido és légutak nyalkahartydjanak mirigyei azonban kérosan surd, nyalkds valadékot termelnek, amely eltomi
a kishorgdket. A stirli valadék kedvez a kiilonbozé 1éguti fertézések kdrokozéi megtelepedésének. A legveszélyesebb
a Pseudomonas aeruginosa, mely haldlhoz vezet6 fert6zést okozhat. A horgécskék elvéltozasa és az ismétlodé
tidégyulladasok kdvetkeztében a tlidészovet deformaléddik, veszit rugalmasséagabdl, a légcsere csokken és a szervezet
oxigénellatasa elégtelenné valik.

Cisztas fibroézis: a CF, korabbinevén mucoviszcidosis, autoszomalis recessziven 6rokl6dé korkép. Krénikus, progressziv,
sok szervet érint6 betegség, amelyben a sejtmembran kloridtranszportjanak zavara miatt a kiilsé elvélasztasu mirigyek
slir(, tapadds valadékot termelnek. Ennek kovetkeztében funkcidromlassal kisért cisztas, kotészovetes elfajulas
kovetkezik be, ami legkifejezettebb a hasnyalmirigyben, a tlidében, a gyomor-bél- és a hepatobiliaris rendszerben,
valamint a férfi genitaliakban.

CF-k6zpont: a CF-betegek kezelése, gondozasa kdzpontokban torténik. A kézpont célja, hogy magas szinvonald,
biztonsagos, koltséghatékony, a nemzetkdzi standardoknak megfelel elldtast nyujtson. A CF-kézpontban
specialisan felkészilt, gyakorlott szakszemélyzet gyermekeket és/vagy felnétteket kezel. A CF-kdzpont személyzete
multidiszciplindris munkacsoport, mely kapcsolatban van a betegség szévédményeinek ellatdsdban jartas egyéb
orvosi szakmak képviseldivel.

CFTR: (cisztas fibrézis transzmembran reguldtor) gén egy fehérjét kodol, amely a kilsé elvalasztasu mirigyek
kivezetécsovének hdmjaban termelédik, és annak apikalis felszini membranjaban helyezkedik el. Aktivalédasa nyitott
dllapotba helyezi az tgynevezett kloridcsatorndt. A kloridionok &tlépését viz és natriumionok kovetik, kialakitva
a hamfelszint borité folyadék megfelel6 striségét. Mutacié miatt hibds regulalé gén kdvetkeztében az dramlast
biztosito fehérje szerkezete sériil, felszini expresszidja csokken, a valadék stird, tapadds lesz.

Felszivodasi zavar: a tadpcsatorna legtobb emésztéenzimét termelé hasnydlmirigy kérosan sird valadékat nem
tudja a belekbe Uriteni. A pangd nedvek tonkreteszik a mirigy szoveteit, rostok szaporodnak fel, cisztak (apro
Uregek) alakulnak ki benne, és karosodasa miatt a bélrendszerbe juté taplalék sem tud megemésztédni. Emiatt mar
csecsemOkorban vontatott sulyfejlédés, sulydllds, vagy akar sulyvesztés figyelheté meg, az életkornak megfeleld
kaldriaértékd és min6ségu taplalék bevitele ellenére.
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Sziirokozpont: az Ujszllottkori szlrdvizsgalatra akkreditélt és kijeldlt orvosi laboratériumi diagnosztikai kdzpont.
Feladata az ujszllottkori laboratériumi vizsgalatok elvégzése, értékelése, és ennek pozitiv eredménye esetén
a megbizott klinikai szakemberen keresztil a sziil6, hozzatartozo téjékoztatasa.

Testhelyzetes drenazs (poszturalis drenazs):

- atesthelyzettel és gravitacidval segitett valadékdrités,

- mellkasi itogetés (klopfolas), vibralas,

- fizikai gyakorlatok az életkornak megfelel$ eszkdzok hasznélataval.

Verejtékvizsgalat: CF-re jellemzd tlinetekkel jelentkezd betegeknél végzik. A vizsgélat megerdsiti a CF diagnézisat,
vagy kizérhatja a betegséget azokndl, akiknél mds vizsgdlati modszerrel nem egyértelm( eredményt kaptak.
Az emelkedett szintek nem mutatnak Osszefliggést a betegség vagy a tiinetek sulyossagaval. A verejték kloridion

mérhetd szelektiven, vagy a verejték vezet6képessége alapjan.

2. Roviditések

AAD: Asszisztalt Autogén Drendzs
ABPA: Allergids Bronchopulmonalis Aspergillézis,
Allergic Bronchopulmonary Aspergillosis
ACBT: Aktiv Ciklusos Légzés
ACFLD: Elérehaladott CF Asszocialt Tud6betegség
AD: Autogén Drendzs
BAL: Bronchoalveolaris Lavage, Horgémosas
BCC: Burkholderia cepacia complex
BMI: Testtomegindex
CBAVD: Velesziiletett Kétoldali Vas Deferens Hiany
CF: Cisztas Fibrozis
CFLD: CF Asszocialt Majbetegség
CFRD: CF Asszocialt Diabétesz mellitus
CFSPID: Bizonytalan CF Diagndzis
CFTR: CF Transzmembran Konduktancia Regulator
CFQ-R: The Cystic Fibrosis Questionnaire — Revised (Cisztas fibrozis kérdéiv atdolgozott valtozata)
Cl: Kloridion
Co: Hatarérték
CT: Komputertomografia
CYP3A: Cytochrom P450 enzimcsalad alosztélya
DBS: Dried blood spot (szlir6papirra szaritott vércsepp)
DIOS: Disztélis Intestindlis Obstrukciés Szindroma
DM: Diabetes mellitus
DNS: Dezoxiribonukleinsav
ECFS: European Cystic Fibrosis Society, Eurépai Cisztas Fibrozis Tarsasag
ERS: European Respiratory Society, Eurépai Légzési Tarsasédg

ESPEN-ESPGHAN:

European Society for Clinical Nutrition and Metabolism - European Society for Paediatric
Gastroenterology Hepatology and Nutrition (Klinikai Taplélas és Metabolizmus Eurépai
Tarsasaga és az Eurdpai Gyermek Gasztroenteroldgiai, Hepatoldgiai és Taplalkozastudomanyi
Téarsasaqg)

EFSA: Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatésag
EKG: Elektrokardiografia

ELX: Elexacaftor

ETI: Elexacaftor/Tezacaftor/lvacaftor
FENa: Frakciondlt Natriumexkrécié

FET: Eréltetett Kilégzési Technika

FEV: Forszirozott exspiracids volumen (eréltetett kilégzési térfogat)
FPG: Ehomi Vércukorszint

FRC: Funkciondlis Rezidudlis Kapacitas
GERD: Gastro-Esophagealis Reflux Betegség
GGT: Gamma-glutamil transzferaz

GH:

Novekedési Hormon
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GM index:
GOT:
GPT:
GW:
HFCWO:
HiPEP:
HPOA:
HRCT:
ICU:
ICS:
IgE:
IgG:
INR:
IPV:
IRT:
iv.
IVA:
MABSC:
MAC:
MRCP:
MRI:
MR:
MRSA:
MSSA:
NIV:
NSAID:
NTM:
OEP:
OGTT:
OPEP:
PA:
PAP:
PARI:
PEG:
PEP:
PERT:
PEx:
p.o.:
PRI:
PTX:
RCT:
REM:
RSV:
rtg:
SD:
TEZ:
UH:

VA ECMO:
VST:
Vus:

Galaktomannan index

Glutamat-oxalacetat-transzaminaz

Glutamat-piruvat-transzaminaz

Gesztacios Hét

High Frequency Chest Wall oscillation, nagyfrekvencias mellkasfali oszcillacié
High Power Electric Propulsion

Hipertréfias Pulmondlis Osteoarthropatia

Magas felbontasi Computed Tomography

Intenziv Osztaly

Inhalacios Kortikoszteroid

Immunglobulin E

Immunglobulin G

International Normalised Ratio, véralvadds mérésére szolgald egység
Intrapulmondlis Perkussziv Ventilacio, Intrapulmonary Percussive Ventillation
Immunoreaktiv Tripszinogén

intravénas

Ivacaftor

Mycobacterium Abscessus Complex (Mikobaktérium abszcesszus komplex)
Mycobacterium Avium Complex (Mikobaktérium avium komplex)
Magneses Rezonancia Kolangiografia

(Nuclear) Magnetic Resonance Imaging, magneses magrezonancia képalkotas
M4agneses Rezonancia Vizsgélat

Methicillin Rezisztens Staphylococcus aureus

Methicillin Erzékeny Staphylococcus aureus

Neminvaziv Légzéstamogatas

Non Steroidal Anti-Inflammatory Drug, Nem szeteroid gyulladascsékkentd
Nem Tuberculotikus Mycobacterium

Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar

Oralis Glukoéz Tolerancia Teszt

Oszcillacids Pozitiv Kilégzési Nyomas

Pseudomonas aeruginosa

Pankredsz Asszocialt Fehérje

Német inhaldtorgyar

Percutan Endoscopos Gastrostomia

Pozitiv Kilégzési Nyomds

Pankredsz Enzimpotloé Terdpia

Pulmonalis Exacerbacio

per os, szajon at

Ajénlott Beviteli Referenciaértéke

Légmell, pneumothorax

Randomizalt Kontrollalt Vizsgalat

Rapid Szemmozgas

Respiratorikus szincicialis virus

rontgen

Standard Deviation

Tezacaftor

Ultrahang

Venoarterial Extracorporeal Membrane Oxygenation

Varians Specifikus Terapia

Ismeretlen Klinikai Jelent6ség Variansok
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3. Bizonyitékok szintje

A bizonyitékszintek besoroldsi modja [1]:

A blzs:::’tljt:k(,k A bizonyitékok szintjének magyarazata
L. szint Egyértelm, dltalanos kdvetkeztetések levonasara alkalmas bizonyiték randomizalt
kontrollalt, megfelel6en tervezett és kivitelezett klinikai tanulmanyokbal.
Il. szint Tamogato jellegli bizonyiték kelléen kivitelezett kohorsz-tanulmanyokbdl.
11l. szint Tamogaté bizonyiték hidnyosan kivitelezett vagy kontroll nélkili tanulmanyokbdl.
IV. szint Szakértdi konszenzus vagy klinikai tapasztalat.

4. Azajanlasok rangsorolasa

Az ajanlasok rangsoroldsanak médja [11:

Az ajanlasok rangsorolasa Az ajanlasok rangsorolasanak magyarazata

Az ajénlas |. szintl bizonyitékon alapul. A terdpia vagy beavatkozés elényeivel
kapcsolatban teljes kord a szakmai egyetértés. A terdpia vagy beavatkozas
hatékony, hatasos, elényds, ezért az egyértelmden javasolt.

A fokozat
Erds ajanlas

Az ajanlas Il. szintl bizonyitékon alapul. A terdpia vagy beavatkozas elényével

B fokozat kapcsolatban nem egyértelm(i a szakmai egyetértés. A terdpia vagy beavatkozas
Mérsékelt ajanlas elényét, hatékonysagat kevesebb bizonyiték tdmasztja ald. A terdpia vagy
beavatkozas adhatd, alkalmazhato.

Az ajanlas llI. szintl bizonyitékon alapul. A terdpia vagy beavatkozas el6nyével

C fokozat kapcsolatban a szakmai egyetértés nem teljes kord. A terdpia vagy beavatkozas
Gyenge ajanlas elényét, hatékonysagat korldtozott bizonyitékok tdmasztjak ald. A terdpia vagy
beavatkozas mindezek ellenére széba jon, mérlegelhetd.

Csak szakértéi allasfoglalas (,expert opinion”), klinikai tapasztalat all
D fokozat

I rendelkezésre (IV. szint( bizonyiték). A terdpia, beavatkozas széba jon. Az aktudlis
Nagyon gyenge ajanlas

gyakorlat a késébbiekben az Ujabb bizonyitékok fényében valtozhat.

A bizonyitékok mérlegelése a klinikai dontéshozatalnak csak egy komponense. A klinikus mindig egy adott beteget
és nem egy betegcsoportot kezel. A beteg egyedi sajatossdgai (tarsulé betegségek, életkor, vérhato élettartam,
iskolazottsagi szint, mozgdskorlatozottsdg, s mindenekfelett a beteg, illetve a sziil6k sajat kivdnsdga) olyan
kordlmények, amelyek az ajanldsokban megfogalmazott kezelési céloktdl és terdpids gyakorlattdl torténé eltérést
eredményezhetnek. A szakmai irdnyelvek elsésorban a tényeken alapulé orvostudomany (evidence-based medicine)
eredményein nyugszanak. A tényeken alapulé orvostudomény az elmult id6szakban szdmos értékes adattal bévitette
ismereteinket.

A bizonyitékokon alapulé orvostudomany szdmos vonatkozéasban szilédrd alapokra helyezte az orvosi tevékenységet,
kozte a CF betegelldtast. Ugyanakkor tudataban kell lenniink annak is, hogy a tényeken alapulé orvostudomanynak
arnyoldalai is vannak. Sziikséges, hogy ezeket ne tévessziik szem el6l, amikor egy gyégyszer vagy gydgyaszati eljaras
alkalmazasarol dontiink.

Iranymutatoként a kovetkezéket kell szem elétt tartanunk:

- Atényeken alapulé orvostudomany biztos alapokra helyezi az orvosi tevékenységet.

— A kell6 tdjékozottség érdekében javasolt a randomizalt, kontrollalt klinikai tanulmanyokat és a metaanaliziseket
eredetiben tanulmanyozni, nem elégséges csak kivonatokbol tdjékozddni.

- Az eredményeket mindig kritikusan kell értékelni.

- A gyakorlatban nem lehet minden orvosi beavatkozas vagy gyogyméd helyességét randomizalt, kontrollalt
klinikai vizsgalatokkal alatamasztani.

- A terdpias stratégia kialakitasakor alapvetéen fontos a betegség patofiziologiai alapjainak ismerete, amelynek
tényeit a bizonyitékokon alapulé orvostudomany eredményei sem irhatjak feldl.

Az egészséguigyi szakmai irdnyelv sohasem egy adott betegre vonatkoz6, mérlegelés nélkiil alkalmazandé utmutatés.

A beteg egyéni tulajdonsagaira mindig tekintettel kell lenni, s az egészségligyi szakmai irdnyelvtdl adott esetben
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-

- megfeleld indok alapjan és dokumentalt modon - el is lehet térni. Orvosi dontés el6tt az 6sszes koriilmény
mérlegelése sziikséges, a mérlegelés korébe mindig bele kell vonni az adott kérdéssel kapcsolatban rendelkezésre
all6 bizonyitékokat és az adott beteg/betegség egyedi tulajdonsagait/jellegzetességeit is. A tényeken alapuld
orvostudomany fokozatos térnyerése sohasem iktathatja ki a gondos orvosi mérlegelés sziikségességét. Az egyes
ajanlasok irodalmi hétterét az adott alfejezetben feltlintetett forrasok képezik.

V. BEVEZETES

A témakor hazai helyzete, a témavalasztas indokolasa

A CF a leggyakoribb autoszomalis, recessziv moédon 6rokléd6é anyagcsere-betegség. A prevalencia varhatéan
emelkedni fog az Ujszllottkori szlirés bevezetésével, tovabba az enyhe, illetve az egy szervre lokalizalddo tiinetek
hatékonyabb felismerésével. Eléfordulasa vildgviszonylatban 1:2500 [2], hazdnkban 1:4000 az élve sziiletettek kozott
[3].

A CF kronikus, progressziv betegség, amelyben a sejtmembran kloridtranszportjanak zavara miatt a kiilsé elvalasztasu
mirigyek sGr(, tapadds valadékot termelnek. CF-ben azok a szervek érintettek, melyek cisztas fibrézis transzmembran
reguldtor (CFTR) fehérjét expresszélnak, igy a légutak és a tiid6, a hasnyalmirigy, a maj, a bélrendszer és a reproduktiv
traktus. A mukodészavar elsédlegesen a s(r(i, tapadds valadékképzédés, majd az obstrukcié kovetkeztében
kialakul6 szervkarosodas kovetkezménye, amihez a tiid6k esetében jellegzetes bakteridlis fertézés miatti purulens
gyulladas, a neutrophil granulocyték lysosomdlis enzimei és aktiv oxigéngyokei okozta progressziv horgbédestrukcio,
szdvetkarosodas tarsul. A gyomor-bél rendszer betegségének a kovetkezménye a taplalék elégtelen emésztésébdl és
felszivodasabol eredé gyarapodasi és novekedési zavar. A CFTR fehérje pleiotrop szere révén annak defektusa hatdssal
van szamos anyagcsere-folyamatra, a szervezet védekez6éképességére és a sejtreparaciora. A klinikai kép rendkivil
valtozatos, progressziv, az adott betegre jellemzé. Nemi dominancia nem ismert.

A sok szervet érint6, krénikus gyulladas és kovetkezményes destrukcié idében torténd felismerése és adekvat kezelése
javitja az életkildtasokat és az életmin&séget.

A mult szazad kozepén kevés CF-beteg élte meg a tizéves életkort. Az 1990-es évekre az iparilag fejlett orszagokban
a vérhaté atlagos tulélés 29 évre nétt, ami ma meghaladja a 40 évet. A mutatdk javuldsa a betegség komplex
terdpidjanak és hatékonyabb gondozdsanak, valamint az enyhébb kérformak egyre teljesebb felismerésének
kdszonhetd. E folyamatban hatalmas véltozast a moduldtor terdpiak ebben az évtizedbeni bevezetése hozott. Ezek,
kulonésképpen a hdrmas kombindacié (ETI) kezelés korai alkalmazésaval kozel normal életmindség és élettartam
érhetd el [4].

Felhasznaléi célcsoport

- Afentrészletezett, betegellatdsban részt vevé szakmak.

- Abeteg gyermek (0-18 évig) nevelésével, gondozasaval foglalkozé felnéttek (sziilk, nevel6sziil6k, hozzatartozok,
egyéb gondozok, neveldk stb.), valamint a felnétt betegek és gondozéik.

- Afinanszirozasi és egészségpolitikai dontéshozok.

- Az irdnyelv elolvasasaval az ellatok és felhasznalok Osszefoglalod tajékoztatast kaphatnak a cisztas fibrozis
(CF) koérismézésérdl, hatékony kezelésérél és az egész életen at tarté gondozads eredményességérdl a hazai
gyakorlatban.

Kapcsolat a hivatalos hazai és kiilfoldi szakmai iranyelvekkel
Egészségligyi szakmai iranyelv el6zménye:
Hazai egészségligyi szakmai irdnyelv ebben a témakdérben még nem jelent meg.
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Kapcsolat kiilfoldi szakmai iranyelv(ek)kel:
Jelen irdnyelv az aldbbi kiilfoldi irdnyelv(ek) ajanlasainak adaptacidjaval késziilt.

Szerzok:

Tudomanyos szervezet:
Cim:

Megjelenés adatai:

Elérhetdség:

Carlo Castellani, Alistair J A Duff, Scott C Bell, Harry G M Heijerman, Anne Munck,
Felix Ratjen, Isabelle Sermet-Gaudelus, Kevin W Southern, Jurg Barben, Patrick

A Flume, Pavla Hodkov4, Nataliya Kashirskaya, Maya N Kirszenbaum, Sue Madge,
Helen Oxley, Barry Plant, Sarah Jane Schwarzenberg, Alan R Smyth, Giovanni
Taccetti, Thomas O F Wagner, Susan P Wolfe, Pavel Drevinek

European Cystic Fibrosis Society

ECFS best practice guidelines: the 2018 revision

2018. 03. 03. https://www.cysticfibrosisjournal.com/article/
$1569-1993(18)30029-8/fulltext

J Cyst Fibros 2018 Mar;17(2):153-178. doi: 10.1016/j.jcf.2018.02.006.

Szerzok:

Tudomanyos szervezet:

Cim:
Megjelenés adatai:

Elérhetdség:

Royal Brompton Hospital Paediatric Cystic Fibrosis Team

Royal Brompton & Harefield NHS, NHS Foudation Trust

a gyermekkori cisztas fibrozis elldtasardl

Clinical Guidelines: Care of Children with Cystic Fibrosis 2023

2023 Royal Brompton & Harefield Hospital

www.rbht.nhs.uk/childrencf
https://www.rbht.nhs.uk/sites/default/files/Cystic%20fibrosis%20guidelines/
CF%20G%202023/CF%20guideline%202023%20FINAL_081223.pdf

Kapcsolat hazai egészségiigyi szakmai iranyelv(ek)kel:
Jelenirdnyelvazaldbbi, a kozzététel idépontjaban érvényes hazai egészségiigyi szakmaiiranyelvekkel dll kapcsolatban.

Azonosito:

Cim:

Nyomtatott verzio:

Elektronikus elérhetéség:

002243

A diabetes mellitus kérismézésérdl, a cukorbetegek antihyperglykaemias
kezelésérdl és gondozasarol felnéttkorban

Egészségligyi Kozlony, 2023. évi 13. szam
https://kollegium.okfo.gov.hu/

Azonosito:

Cim:

Nyomtatott verzio:

Elektronikus elérhetdség:

002145

A majatiltetés indikacios korérdl, a vardlistara keriiléshez sziikséges kivizsgalasrol,
a majatultetés m(itéti, és gyodgyszeres kezelési gyakorlatarol, valamint

a majtranszplantalt betegek gondozasardl és rehabilitacidjarol.

Egészségligyi Kozlony, 2022. évi 11. szam

https://kollegium.okfo.gov.hu/

Azonosito:
Cim:

Nyomtatott verzié:

Elektronikus elérhetéség:

002205

A tuberkulézis mikrobioldgiai diagnosztikajarol
Egészségligyi Kozlony 2024. évi 7. szam
https://kollegium.okfo.gov.hu/

VI. AJANLASOK SZAKMAI RESZLETEZESE

Ajanlas1

Az ujsziilottkori biokémiai sziirdvizsgalatokat az ujsziilottkori sziirésekre akkreditalt, kijelolt orvosi
laboratériumi szlirokozpontokban kell elvégezni. (A) [5, 6, 7, 8]

Ajanlas2

A CF sziirékozpont illetékes klinikai szakembere értesiti a hozza tartozo, CF betegség gyantja miatt kisz(irt
ujsziilott sziileit, gondozdit, az ujsziilottet a teriiletileg illetékes akkreditalt CF-kézpontba iranyitja, ahol
az Gjsziilottel 2 héten beliil jelentkezni kell tovabbi vizsgalatok céljabél. (D) [5, 6, 7, 8]
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Ajanlas3
A megerdsitett CF diagndzis utan az Gjsziilottnek legkésébb az 58. életnapig CF-kdzpontban jelentkeznie kell
gondozasra. (D) [5, 6, 7, 8]

Ajanlas4
Meconium ileusszal sziiletett ujsziilottnek az akut gyermeksebészeti ellatast kovetoen CF-kézpontban
torténo sziirése, kivizsgalasa javasolt. (D) [5, 6, 7, 8]

Ajanlas5

A betegség diagndzisanak felallitasa céljabol megerésité vizsgalatként a CF-kézpontnak verejtékvizsgalatot
sziikséges végeznie verejték-kloridion meghatarozasaval. (A) [5, 6, 7, 8]

Normadlis verejtékteszt <30 mmol/I kloridion, 60 mmol/I és magasabb verejték-kloridion-érték CF fennallasara utal.
A verejtékteszt eredménye 30-60 mmol/I a kloridion-koncentracié direkt mérése esetén, ,intermedier érték” CF nem
zarhato ki, ismételt verejtékvizsgalat és genetikai vizsgalat elvégzése javasolt.

Ajanlasé
Cisztas fibrozissal diagnosztizalt betegnél genetikai tanacsadast kell kezdeményezni a genetikai mutacié
feltérképezése céljabol. (A) [5, 6, 7, 8]

Ujsziilottkori sz(irés

A cisztds fibrézis (CF) diagndzisanak feldllitdsdra még tlinetmentes allapotban lehetéség van Ujszilottkori sztiréssel,
prenatdlis szliréssel vagy ismert beteg testvérének genetikai vizsgdlataval. Ezekben az esetekben a kezelés
eredményesebb, mint a tlinetes beteg esetében. Az Gjsziilottkori CF-szlirés igazolhatéan javitja a betegség lefolyasat
rovid és hosszu tavon egyarant. A korai orvosi beavatkozés és gondozésba vétel fenntartja a tlinetmentes allapotot,

és megel6zheti a komplikacidk korai kialakuldsat, csokkenti a késébbi korhazi és az antibiotikum-kezelések szamat,
javitja a tulélési mutatdkat, a gyermek szomatikus és szellemi fejlédését.

A cisztas fibrézis Ujszilottkori szlirése lehetévé teszi a betegség korai felismerését, igy a specidlis kezelések id6ben
torténd alkalmazasat, vagyis ezzel elérheté a betegség progresszidjanak a lassitasa.

Az Ujszulottkori CF-szUirés vildagszerte az immunoreaktiv tripszinogén meghatarozasaval kezdédik.

A CF betegségben szenvedd ujszilottek vérében emelkedett IRT és pankreas asszocidlt fehérje (PAP) koncentracio
figyelheté meg. A kétlépcsds IRT/PAP szlirémddszerrel jo statisztikai paraméterek érhetdek el, jelentésen csokkent
fals pozitiv rataval:

- First-tier IRT meghatdarozas.

— Second-tier PAP meghatdarozas.
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1. abra: Cisztas fibrozis Ujsziilottkori, kétlépcsos biokémiai szlirésének algoritmusa [9]

CF sz(irés nem értékelhet6:

IRT(1)>CO

Meconium ileus
Eletkor > 8 hét

Uj minta
kérése

GW>32 hét

Visszamérés
IRT(1)>=CO

. s nem
Visszamérés

IRT>=CO

’Masodik DBS IRT pozitiv
életkor szerint:

. < 28 nap, IRT>CO

c 29-42 nap, IRT>CO
. 43-56 nap, IRT>CO

Uj minta
kérése

A\ 4

atadas kijelolt klinikusnak

*CO: cut off-hatarérték

A biokémiai sz(irés |. [épcséje

A 48-72 6rés életkorban vett és sz(ir6papiron beszaritott vérmintabol immunoreaktiv tripszinogén (IRT) kerdl
meghatarozasa. A kordbban levett (<48 h) mintat ismételni sziikséges az alnegativ értékek elkerilése céljabol.

A biokémiai szUirés tovabbi algoritmusat az 1. dbra mutatja.

A mintavétel a Magyarorszagon kotelezé jelleggel zajlé velesziiletett anyagcsere-betegségek Ujsziildttkori sz(irésének
mintavételi protokollja szerint torténik [70]. A CF sz(révizsgélat tobblet-vérmennyiség vételét nem igényli, azonban
a mintavétel feltételeinek, kiilondsen a karikdk teljes kitoltésének és a minta azonnali tovabbitdsanak a betartasat
igen.

A szlrékozpont illetékes klinikai szakembere értesiti a megbizott, vagy terliletileg illetékes, vagy a lakohelyhez
legkozelebbi akkreditalt CF-kozpontot a CF betegség gyanujardl.

Tekintettel arra, hogy meconium ileus esetén az IRT-érték alnegativ eredményt adhat, a meconium ileusos Ujsziilottnél
genetikai vizsgélatot kell inditani CF irdnydba, illetve 2 hetes életkort kdvetden verejtéktesztet végezni, emiatt
a meconium ileusszal sziiletett Ujszllottet CF-kdzpontban kell kivizsgalni.

Verejtékvizsgalat

A betegség diagnozisanak feldllitasa céljabol megerdsitd vizsgalatként a CF-kdzpontnak verejtékvizsgalatot szikséges
végeznie verejték-kloridion meghatarozaséval. (Bizonyiték szintje: A)

A verejtékvizsgalat érett Ujszlilottek esetén 10 napos kor utan végezheté.

Verejtékvizsgalatot elégtelen verejtékmennyiség miatt egy alkalommal javasolt ismételni, ha akkor is sikertelen
a verejtékgydjtés, genetikai vizsgalat végzése javasolt CF irdnyaba a CF-kdzpont koordinélasaval. Genetikai vizsgalatot
klinikai genetikus el6zetes tajékoztatds, szulbi irasos beleegyezés esetén indithat (lasd késébb).

Elégtelen mennyiség( verejték nem analizélhato.
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A CF-kozpont az eredményeket a kdvetkezdk szerint értékeli:

Normdlis verejtékteszt <30 mmol/I kloridion-koncentrdcié direkt mérése esetén: az Ujszulétt nagyon nagy
valoészintiséggel nem szenved cisztés fibrézisban. A cisztas fibrézis szlirése negativ eredménnyel lezarhato.

60 mmol/l és magasabb verejték-kloridion-érték CF fenndlldséra utal, bar egyéb kérallapotok is okozhatnak
emelkedett kloridion-koncentraciot.

A verejtékteszt eredménye magasabb mint 60 mmol/l a kloridion-koncentracié direkt mérése esetén: az Gjszulott
CF-diagnosztizalt, genetikai tanacsadas keretében klinikai genetikus altal CF irdnydba genetikai vizsgalat elvégzése
javasolt, nemzetkdzi minéségbiztositasi rendszerben részt vevé, akkreditalt genetikai laboratériumban.

Fel kell ajanlani a testvérek CF irdnyu kivizsgalasat (verejtékvizsgdlat végzését, tekintettel arra, hogy beleegyezést
genetikai vizsgalatba 16 éves életkor alatt kiskord nem adhat).

Gondozasba vétel sziikséges akkreditalt CF-centrumban.

CF miatt biokémiai markerrel kisz(rt, verejtékvizsgalattal megerdsitett CF-diagnosztizalt csecsemét legkésébb
58 napos korig CF-gondozésban jartas szakembernek kell ellatni.

A diagnozis feldllitasat kvetd korai elldtas

A CF-diagnosztizalt Ujszilottnél lehetéség szerint el kell végezni a pankreaselégtelenség korai felismerése érdekében
a széklet elasztaz vizsgalatot (érett sulyu Ujszilottnél a 3. életnaptdl, korasziilott esetében 2 hetes kortdl végezhetd).
Pankreaselégtelenség esetén a széklet elasztdz <200 ug/g széklet, ekkor pankreas enzimpétlas inditandd. Ha az érték>
200 ug/g széklet és pankreaselégtelenség jelei nincsenek, akkor az elasztdzvizsgalat 3 hénap mulva ismételendé.

Széklet elasztdz vizsgalat hidnydban pankreas-enzimpétlas inditando.

Genetikai tandcsadas keretében klinikai genetikus altal CF irdnydba genetikai vizsgélat elvégzése javasolt, nemzetkozi
mind&ségbiztositasi rendszerben részt vevé, akkreditalt genetikai laboratériumban, a sziil6k mintdjaval egyditt.

A genetikai vérvétellel egy id6ben tandcsos laborvizsgalatot végezni, vérkép, maj transzaminazok, GGT, dsszbilirubin,
direkt bilirubin, 6sszfehérje, albumin, Fe, ionok, vitamin D-, E-, A-szint, valamint alvadasparaméter meghatéarozasara.
Vizeletvizsgdélat javasolt dltalanos tledékre, és Na-Urités meghatarozasra.

A fizikalis vizsgalatnak ki kell terjedni a taplaltsagi mutatokra, igymint testtomeg, testhossz, fejkorfogat (percentilis).
Torokvaladék mikrobioldgiai vizsgélata javasolt minden vizit kapcsan.

Hasi ultrahangvizsgalat javasolt maj-, epeeltérések észlelése érdekében.

Beteget, CF pozitiv beteg” megjeldléssel jelenteni kell a CF-regiszterbe.

A CF-diagnosztizalt Ujsziilottet a diagnoézist kdvetden az ajanlasoknak megfelelé inhalatorral kell elldtni, a valadékoldo,
Lairway clearance” fizioterdpiat ebben jartas fizioterapeuta segitségével el kell sajatitani, félévente ismételni.
Hypertonias sdoldatos inhalaciét a diagndzist kvetéen meg kell kezdeni.

Dietetikai tanacsadas javasolt a megfeleld sulyfejlédés céljabdl, valamint javasolt pankredsz enzimpétlas alkalmazasa.
A CF-diagnozisat kovetéen zsirban oldédoé vitamin- és sépdtlast meg kell kezdeni. Vitamin D-, E-, A-szintek
meghatarozésa évente javasolt, majd az értékhez igazitani a potlast. Vizelet Na-Urités-vizsgalata minden vizit
alkalmaval javasolt.

CF ujszulottkori sztiréssel kiemelt CF-diagnosztizalt ujsziilotteket 1 éves korig havonta kovetni kell. 1 éves kor utan
2-3 havonta.

Bizonytalan CF diagnézis (CFSPID CF screen positive inconclusive diagnosis) [65]:

Azon Ujszllottek, akiknél pozitiv biokémiai sz(irést kdvetéen az ismételt verejték-klorid-érték intermedier értékd
(30-59 mmol/l), a genetikai vizsgalat nem mutat ki két koros génvarianst, vagy normal verejtékérték mellett (egy kéros,
patogén génmutaciot és egy bizonytalan patogenitasi mutaciot) CFSPID esetnek nevezziik.

Kovetésiik javasolt ismételt verejtékvizsgalat, szomatikus fejl6dés monitorizaldsaval.

Tunetmentes csecsemoket 6 havonta ajanlott kovetni.

Diagnézis klinikai tiinetek alapjan, sziikséges vizsgalatok

Ajanlas7

Cisztas fibrozis gyantja esetén verejtékvizsgalatot és klinikai genetikus altal végzett genetikai tanacsadas
keretében genetikai vizsgalatot kell végezni. (A) [5, 6, 7, 8]

Az Ujszilottkori kotelezd szlirévizsgalat elindulasanak ellenére nem szabad elfelejtkezni a lehetséges CF diagndzisrdl,
akdr csecsemok esetében is.
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Cisztas fibrozis diagnozisa felallithato [65]:

1.

Ujsziildttkori sz(ir6program keretében biokémiai markerrel kisz(rt, verejtékvizsgalattal megerésitett
tlinetmentes Ujszllottek esetében (lasd Ujszilottkori szlirés fejezet).

Tunetmentes betegek kéros verejtékvizsgalata vagy két patogén transz helyzet(i CFTR-mutacié esetén. [65]
Klinikai tiinetek esetén kéros verejtékvizsgalat vagy két patogén transz helyzetli CFTR-mutdcid. [65]

Klinikai tinetek, amelyek esetén cisztés fibrozis gyanuja felmerdl:

A

pozitiv csalddi anamnézis,

meconium ileus, bélatresia,

neonatalis cholestasis,

sovesztd szindréma, Pseudo-Bartter szindroma,

hypoalbuminaemia, 6déma,

elmarado sulyfejlédés, malabsorpcid, hasmenés, zsirszéklet,

kronikus, elhtizodé, visszatéré léguti fertézések, kronikus produktiv kohégés, perzisztald radioldgiai eltérések
a mellkasrontgenen,

krénikus sinusitis, orrpolip,

hemolytikus anaemia (mas okkal nem magyarazhato),

rectum prolapsus,

akut, krénikus pancreatitis,

disztdlis intesztindlis obstrukcios szindroma (DIOS) klinikai jelei,

dobverdujj,

|éguti mintabdl kimutatott Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa,

obstruktiv azoospermia.
szakszer(ien elvégzett, pontosan értékelt verejtékteszt a cisztas fibrézis diagnosztikajanak gold standardja.

A vizsgalat eredménye csak jol hidralt és jelentds szisztémas betegség nélkili esetben értékelhetd.
CF klinikai gyanuja esetén verejtékvizsgdlat végezhet6é kloridion direkt meghatdrozasaval, vagy a verejték-

vezetOképesség mérésével. VezetOképesség meghatarozas esetén, kéros értéknél, CF-centrumban verejték-kloridion-
meghatarozas javasolt.
Kéros verejtékteszt eredmény esetén a beteget CF-centrumba kell utalni.

A verejtékvizsgalat értékelése az Ujszilottkori sziirdvizsgalatnal leirtakhoz hasonlé:

Normalis verejtékteszt Cl <30 mmol/l (a kloridion-koncentracié direkt mérése esetén) vagy NaCl <50 mmol/I

(az elektrolit koncentracio vezet6képesség mérése esetén cisztas fibrozis valdszinttlen. A <30 mmol/I-es verejték

kloridion érték a CF diagndzisat valdszin(itlenné teszi. Ugyanakkor egyes CF-t okozé mutéacidkhoz térsulhat

30 mmol/l alatti eredmény.

Ha a verejtékteszt eredménye Cl: 30-60 mmol/l (a kloridion-koncentracié direkt mérése esetén), vagy NaCl:

50-80 mmol/l (az elektrolit koncentracié vezetéképesség mérése esetén)

— CF nem zarhat ki.

— Kovetés, ismételt verejtékvizsgélat, genetikai vizsgdlat szlikséges klinikai genetikus altal genetikai tanacsadas
keretében.

Ha a verejtékteszt eredménye CI>60 mmol/l (a kloridion-koncentracié direkt mérése esetén) vagy NaCl >80 mmol/I

(az elektrolit koncentracioé vezet6képesség mérése esetén)

— Gondozasba vétel sziikséges akkreditalt CF-centrumban.

— Haa verejtékvizsgalat vezet6képesség mérés alapjan tortént, verejték-kloridion meghatéarozas javasolt.

— Fel kell ajanlani a testvérek CF iranyu kivizsgalasat.

— Abeteget, CF pozitiv beteg” megjeloléssel jelenteni kell a CF-regiszterbe.
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1. tablazat: Verejtékvizsgalat [sajat szerkesztés]

Verejték konduktivitas mérés Verejték kloridion koncentracio mérés
Szlr6teszt, ha emelkedett, verejték
Indikacio kloridion koncentracié méréssel Diagnosztikus teszt
megerdsitendd

Coulometria (ion szelektiv elektrédak)

Médszer Konduktivitas Kolorimetria
Egyéb validalt kvantitativ médszerek

Analizatum Io.nmennylsegf ) Klorid
NaCl ekvivalensben kifejezve

Genetikai vizsgalat

A CFTR-mutacié detektélasanak sikertelensége nem zarja ki a betegség fennallasat.

A genetikai vizsgalat indikacioi:

klinikai tiineteket mutaté beteg kéros verejtékvizsgélat eredménnyel,
tlneteket mutatd testvér vagy rokon,

bizonytalan, hatarérték verejtékvizsgélati eredmény,
mutdacidhordozd sziilék esetén prenatélis vagy preimplantacids céllal,
felnétt CF-beteg partnere gyermekvallalas el6tt,

CF-beteg testvére gyermekvallalas elétt.

A CF-beteg testvérénél a verejtékteszt elvégzése az elsédleges. Negativ eredménye esetén a mutdcidhordozds

tisztazasa késébbi életkorban javasolt, irott beleegyezés esetén.

Minimalis kovetelmények a CFTR gén analizisét végzo laboratérium szamara:

A laboratériumnak megbizhatéan kell tudni kivonni DNS-t klinikai mintabol.

A mintdkat kétheti rendszerességgel kell elemezni, hogy elkeriilhetd legyen a jelent6s késedelem.

A laboratériumnak rendszeresen kilsé mindség-ellenérzésben kell részt vennie, legaldbb éves tanusitassal kell
rendelkeznie.

A genetikai diagnosztikai laboratériumnak biztositani kell egy CFTR mutaciépanelt, mely felismeri az adott
populacidban a CF-ben szenvedd egyének > 96%-anak legaldbb egy kéros alléljat.

Ha a panel csak egy mutdciét azonosit, a laboratériumban el kell tudni végezni a CFTR gén kiterjesztett
analizisét (génszekvenalast) a ritka mutacidk kimutatdsara, és a nagyobb deléciok vagy duplikaciok detektalasat.
A DNS-szekvenaldssal kimutatott varidansok koroki szerepét a CFTR-2 adatbazis és a szakma szabalyai szerint kell
megallapitani.

Az Uj mutdcidkat vagy variansokat jelenteni kell speciélis adatbazisokba a VUS-ok (ismeretlen klinikai jelentéség(
variansok) késébbi értelmezésének megkdnnyitése érdekében.

Cisztas fibrézist okozd mutacidknak szamité CFTR-variansok:

A cisztas fibrozist okozé mutacié olyan mutécio, amely CF-t okoz, ha ismert CF-t okozé mutéciéval van jelen transz
helyzetben. A CF diagndzisat megerdsiti a két transz helyzet(i mutécid, melynek kéroki szerepe a CFTR-2 adatbdzis
[67], vagy egyéb relevans informacio alapjan alatamaszthato, azonban a két patogén mutacio hianya a kiterjesztett
DNS-vizsgalatot kovetéen sem zarja ki a CF diagnézisat a tipikus klinikai vagy laboratériumi jellemzék, vagy
abnormalis CFTR bioassay jelenlétében.

A véltozé klinikai konzekvencidval jaré mutécidkkal rendelkezé betegek tovabbi megitélést igényelnek
a CF-kozpontokban. Ezek kézé tartoznak azok a mutdcidk, amelyek vagy CF-t, vagy egy olyan CFTR-related
disordert is okozhatnak, mint példaul a diffuz bronchiectasia, a velesziiletett kétoldali vas deferens hiany (CBAVD),
vagy a visszatérd/ kronikus idiopatids pancreatitis.

A nem bizonyitott vagy bizonytalan klinikai konzekvencidju varidnsokat hordozé betegek szintén tovabbi egyéni
megitélést igényelnek a CF-kdzpontokban.

A genetikai tandcsadast fel kell ajanlani, és a kapcsolatfelvételt a klinikai genetikussal biztositani kell. Ez el6segiti
a CF elsédleges és méasodlagos prevenciojat az érintett csalddokban, beleértve a rokonokat, akiknek emelkedett
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kockazatuk lehet a betegségre nézve. A humangenetikai adatok védelmérdl, a humangenetikai vizsgalatok és
kutatdsok, valamint a biobankok muikodésének szabalyairdl sz616 2008. évi XXI. torvény a genetikai vizsgalatot
megel6ézben (és azt kovetben is) eldirja a genetikai tandcsadast.

2, abra: A CF diagnoézisanak algoritmusa [sajat szerkesztés]

CF klinikai megjelenése:
*  Pozitiv ujsziildttkori sziirés

¢ Tiinetek

¢ Csaladi anamnézis

¥
Verejték klorid ion koncentracié mérés

>60 mmol/l 30-59 mmol/l <29 mmol/l

CFTR genetikai vizsgalata
|
' I
Bizonytalan patogenitasu —_ 5
CFTR muticio Nines CFTR mutécid |

|

CF diagnozisa CF diagnozis felallitasa megoldatlan CF valésziniitlen

| 2 CF-okozo CFTR muticio

CF-BETEGEK GONDOZASA, BETEGOKTATAS

Ajanlas8

A CF diagnézisat koveté 1-3 napon beliil az akkreditalt CF-kozpontnak a beteg csaladjaval és alapellato
gyermekorvosaval vagy vegyes praxisban dolgozé csaladorvosaval megbeszélést kell szervezni, ezt kdvetéen
meg kell kezdeni a beteg gondozasat. (A) [5, 6, 7, 8]

Ajanlas9

Csecsemokorban havonta javasolt megjelenni a CF-kézpontban, lehetéleg alternalva az alapellatas
rendelésével, azzal szoros egyiittmiikodésben. (D) A 25%-0s percentil értéket el nem éré csecsemék
a taplalkozas és a késobbi tiidobetegségek szempontjabdl veszélyhelyzetben vannak, ezért szorosabb
gondozas és agressziv taplalasi beavatkozasok sziikségesek. (D) [5, 10, 11, 12]

Ajanlas10
Egyéves kor felett, problémamentes CF-beteg regularis ambulans vizsgalata haromhavonta javasolt. Evente
részletes multidiszciplinaris felmérés sziikséges. (D) [5, 10, 11, 12]

Ajanlas11
A tiinetek, panaszok, allapotromlas esetén - barmely életkorban - miel6bb jelentkezni kell a CF-k6zpontban.
(D) [5,10,11]

Ajanlas12

A felnéttgondozasba vételrol 16 éves kortdl rendszeresen konzultalni szitkkséges mind a beteggel, mind
asziilékkel. (D) A gyermek CF-kdzpontnak szoros kapcsolatot kell kialakitania olyan feln6tt gondozé teammel,
ahol a CF minden manifesztacioja biztonsaggal kdvethetd, kezelheté. (D) [5, 11]

1. Csecsemokorban végzett regularis vizsgalatok

A klinikai tlinetek megjelenését kovetd cisztas fibrozis diagndzis mar rovid és hosszu tavu, részben irreverzibilis szervi
karosodas allapotdban ad lehetéséget az adekvat kezelés, a gondozads megkezdésére. A gyarapodasi zavar, a vitamin-
és séhiany, a krénikus 1éguti fert6zés idején bedllitott terdpidk eredményei elmaradnak a tiinetek megjelenése elétt
meginditott gondozas hatasossagatél. A 2022-ben hazankban is bevezetett Gjsziilttkori CF-szlirés lehetéséget teremt
a betegség diagnozisara a klinikai tiinetek megjelenése el6tt. Az egészségesnek tling Ujszilott és csecsemd vératlan
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beteggé nyilvénitasa jelent8s pszichoszocidlis terhet jelent a csaldd részére, ezért az els6 személyes megbeszélést
a teljes csalad jelenlétében, nyugodt koriilmények kozott, minden fontos kérdést érintve, pszichés tdmogatéas mellett
bonyolitsuk, irdsos 6sszefoglalé készitése mellett tovabbi tdjékozddas lehetéségeit biztositva.

Az els6 megbeszélés témakorei:

— csalad iskolazottsaganak, pszichés statuszanak felmérése,

— CF-diagnosztika menete, eredménye, genetikai hattér ismertetése,

— CF szervi manifesztacioi, lefolyasuk ismertetése,

— csaldd, haziorvos, CF-kozpont feladatainak ismertetése,

— gondozas fontossaga, menete, kezelés lehetéségeinek atbeszélése.

Az Ujonnan diagnosztizalt CF-beteg csecsemét vagy kisdedet el kell kiiloniteni mas betegektdl, a vizsgélatokat ennek
érdekében lehetbség szerint jarobetegként javasolt elvégezni. A gondvisel6ket megfelel infekcidkontroll-oktatasban
kell részesiteni. Az infekciokontroll-intézkedések minimalizaljak a bakterialis fert6zések atvitelét a betegek kozott.
Az inhalacids eszk6zok tisztitasa és fertétlenitése az infekcidkontroll iranyelvei szerint térténjen.

Egyéves korban, és ezt kovetéen évente részletes multidiszciplinaris konzilium méri fel a betegség lefolydsat,
a progresszid mértékét az elmult idészakban, és meghatdrozza a gydgyszeres kezelés esetleges moddositasat
a kovetkez6 idészakra.

Sulyponti kérdések a gondozas soran:

— fejlédés, gyarapodas, BMI, fejkdrfogatmérés — minden vizit,

— pankreas enzimpotlas ellenérzése — minden vizit,

— vitaminpétlas ellenérzése — minden vizit,

— sOpotlas ellenbrzése — minden vizit,

— mikrobioldgiai mintavétel — minden vizit,

— inhalacios kezelés ellenbrzése — minden vizit,

— Vér- és vizeletvizsgdlat - stabil, tinetmentes betegeknél évente, tlinetek esetén gyakrabban,

— mellkasrontgen-vizsgalat — tlinetmentes csecsemdknél egyéves korban, léguti tiineteknél hamarabb,

— hasiultrahang-vizsgalat (szlikség szerint elasztografia) — diagnéziskor, majd évente, tlinetek, panaszok esetén
hamarabb.

Javasolt a testsuly és testhossz percentil értékek legaldbb 50%-0s elérése 2 éves korra.

2, Kisdedkorban végzett regularis vizsgalatok

Iskolaskort megelézéen a korkép gasztrointesztinalis és 1éguti manifesztacidi mar jelen vannak, és latvanyos tiinetek
nélkul is irreverzibilis kdrosodasokat okozhatnak, ezért alapveté fontossagu a CF-kisdedek szoros monitorozasa.
Az étkezési szokasok, az egyiittm(ikddés a terdpiaban, a sportos, aktiv életmoéd ebben az életkorban tudatosul, ezek

megfeleld kialakitasat a szoros egylttmuikodés biztositja.

Sulyponti kérdések a gondozas soran:

— fejlédés, gyarapodas, BMI — minden vizit,

— pankreas enzimpotlas ellenérzése — minden vizit,

— vitaminpétlas ellenérzése — minden vizit,

— sOpotlas ellen6rzése — minden vizit,

— mikribiolégiai mintavétel - minden vizit,

— inhaldcids kezelés ellen6rzése — minden vizit,

— Vér- és vizeletvizsgdlat - évente,

— mellkasrontgen-vizsgalat (sziikség szerint CT/MR-vizsgalat) - 2 évente,

— hasiultrahang-vizsgélat (sziikség szerint elasztogréfia) — évente,

— spirometria (oszcillometria, multiple breath washout) — 3 éves kortél.

Gasztroenteroldgiai konzultacid, vizsgalatok és taplalasterapia sziikséges, amennyiben a BMI percentil érték <5%,
illetve a z-score <1,64, a sulyndvekedés percentil érték <5%, a korhoz tartozd suly percentil érték <10%, varatlan
sulycsokkenés 1ép fel.

CF-kisdedeknek és csaladtagjaiknak évente influenzaoltas javasolt.

Mellkasrontgen-vizsgélat 2 évente javasolt, sulyos progresszié esetén kiegészité mellkas-CT indokolt.



23.s5zam

EGESZSEGUGYI KOZLONY 2769

Légzésfunkcios vizsgalatok (oszcillometria, spirometria) haroméves kortél eredményesen végezhetd, a kooperacio
folyamatosan javithatd. Fontos a Iégzésfunkcids technika oktatdsanak korai megkezdése.

3. Iskolaskorban végzett regularis vizsgalatok

A gondozés soradn a gyermek értelmi szintjének megfeleléen mar iskoldskortdl informacidkat sziikséges dtadnunk
betegségérdl, hogy serdlilékorra feleldsségteljes hozzaallassal megfelel6 terapiahtiség alakuljon ki.

Informacidk iskolaskorban:
— CF velesziiletett betegség (genetika),
— CF hatasa a szervezetre, légzésre, emésztésre,

— kezelés elemei, fontossaguk,

— fert6zések megel6zésének lehetbségei,

— fizikai aktivitds, sopétlas, pihenés jelentbsége,
— CF gondoz6 csapat résztvevdi, feladatai.

Sulyponti kérdések a gondozas soran:
— fejlédés, gyarapodas, BMI — minden vizit,

— pankredsz enzimpétlas ellendrzése — minden vizit,

— vitaminpétlas ellenérzése — minden vizit,

— sOpotlas ellenbrzése — minden vizit,

— mikribiol6giai mintavétel - kohodgtetéses garattampon, képet — minden vizit,
— inhalacios kezelés ellenbrzése — minden vizit,

— Vér- és vizeletvizsgalat - évente,

— mellkasrontgen-vizsgalat (sziikség szerint CT-vizsgalat) - 2 évente,

— hasiultrahang-vizsgalat (sziikség szerint elasztografia) - évente,

— spirometria - 3 éves kortol minden vizit, pletizmografia 10 éves kortdl évente,
— fizikai terhelhet&ség (6 perces jarastavolsag) — 10 éves kortol évente,

— orélis cukorterhelés (gliikdzszint-monitorozas) — 10 éves kortol évente,

— oszteodenzitometria — 10 éves kortdl 1-3 évente (koros esetben évente),

— pszicholdgiai felmérés (életminéség, adherencia) — iskolaskortél évente.

4, Atadas a felnéttgondozasba, regularis vizsgalatok

A CF-kezelés effektivitdsdnak javulasa, és kiilondsen az utdbbi években bevezetett, a kérkép patofizioldgiai
folyamatait korrigdlé modulator terdpia hatsara a varhaté élettartam javul, mind tobben érik meg jo életminéségben
a felndttkort. A betegek kdvetését a serdiilékort kdvetéen felnéttgondozo csapat veszi at. A tranzicié idedlis esetben
minden szubspecialitas gyermek- és felnéttellatdja kozott meg kell, hogy torténjen, az alapellatas szintjén is.

A CF-péciens és csaladja szoros kapcsolatban n6 fel a gyermekkori gondozésban jaratos multidiszciplinaris csapattal,
akik iskolaskortdl folyamatosan bévild informaciokkal latjak el az 6nallé életre és felelésségteljes dnkontrollos
kezelésre készil6 serdiil6t. A felnéttgondozasba keriilés folyamata sorén az érintett beteg kapcsolata mind a gyermek
teammel, mind a szil6i felligyelet tekintetében gyengiil, ami jelent6s pszichés terhet r6 a serdiilés egyéb aspektusai
miatt instabil lelkiiletl CF-betegre.

A felnéttgondozasba adas idedlisan tobblépcsés folyamatban valdsul meg. Az elsé vizit alkalmaval a gyermekorvos
team tdjékoztatja a csalddot a tranziciéd menetérdl, a beteg és sziilei ismertetik elvarasaikat, aggodalmaikat, és mindez
megbeszélésre kerdl.

A masodik vizit még eredeti helyen mind a gyermek, mind a felnétt team jelenlétében torténik, amikor részletes
irdsbeli kortdrténet alapjan elemzik a betegség eddigi lefolyasat, a gondozas elemeit, a vérhato jovébeli perspektivat,
a gondozas kiterjesztett szlikségleteit (fertilitas, transzplantacio), és a terapia esetleges modositasat.

A harmadik vizit mar a felnéttgondozas helyén szervezédik, ahol még mindkét team képvisel6i jelen vannak, de
a megbeszélést a felnétt csapat iranyitja.

A negyedik vizit mar kizardlag felnéttspecialistak részvételével az elsé felnéttkori megjelenésnek felel meg.
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Felnéttgondozasba adas irdsos kortorténetének elemei:
— személyi adatok,

— suly, testmagassag, BMI,

— diagnozis ideje,

— genetika,

— mikrobidlis kolonizacid,

— szovédmények,

— kezelés,

— allergia,

— korhazi kezelések,

— utolsé éves kontroll laboratériumi leletei, 1égzésfunkcid, képalkotok.

5. Felndttkorban végzett regularis vizsgalatok
A felnéttkori gondozas célja a betegség progresszidjdnak mérséklése, a cisztas fibrézishoz tarsuld, masodlagos
betegségek korai felismerése és kezelése. Kontrollvizsgédlatok gyakorisaga: 3 havonta. Romlé klinikai allapot, tidé

transzplantécids kritériumok teljesiilésekor a Tudd Transzplantacios Bizottsagnak referélni kell a beteget.

Sulyponti kérdések a gondozas soran:

— testsuly, BMI - minden vizit,

— vérnyomas, pulzus, oxigénszaturacié — minden vizit,

— pankreasz enzimpétlas ellenérzése — minden vizit,

— vitaminpétlas ellenérzése — minden vizit,

— s6potlas ellenérzése — minden vizit,

— kopet, ennek hianyaban torokvaladék (kohogtetéses tampon/garatszivadék) altalanos bakterioldgiai vizsgalata —
minden vizit,

— kopet Mycobacterium irdnyu vizsgalata — évente,

— inhalacios kezelés(ek) ellenbérzése — minden vizit,

— mellkasi fizioterdpia ellenérzése - évente,

— dietetikai felmérés, tanacsadas - félévente,

— Vér- és vizeletvizsgalat — haromhavonta,

— mellkasrontgen-vizsgalat (sziikség szerint CT-vizsgalat) - 2 évente,

— hasiultrahang-vizsgalat (sziikség szerint elasztografia) - évente,

— kardiolégiai vizsgalat — évente,

— spirometria vagy pletizmogréfia 3 havonta,

— fizikai terhelhet&éség (6 perces jarastavolsag) — évente,

— ordlis cukorterhelés (gliikdzszint-monitorozas), ha nem all fenn CFRD - évente,

— CFRD esetén rendszeres diabetoldgiai gondozas,

— CFLD esetén rendszeres gasztroenterolégiai/hepatolégiai gondozas,

— oszteodenzitometria — 1-3 évente (kéros esetben évente),

— pszicholdgiai felmérés (életminéség, adherencia) — évente.

6.Védooltasok

A CF-betegnek és minden egy haztartasban él6 hozzatartozénak az éves influenza elleni oltés javasolt.

Az Ujszilottkori szlréssel kiszlirt CF-ben szenvedd csecsemdk passziv immunizaldsa RSV ellen nem automatikus,
csupan a tlineteket mutatd gyermekek esetén javasolt a palivizumab megigénylése és szezondlis oltdsa 2 éves kor
elétt.

RSV elleni vaccina (nem tdmogatott dron) kismamak esetében a 24-36. gesztacids hét kozott adhato, mely a csecsemd
6 honapos kordig védettséget ad.

A tlid6transzplantaciot megel6zé, illetve az azt kdveté immunizalas a tidStranszplantacids fejezetben kerdl leirasra.
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CF-BETEGEK LEGUTI MANIFESZTACIOINAK KEZELESE

1. Léguti exacerbacio tiinetei, sziikséges vizsgalatok

Ajanlas13

A tiid6 exacerbacidinak kezelésére a léguti valadék tenyésztésével azonositott baktériumok alapjan
valasszunk antibiotikumot, kezdetben az utolsé pozitiv bakteriol6giai minta eredményét alapul véve. Képet
vagy kohogtetéses tampon mikrobiolégiai vizsgalata javasolt, csecseméknél nasopharyngealis mintavétel
végezheto. (D) [5, 13]

Léguti exacerbdcié (PEx) tlinetei
A legtdbb CF-ben szenvedé beteg klinikai lefolyasat a pulmondlis dllapot romlasanak akut epizdédjai kisérik, amelyeket

Iéguti exacerbacidnak (PEx) neveznek. Jelenleg nincs éltalanosan elfogadott definicié a PEx-re. A diagnézist a jellemz6
tlnetek alapjan allitjuk fel.

A léguti exacerbaciot jelzé tlinetek (véltozatlan fizikélis lelet mellett is): [5, 13]

— fokozodé (4ltalaban produktiv) kohogés, a kohogés jellegének megvaltozasa,

— fokozodéd kopetdrités, kdpet szinének, allaganak valtozasa,

— fokozodd nehézlégzés, csokkent terhelhetdség,

— fokozott [égzési munka, zihdlas, emelked6 nyugalmi légzésszam,

— megvaltozott hallgatozasi lelet,

— véres kopetdrités,

— oxigénszaturacié csokkenése,

— 10% < FEV1-csokkenés,

— mellkasi fajdalom, hasi fajdalom,

— gyengeség, faradtsdg, rossz kdzérzet, letargia,

— 1az > 38°C (a legtobb exacerbéciét nem kiséri 1az),

— étvagytalansag, sulystagnalas, sulycsokkenés,

— fokozott orrfolyas, sinus fajdalom, orrvaladék megvaltozasa.

A légzésfunkcio (FEV1) csokkenése, a mellkas rtg-felvételen lathato Uj elvéltozas gyakran észlelheté PEx soran, de
nem sziikséges az exacerbdcié diagnosztizédlasdhoz. A PEx diagndzisa az egyes paciensek kozelmultbeli kiindulasi
egészségi dllapotanak valtozasan alapul.

1-2 tunet jelenléte, vagy mérsékelt tlinetek esetén enyhe exacerbaciérdl beszéliink, tobb mint 3 Uj tilinet, sulyos
tlnetek (pl. deszaturacid) esetén vagy per os antibiotikus kezelésre nem reagalé esetekben kozépsulyos-sulyos
a léguti exacerbacio. [13]

Léguti exacerbaciod kezelése
Enyhe exacerbacidk esetén per os antibiotikumokkal kezdjiik a kezelést. [13]
Intravénas antibiotikum alkalmazéséra van szlikség:

— sulyos exacerbacidban,

— haaz optimalis szisztémas kezelés legaldbb egy olyan antibiotikumot igényel, amely csak intravénds uton adhato,

— haa per os antibiotikum-terapia nem oldja meg az exacerbaciot,

— ha a kérokozo rezisztens a széjon &t alkalmazott antibiotikumokkal szemben,

— gyogyszerallergia, illetve a per os antibiotikumokkal szembeni intolerancia esetén.

Léguti exacerbaciéban inhalacids antibiotikum adasa akkor javasolt, ha enyhe az exacerbécié és per os gyégyszerrel

(pl. fluorokinolon) kombinaciéban adhato. [5, 13]

Ha a 7. napon nincs klinikai javulds (tlinetek, spirometria), javasolt:

— also léguti mikrobioldgiai mintavétel (indukalt képet vagy BAL),

— azintravénas antibiotikumok valtoztatasa,

— egy masik lehetséges diagnozis mérlegelése (ABPA, NTM, sinusitis, reflux, aspiracio),

— megfelelé hidrataltsag és mukolizis biztositasa. [5]

Javasolt, hogy az intravénas antibiotikum-terdpia idétartamat a kezelésre adott kezdeti valasz alapjan hatdrozzak

meg: [5, 14]

— Azoknal a felnétt betegeknél, akik gyorsan reagalnak a kezelésre (pl. > 8% javulas FEV1-ben, javulnak a tlinetek
azi.v. antibiotikum-kezelés megkezdését kdvetd 7-10 napon beliil), 10 napos antibiotikum-kura javasolt.
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— Azoknal a betegeknél, akiknél lassabb a valasz, 14 napos antibiotikum-kura javasolt.

— Hosszabb intravénas antibiotikum-kura indokolt az intenziv osztélyos (ICU) ellatast igényl6é betegeknél, valamint
azok esetében, akiknél a kézelmultban intravénds antibiotikum-kura ellenére CF-sulyosbodast tapasztalnak.
Az ilyen betegeknél az antibiotikum-kezelést addig kell folytatni, amig a tlinetek és a FEV1 nem javulnak
(14-21 nap).

— Gyermekeknél az alapértelmezett kezelési id6é 14 nap marad, de megfontolhat6 a kura leréviditése (10 nap).

A legtobb per os antibiotikummal kezelt beteg szamara 14-21 napos kezelés javasolt, feltéve, hogy a beteg

megfeleléen reagal. [5]

2. Léguti virusfertozések

Altaldnos megfontoldsok enyhe tiineteket okozd léquti virusfertézések esetén

Amennyiben megel6z6en a Iéguti mintdkbdl Pseudomonas aeruginosa nem tenyészett, Staphylococcus aureus és
Haemophilus influenzae kezelésére alkalmas terapia bedllitasa indokolt, amoxicillin/clavulansav, azithromycin vagy
clarithromycin, a kérokozdék érzékenységének (legutdbbi ismert, vagy az ismételt mintavétel) figyelembevételével.
Cephalosporin-szarmazékok kerililendék.

Megel6z6 Pseudomonas aeruginosa pozitiv 1éguti minta esetén, amennyiben a kdzelmultban nem kapott, 2-3 hetes
ciprofloxacin-kezelés megfontolandd, amennyiben az el6z6 tenyésztési eredmény in vitro érzékenységet mutatott.
Az antibiotikum-kezelés tartama a tlinetek fliggvénye, akar egy hét utan felfiiggesztheté.

Influenza

— Minden CF-beteget évente javasolt influenza ellenes véddoltasban részesiteni.

— Amennyiben a beteg nem immunizalt, influenza kontakt vagy igazolt beteg, a tlinetek megjelenését kdvetden
48 6ran beliil oseltamivir-kezelés indokolt.

Respiratory Syncytial Virus (RSV)

— Joallapotu, komorbiditas nélkili CF-csecsem& RSV profilaxisa sem aktiv, sem passziv vaccinacidval nem sziikséges.
— RSV-fert6zést bakteridlis koinfekcio kisérhet, ismételt mikrobiolégiai mintavétel javasolt, antibiotikus kezelés
vélhat sziikségessé.

COovID-19

— Minden CF-beteget, az érvényben levd irdnyelvek szerint, COVID-19-ellenes védboltasban javasolt részesiteni.

— Sulyosabb COVID-19-betegség kockazati tényezdi, tidbatiltetés utani allapot, végstadiumu tiidéfolyamat, id6s
életkor és cisztas fibrozishoz tarsul6 diabétesz.

— Mint minden virusfert6zés esetén, bakteridlis koinfekcio jelentkezhet, antibiotikum-kezelés valhat sziikségessé.

3. Staphylococcus aureus, MRSA

Ajanlas14
MRSA kezelése pulmonalis exacerbacio esetén: i.v. teicoplanin vagy vancomycin vagy p.o./i.v. linezolid vagy
i.v. ceftarolin adasa javasolt 2-3 hétig. (C) [5, 14, 15]

A methicillinérzékeny Staphylococcus aureus (MISSA)

Elsé izolalas

— Jo6 klinikai allapot esetén amoxicillin/clavulansav p.o. addsa javasolt 2(-4) hétig. A kezelés utdn két héttel
a kopettenyésztés ismétlése szlikséges.

— Rossz klinikai allapot esetén meropenem + tobramycin i.v. adasa javasolt 2 hétig. MRSA-gyanu esetén i.v.
vancomycin vagy teicoplanin hozzaadasa indokolt. [5, 16, 17]

Mivel a fogkefe potencialisan rezervoarja lehet a Staphylococcus aureusnak, javasolt annak lecserélése az eradikacios

kezelés utan. [5]
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Ismételt izoldlas

A beteg terapids adherencidjat mindig ellendrizni sziikséges.

— Azelsé izolalastol szamitott 6 hédnapon belili pozitiv kdpettenyésztés: p.o. amoxicillin/clavulansav addsa javasolt
2(-4) hétig.

— Az elsé izolalastol szamitott 6 hdnapon tul pozitiv a kdpettenyésztés: a kezelés megegyezik az elsé izolaldsnal
leirtakkal.

- Ujabb pozitiv képettenyésztések 6 honapon beliil: CFTR-modulator naiv beteg esetén: p.o. sulfamethoxazol/
trimetoprim +/- rifampicin 2(-4) hétig. CFTR-modulator kezelésben részesiilé betegnél: p.o. linezolid 10 napig. [5]

A kezelés utdn két héttel a kdpettenyésztés ismétlése szilkséges. Az MRSA protokollndl taglaltaknak megfeleléen

bér-nyalkahartya dekolonizéacié megfontolandé. [5]

Exacerbéacio

Amoxicillin/clavulansav p.o. terdpia javasolt 2(-4) hétig. A kezelés utan két héttel a kdpettenyésztés ismétlése
szlikséges.

Amennyiben parenteralis kezelésre van sziikség, akkor meropenem + tobramycin adasa javasolt 2 hétig. MRSA-gyanu
esetén vancomycin vagy teicoplanin hozzdadasa indokolt. [5, 16]

Kronikus fert6zés

— Ha egy évben ketténél tébb alkalommal igazolédik Staphylococcus aureus pozitivitds a kopetben, akkor orélis
doxycyclin (8 év felett) vagy inhalaciés vancomycin adasa javasolt.

— Ezenkivil intermittdlé jelleggel meg lehet kisérelni amoxicillin/clavulansav, doxycyclin, sulfamethoxazol/
trimetoprim +/- rifampicin, linezolid kezeléseket is. [5]

Az MRSA protokollnal leirtaknak megfeleléen bér-nydlkahartya dekolonizacié megfontolando.
Methicillinrezisztens Staphylococcus aureus (MRSA) infekcio kezelése

A fert6zés el6forduldsa a tartds kérhazi kezeléssel né. A higiénés szabdlyok szigoru betartdsaval és betartatasaval
az MRSA-fert6zés kockdzata jelentésen csdkkenthetd. A krénikus pulmondlis MRSA-fertézés rontja a légzésfunkcidt
és a CF prognozisat. [14]

Az MRSA eradikécidja j6 dltaldnos allapotu betegben

— CFTR-modulator naiv beteg esetén: p.o. sulfamethoxazol/trimetoprim + rifampicin vagy fusidinsav + rifampicin
addsa javasolt 2 hétig.

— CFTR-modulator terapidban részesiil6 beteg esetén: p.o. linezolid 2 hétig.

Linezolid 14 napot meghaladé alkalmazasa esetén vérképkontroll szilkséges hetente (cytopénia kizarasara). 28 napot

meghaladé alkalmazésa esetén szemészeti vizsgalat is indokolt 2 havonta (optikus neuritis kizarasara). [5]

MRSA kezelése pulmondlis exacerbacié esetén

— lLv. teicoplanin vagy vancomycin vagy p.o./i.v. linezolid vagy i.v. ceftarolin adasa javasolt 2-3 hétig. [5, 14]

— Az MRSA-kezelést érdemes kiegésziteni topikalis (nasalis) anti-staphylococcus szerekkel is (pl. mucopirocin 2%-os
kendcs, fuzidinsav 2%-o0s krém vagy vancomycin 2%-os gél naponta 3-4-szer 5 napon at, klérhexidines furdetés
és torokoblogetés 7-10 napig). [16]

— Emellett inhaldciés vancomycin mérlegelendd. [16]

Krénikus MRSA-fert6zés

— Az orrban, illetve az orrgaratban az esetek tobbségében jél reagél helyi kezelésre: mucopirocin 2%-os kendcs,
fuzidinsav 2%-os krém vagy vancomycin 2%-os gél naponta 4-szer 5 napon at.

— BOr és torok MRSA-hordozas esetén klérhexidinoldat alkalmazésa javasolt. Szilkség esetén a csalddtagokat is
dekontaminalni kell. [16]
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4. Haemophilus influenzae

Ajanlas15

CF betegségben a H. influenzae profilaxisara és kezelésére nem javasolt a széles spektrumu cefalosporinok
tartos adasa a PA kolonizacié incidenciajanak novekedése miatt. (D) [5, 18]

A H. influenzae cisztéas fibrézisban léguti patogénként viselkedhet, nem tipizalhaté formai biofilmet is képeznek.
A kezelés célja a kdrokozé eradikalasa és a kronikus infekcio megelézése. [18]

Az EUCAST szabalyok értelmében a H. influenzae antibiotikum érzékenységére makrolidok és aminoglycosid szerekkel
szemben nem vonhaté le kdvetkeztetés a mikrobioldgiai vizsgalatbol.

Elsé izolalas

Ha a beteg j6 allapotu: amoxicillin/clavulansav +/- azithromycin vagy clarithromycin p.o. adasa javasolt 2-4 hétig.
8 éves kor felett p.o. doxycyclin is adhato, szintén 2-4 hétig. Az antibiotikum-kezelés utan 10-14 nap mulva ismételt
kopettenyésztés sziikséges. Perzisztald tiinetek és/vagy tovabbi mikrobioldgiai pozitivitas esetén p.o. cefixim adasa
javasolt 2 hétig. [5, 18]

Ha a beteg rossz allapotu: kéthetes célzott i.v. ceftazidim + tobramycin kezelés javasolt. [5]

Ismételt izolalds

— Azelsé izolalastdl szamitott 6 honapon belil Ujra pozitiv a kdpet: p.o. amoxicillin/clavulansav 2-4 hétig.

— Azelsé izolalastol szamitott 6 hdnapon tul Ujra pozitiv a kdpet: a kezelés megegyezik az elsé izolalassal (lasd fent).
— 6 hdnapon beliil tébbszori izolalas: p.o. clarithromycin (érzékenység alapjan) 2-4 hétig. [5]

Krénikus H. influenzae (> 2 izolalds/év) fertézés relative ritkan fordul el6. Kezelésére és megelézésére vonatkozé
evidencidk nincsenek. Hosszu tavu p.o. amoxicillin/clavulansav kezelés megkisérelheté. [5]

5. Pseudomas aeruginosa (PA)

Ajanlas16

Pseudomonas aeruginosa elsé izolalasakor, jo allapotu betegnél az eradikacié érdekében az elsé valasztandé
kezelés az inhalaciés antibiotikum 1-3 hdénapig (colistin vagy tobramycin vagy kombinaciéban havonta
alternalva) ES ciprofloxacin p.o. 3 hétig. (A) [5, 16, 19]

Ajanlas17
PA elsd izolalasakor egyidejii pulmonalis exacerbacié esetén eradikacio céljabol kettés kombinacioju i.v.
Pseudomonas-ellenes antibiotikum 2 hétig + 3 hénapos inhalaciés antibiotikum-kezelés javasolt. (D) [5, 16, 19]

Ajanlas18

Sikertelen PA eradikaciéo (6 héonapon beliil ismételt PA-pozitivitas) esetén a kovetkezé kezelési eljaras
sziikséges/javasolt/indokolt: inhalacios antibiotikum 3 hénapig (colistin vagy tobramycin/colistin havonta
alternalva) és ciprofloxacin-kezelés p.o. 3 hétig vagy kombinalt i.v. Pseudomonas-ellenes antibiotikum
2 hétig. (D) [5, 16]

A CF-betegek késébbi életminésége és tulélése szempontjabdl dontd jelentéségU, hogy milyen életkorban kovetkezik
be az elsé PA-fertézés, az intermittald kolonizacio, majd a krénikus infekcio. A kérokozé korai detektalasa és a fertézés
progresszidjanak megel6zése ezért kiemelkedd jelentéségli a gondozas soran. Az ismételten sikertelen eradikaciot
kovetben a kronikus kolonizacio esélye n6, amelyben a kezelés mar csak szuppressziv hatasu lehet. A kronikus fertézés
egyutt jar a nyalkatermel6 PA torzsek el6térbe kerllésével, ami a Iégzésfunkcio rohamos romlasaval és az életkilatasok
csokkenésével jar. A mucoid PA torzsek poliszacharidokbdl allé alginat biofilmet képeznek, ami kiilondsen ellenallova
teszi a kérokozét az antibiotikumokkal szemben. [5, 16]

PA-ellenes antitestek a szérumban:

A PA-ellenes antitestek rutinszerU vizsgalata hazénkban még nem &ll rendelkezésre.

— Azantitestek titerének valtozasa jelzi az elsé fertézést, és jol korreldl a sikeres eradikacio tenyésztési eredményével.

— Atiter emelkedése el6rejelezheti a fert6zést, ezért a kezelés megkezdése negativ tenyésztés birtokaban is indokolt
lehet.

— lgazolt infekciéban a titer emelkedése a kezelés intenzivebbé tételét vagy antibiotikum-valtast tesz sziikségessé.
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— Az antitestvizsgélatok segithetnek a negativ és az intermittaléan fertézott allapot elkilonitésében, ugyanakkor
krénikusan fert6zott betegekben prediktiv értéke mar nincs. [20]
A PA-kolonizaci6 ,megel6zésének” szandékaval végzett krénikus antibiotikum-kezelés ellenjavallt.

Elsé izolacid

J6 allapotu betegnél az eradikacié érdekében az elsé véalasztandé kezelés:

— Inhalaciés antibiotikum 1-3 hénapig (colistin vagy tobramycin vagy kombinaciéban havonta alternalva).

ES

— Ciprofloxacin p.o. 3 hétig.

Javasolt adagolas: ciprofloxacin: <1 hénap: 2x15 mg/ttkg/nap, 21 hénap: 2x20 mg/ttkg/nap (max. 2x750 mg); colistin:
<2 év: 2x1.000.000 E/nap, >2 év: 2x2.000.000 E/nap.

Bizonyitottan mucoid PA torzs esetén 3 honapos inhalaciés antibiotikum-kezelés javasolt. [5, 16, 19]

Ha a csecsemd&/kisgyermek az oralis ciprofloxacin adasat nem tolerdlja, colistin vagy tobramycin inhalédcié monoterapia
is eredményes lehet, illetve a per os ciprofloxacin helyett 2 hetes i.v. kombinalt antibiotikum adasa is véalaszthato.
[16,19]

Elsé izolacid exacerbacid esetén

— PA elsé izolaldsakor egyideji pulmonalis exacerbacié esetén eradikacid céljabol kettés kombinacidju i.v.
Pseudomonas-ellenes antibiotikum 2 hétig + 3 hdnapos inhaldciés antibiotikum-kezelés javasolt.

— Az eradikacids kezelés befejezését kdvetéen 1-2 hét mulva, majd havonta tenyésztés szikséges az eradikacié
eredményességének vizsgalata céljabol. Az elsé féléven belili negativ tenyésztések igazoljak az eradikacio
sikerességét.

— Ha a negativ tenyésztések ellenére a beteg éllapota nem javul, indukalt kdpet vagy BAL-tenyésztés végzendod.
[5,16,19]

Sikertelen eradikacié (6 hdnapon beliil ismételt PA-pozitivitds) esetén

— Inhalaciés antibiotikum 3 hénapig: colistin vagy tobramycin/colistin havonta alternalva.

ES

— Ciprofloxacin-kezelés p.o. 3 hétig vagy kombinalt i.v. Pseudomonas-ellenes antibiotikum 2 hétig. [5, 16]

PA-Ujrafert6z6dés esetén (6 hénapon keresztiili negativ PA-statuszt kovet6 ismételt pozitiv tenyésztés) hasonld
gyoégyszerelés alkalmazandé. [5, 16]

Ha a beteg mar fenntarté inhalacids antibiotikum-kezelést kap, megfontolandé colistin monoterapiarol tobramycin/
colistin alternalo6 kezelésre valtas, valamint aztreonam vagy levofloxacin inhalacio bevezetése. [5, 16]

Antibiotikus kezelés PA-fert6zésben
— Ceftazidim (3x50 mg/ttkg, max. 9 g/nap) + tobramycin (1x10 mg/ttkg/nap, max. 660 mg/nap) kombinacié az elsé
vélasztando.
— Meropenem (3x40 mg/ttkg/nap, max. 3x2 g/nap) + tobramycin (kiilondsen egyideji MSSA-pozitivitas esetén).
Egyéb, kombinacidban vélaszthatd antibiotikumok: amikacin (1x30 mg/ttkg/nap, max. 1,5 g/nap) (tobramycin-
rezisztencia esetén), colistin [25.000 E/ttkg/nap napi 3x, (max. 2M E/adag)] vagy piperacillin/tazobactam
(4x90 mg/ttkg/nap).
1. Multirezisztens PA vagy standard kezelésre nem reagalé PA-fertézés esetében megfontolandé:
ceftolozan/tazobactam (>18 év: 3 x 2/1 g) vagy ceftazidim/avibactam (3 hénapos kortdél adhato)
(3 x 40-50/10-12,5 mg/kg, max. 3 x 2/0,5 g). [5, 16, 20, 21]
Az aminoglikozidok napi egyszeri adagban reggel vagy kora délutan adandok.
— A napiegyszeri adas segit kivédeni a vesetoxicitdst, eredményesebb az antibakteridlis hatds tekintetében, tovabba
csokkenti a PA aminoglikozidokkal szembeni rezisztencia el6fordulasat. [5]

ellenérizni kell az els6 adag beaddsa utan 23 draval (azaz a 2. adag el6tt), illetve dozismddositast kdvetden 23 éraval,
egyebekben hetente ismételni javasolt.

Céltartomanyok: tobramycin: <1 mg/L; amikacin: <3 mg/L.

Ha a gyogyszerszint emelkedett, ki kell hagyni a kdvetkezé adagot és 24 6ra mulva ismételt mérés sziikséges. Ha
az ismételt mérésnél a gydgyszerszint a céltartomdanyban van, a kezelés folytathat6 20%-os déziscsokkentéssel. [5]
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Az ototoxicitds az aminoglikozidok, kiilondsen az amikacin bizonyitott mellékhatasa.

Audiometriat kell elvégezni:

— kiindulasi alapként az NTM (i.v. amikacin) kezelés megkezdésekor, és 1 év utén,

— minden betegnél, aki rendszeres 3 havi intravénds antibiotikum-kezelésben részesil évente,

— haegy gyermeknél valaha is magas valamely aminoglikozid vélgykoncentracidja. [5]

Az aminoglikozidok i.v. alkalmazdsa esetén az ototoxikus mellékhatasok kivédésére N-acetilcisztein egyidejd addsa
javasolt (<12 év: 2x300 mg, =12 év: 2x600 mg per 0s). [5]

Fenntarto inhaldciés antibiotikum-kezelés javasolt az alabbi esetekben

— Kronikus PA-fert6zés: az évente legaldbb 4 elvégzett tenyésztés >50%-a PA pozitiv (Leeds-kritériumok alapjan).

— Sikeres eradikaciot kbvetéen rovid idén belil (1 év) visszatérd PA-pozitivitas. [5, 19]

Krénikus PA-fertézésben fenntartd inhalacids antibiotikum-kezelés céljabdl javasolhatd colistin (elsévonalbeli),
colistin/tobramycin havonta alternalva (masodvonalbeli), valamint aztreonam (6 év felett, 2-3x75 mg/nap) havonta
alterndlva colistinnel vagy tobramycinnel (harmadvonalbeli). Levofloxacin inhalacié: naponta 2x240 mg porlasztésa
28 naponta alternalva 18 éves kor felett alkalmazhato szintén harmadik vonalban a krénikus PA-infekcid kezelésére.
[5,16,22,23]

Krénikus PA-fert6zésben az intravénds kezelés sikertelensége esetén (a betegség befolyasolhatatlanul progredial)
az inhalacios antibiotikum-kezelés folytatasa, és haromhavonta kombinalt i.v. terapia indokolt. [5]

Kronikusan PA-kolonizalt CF-beteg minden akut Iéguti infekcidja kezdetén 2 hetes per os ciprofloxacin-kezelés
javasolt (az inhalacids antibiotikum-kezelés folytatasa mellett). [5, 16]
Két éven keresztiili PA-negativ tenyésztések esetén az inhalacios antibiotikum-kezelés abbahagyhatd. [5]

3. abra: A Pseudomas aeruginosa infekcié kezelése [sajat szerkesztés]

Po. ciprofloxacin — 3 hétig
Nem-mucoid PsA > +
tobramycin inh. — 1 honapig

Sikertelen eradikacio

Po. ciprofloxacin — 3 hétig
VAGY IV antibiotikum — 2 hétig*
+

tobramycin/colistin/tobramycin inh. — 3 honapig

Mucoid PsA >

Sikertelen eradikacio

IV antibiotikum — 2 hétig
Béarmilyen PsA, || -

rossz klinikai allapot Folyamatos antibiotikum inhalacio.

aztreonam lysine megfontalando.

* Kezelborvos dontése alapjan, fligg az életkortdl, klinikai allapottodl etc.
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6. Burkholderia cepacia complex (BCC)

Ajanlas19

A Burkholderia cepacia complex elsé izolalasakor kombinalt, parenteralis antibiotikum-kezelés javasolt,
lehetéség szerint antibiogram alapjan. Az aldbbi antibiotikumok johetnek széba: meropenem vagy
ceftazidim +/- avibactam vagy piperacillin/tazobactam vagy sulfamethoxazol/trimetoprim vagy tetracyclin
ES tobramycin (a feltételezett szinergista hatas miatt) minimum 2 hétig. (D) [5,16, 24]

A Burkholderia cepacia complex szamos fajt foglal magaban (kordbban a genomovar elnevezést hasznaltak
a megkilonboztetésiikhdz). Leggyakoribb a B. cepacia (I. genomovar), a B. multivorans (ll. genomovar) és
aB.cenocepacia (lll.genomovar). A fert6zés forrasa lehet a kdrnyezet és masik CF-beteg is. A BCC fert6zés CF-betegekben
a légzésfunkcié gyors romlasat, a betegség sulyosbodésat és a mortalitas névekedését vonja maga utan. A komplexhez
tartozo egyes fajok azonositasa és elkiilonitése specidlis, szelektiv tenyésztéssel lehetséges. A Burkholderia cenocepacia
atldétranszplantacié ellenjavallatat képezi, mivel a postoperativ tulélés esélyét bizonyitottan csokkenti. [16, 24, 25, 26]
Az EUCAST nem ad ajanlast a Burkholderia cepacia complex tagjainak MIC-értékérdl, igy a felsorolt antibiotikumokkal
szemben nem vonhato le kovetkeztetés a mikrobioldgiai vizsgalatbol.

Elsé izolalas

Az elsé izolacié alkalmaval eradikaciora kell torekedni. Jelenleg nem létezik egységesen elfogadott, evidencidkon
alapul6 kezelési mod. Figyelemmel kell lenni, hogy a BCC torzsek tobbsége rezisztens a szokvanyos anti-Pseudomonas
antibiotikumokra, igy a colistinre is.

Kombinalt, parenteralis antibiotikum-kezelés javasolt, lehet&ség szerint antibiogram alapjan.

Az alabbi antibiotikumok johetnek sz6ba: meropenem vagy ceftazidim +/- avibactam vagy piperacillin/tazobactam
vagy sulfamethoxazol/trimetoprim vagy tetracyclin ES tobramycin (a feltételezett szinergista hatas miatt) minimum
2 hétig. [5, 16, 24]

Exacerbacié

BCC okozta pulmonalis exacerbacié és cepacia-szindréma (szeptikus allapot progrediald 1égzési elégtelenséggel,
nekrotizdl6 pneumonidval) esetén kombinalt, parenteralis antibiotikum-kezelés javasolt 2-4 hétig. A kezelés
megegyezik az elsé izolacional leirtakkal. [16]

Kronikus fert6zés

Szuppressziv terapidban tobramycin, meropenem, aztreonam vagy ceftazidim inhalacié, vagy oralis doxycyclin tartds
addsa javasolt.

Enyhe tiinetek esetén p.o. sulfamethoxazol/trimetoprim kezelés jon széba. [5]

7. Stenotrophomonas maltophilia

Ajanlas20

Azok a betegek kezelend6k Stenotrophomonas maltophilia ellen, akik krénikusan kolonizaltak, klinikai
tiinetekkel és/vagy romlé légzésfunkcioval birnak, és egyéb korokozo kizarhaté az allapotrosszabbodas
hatterében. (D) [5, 26]

A S. maltophilia gyakran nem patogén; de néhdny betegnél tranziensen/dtmenetileg kolonizalhat, azonban néhany
betegnél krénikus kolonizélo alakulhat ki, ami Uj tiinetekkel és a [égzésfunkcié romlasaval jar.

A S. maltophilia képes kolonizélni a CF-es betegek Iégutjait. A tartds kolonizacio és a krénikus fertézés kozotti
kilonbségtétel nehéz lehet. Krénikus S. maltophilia fert6zés hasonléan definialhatd, mint a krénikus P. aeruginosa
fert6zés, a,Leeds-kritériumok” alkalmazasaval.

A kronikus S. maltophilia 1égzésfunkciora és klinikai allapotra gyakorolt hatdsat vizsgalva CF-es betegekben
az eredmények ellentmondasosak. A S. maltophilia-fert6zott betegek FEV1 értéke alacsonyabb, mint a S. maltophilia
nélkili CF-betegeknél, emellett a kdrokozé jelenléte a léguti exacerbacié megndvekedett kockazataval jar.
A S. maltophilia gyakrabban fordul el olyan CF-betegeknél, akiknek a kortérténetében hosszu tavu antibiotikum-
kezelés szerepel.

Nem vilagos, hogy a krénikus S. maltophilia fertézés egyszerlien a betegség sulyossaganak a markere (azoknal
a betegeknél, akiknél mds CF-kérokozdk miatt progresszivebb tldébetegségben szenvednek), vagy okozati
osszefliggésben all-e a betegség progresszidjaval. [26, 27]
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Kezelés

Azok a betegek kezelenddk S. maltophilia ellen, akik krénikusan kolonizaltak, klinikai tlinetekkel és/vagy romlo
légzésfunkcioval birnak, és egyéb kérokozo kizarhatd az dllapotrosszabbodas hatterében.

A kezelést szdjon at szedhetd antibiotikummal kezdjiik, trimethoprim/sulfamethoxazole az elsé valasztandé szer.
Dézis: 6 hét-5 hénapos korig: napi 2x120 mg, 6 hdnap - 5 éves korig: napi 2x240 mg, 6-11 éves korig: napi 2x480 mg,
12 éves kor felett: napi 2x960 mg adasa javasolt 1 honapig.

Ha nem reagal trimethoprim/sulfamethoxazolera, érzékenységi vizsgélat alapjan célzott kezelés javasolt. Ha a gyermek
megfelel a pulmonalis exacerbacio kritériumainak, és a S. maltophilia az egyetlen izolalt organizmus, nagy doézisu
(20 mg trimethoprim/100 mg sulfamethoxazole/kg napi 2 részletre osztva) intravénas trimethoprim/sulfamethoxazole
alkalmazasa javasolt. Alternativ megoldasként doxycyclin, léguti kinolonok, ceftazidim, kloramfenikol adasa jon
szdba. [5]

8. Achromobacter xylosoxidans

Ajanlas21

Az Achromobacter xylosoxidans els6 izolacié esetén érdemes a baktérium eradikaciéjara torekedni. (D) [2, 28]
Klinikai jelentsége vitatott, néhdny esetben a légzésfunkcié romlasat észlelték. Prevalencidja ndvekszik, gyakoriak
a keresztfert6zések a CF-betegek kozott. Gyakran multirezisztens a kérokozé. [16, 28]

Az EUCAST nem ad ajanlast a Burkholderia cepacia complex tagjainak MIC-értékérdl, igy a felsorolt antibiotikumokkal
szemben nem vonhato le kovetkeztetés a mikrobioldgiai vizsgalatbol.

Elsé izolacio

Az Achromobacter xylosoxidans elsé izolacio esetén érdemes a baktérium eradikaciojéra torekedni.

— J6 dllapotu beteg esetében antibiogram alapjan amoxicillin/clavulansav vagy sulfamethoxazol/trimetoprim p.o.
adasa javasolt 1 honapig, inhaldcios colistinnel kiegészitve 3 hdnapig. [32]

— Rossz allapotu beteg esetében kombinalt parenterdlis antibiotikum-kezelés javasolt - lehetdség szerint célzottan.
Az alabbi antibiotikumok johetnek széba: emelt dézisu sulfamethoxazol/trimetoprim vagy piperacillin/tazobactam
vagy ceftazidim vagy meropenem ES colistin 2-3 hétig. Ezt kdvetéen minimum 3 hénapig inhalaciés colistin
alkalmazasa javasolt antibiogram alapjan valasztott, ordlis antibiotikummal kiegészitve. [5, 28]

Kronikus fert6zés
Kronikus fert6zésben elsé vonalban colistin, masodvonalban meropenem inhalacié javasolt honapokon at. [5, 29]

9. Atipusos mycobaktériumok

Ajanlas22

MABSC tiidébetegségben a kezelés intenziv fazisbol és azt koveté fenntartd fazisbol all. Az intenziv fazis
harom vagy négy gyogyszer 3-12 hétig torténé alkalmazasat jelenti, a fert6zés stilyossaga, a terapias valasz
és a tolerabilitas alapjan. A fenntarto fazis id6tartama 12-18 honap, a tenyésztés konverzidja utan 12 hénapig
javasolt folytatni. (D) [30, 31, 32, 33]

Ajanlas23

Clarithromycin-érzékeny MAC tiidébetegségben naponta adott per os makrolid (els6ként valasztandé
azithromycin), rifampin és ethambutol kombinacié a javasolt. (D) [30, 31, 32]

A nem tuberculotikus mycobacteriumok (NTM) a természetben el6forduld, alacsony virulenciaju, biofilm képzésre
képes opportunista és szaprofita baktériumok, melyek CF-betegekben tiidébetegséget okozhatnak.
Atlidébetegséget okozdé speciesek kdzll CF-es betegcsoportban a leggyakrabban izoldlt patogének a lassan névekvd
Mpycobacterium avium complex (MAC) (M. avium, M. intracellulare és M. chimaera) és a gyorsan névé Mycobacterium
abscessus complex (MABSC) (M. abscessus subsp abscessus, M. abscessus bollettii és M. abscessus massiliense).
Emellett a M. simiae, M. kansasii, M. xenopi és M. fortuitum a gyakrabban el&forduld kérokozok. [36]

Az NTM-fert6zés eléforduldsa életkorral né, mig a prevalencia 10 éves életkorban 10% kordili, 40 éves életkorban
kozel 30%-ra né.[35] Egyes vizsgalatok 6sszefliggést mutattak az NTM el6fordulasa, valamint a gyengébb taplaltsagi
allapot, gyakori intravénds antibiotikum-kezelés, CF-hez tarsuld diabétesz, a szteroid-, NSAID- vagy makrolid terapia,
a kronikus ABPA, Pseudomonas, Staphylococcus és Aspergillus infekcid és a gyengébb légzésfunkcid kozott.
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Az NTM az arra fogékony egyénekben progressziv gyulladasos tlidékarosodas kialakuldsahoz vezethet. A diagnézis
felallitdasdhoz klinikai, radiolégiai és mikrobioldgiai kritériumok egyittes megléte sziikséges.

Prevencio
CF-betegek kozott az NTM keresztfertézés lehetéségét (kiilondsen M. abscessus complex esetében) az infekcio
kontroll szabalyok (irdnyelv) betartasa mellett minimalisra kell cs6kkenteni. [30, 31, 32]

Mikrobiolégiai vizsgélat [30, 32]

— NTMtudébetegség gyanuja esetén mycobacterioldgiai vizsgélatra legaldbb két kiilénb6z6 napon vett ko petmintét
kell kuldeni.

— Kilinikailag stabil allapotu, spontan kopetiritésre képes CF-es betegekben évente sziikséges kdpetet NTM
tenyésztésre kiildeni.

— NTM tudébetegségre utalé klinikai tlinetek hianyaban, spontdn kdpetiritésre nem képes CF-betegektdl nem kell
NTM-szUirés céljabol tenyésztésre mintét kiildeni.

— Légzésfunkcio- és/vagy allapotrosszabbodast mutaté betegnél, ha a megszokott terapiara nem kovetkezik be
javulas, NTM-vizsgalat javasolt kdpetbdl hdromszor, vagy BAL-bdl egyszer.

— NTMszlirése a kdpetbdl savallo pélca kimutatasan alapul, melyhez a kopetminta direkt mikroszkopos vizsgélata és
a kopet tenyésztése egylttesen sziikséges. Savallo pozitivitas esetén az aktiv tuberculosis kizarando.

— NTM tudébetegség gyanuja esetén direkt mikroszképos vizsgalatra és tenyésztésre kopet, indukalt kopet,
garatszivadék, bronchusmosé folyadék vagy bronchoalveolaris lavage (BAL) minta alkalmas.

— Torokleoltas, oropharyngealis torlet minta NTM-kimutatésra (direkt mikroszképos vizsgélatra, tenyésztésre) nem
alkalmas.

— Az NTM-kimutatésra kiildott Iéguti mintak tenyésztését szolid és folyékony taptalajon egyidejlileg el kell végezni.
Az inkubdcio idétartama minimum 6 hét.

— NTM-vizsgélatra csak megfelelé koriilmények kozott vett friss [éguti minta alkalmas. NTM léguti mintabol valdé
optimalis kimutatasahoz a mintat 24 o6ran belil fel kell dolgozni; amennyiben ez nem lehetséges, a mintat
a laboratériumi feldolgozasig hiitében kell tarolni.

— CF-betegek léguti mintaibdl kitenyészett NTM esetén minden esetben legaldbb species szintl molekuldris
vizsgélatot kell végezni.

— M. abscessus esetén a speciesen bellil megfelelé molekularis médszerrel szubtipus meghatarozas is sziikséges.

— Amennyiben M. abscessus esetében egyénrél egyénre transzmisszié lehetésége merll fel, az izoldtumok
identifikalasara javasolt molekularis modszer a teljes genomszekvenalas.

NTM tiidébetegség diagnozisa klinikai és mikrobioldgiai kritériumok egyideju teljestlése esetén allithatd fel.
Diagnozis feldllitasa

Klinikai kritériumok [30, 32]
1. Mellkas-rontgenfelvétellel igazolt nodularis vagy tregarnyék vagy HRCT-vel igazolt multifokalis bronchiectasia

sok kis nodulussal.
2. Klinikai és/vagy légzésfunkcids romlas egyéb korokozok/komorbiditasok optimalis kezelése ellenére.

Mikrobioldgiai kritériumok

3. Legaldbb két kilonb6zé napon leadott kdpetbdl pozitiv tenyésztési eredmény. (Amennyiben az elsé
kdpetminta nem diagnosztikus, akkor Ujabb kdpetmintéat kell kiildeni direkt mikroszképos vizsgélatra és
tenyésztésre.)

Vagy

4. Pozitiv tenyésztési eredmény legaldbb egy bronchusmosé folyadékbdl vagy bronchoalveolaris lavage-bdl
(BAL).

Vagy

5. Transzbronchialis vagy egyéb tlidébiopszidbdl igazolt mycobacteridlis hisztopatoldgiai kép (granulomatézus

gyulladas vagy savallé palcdk) és NTM-pozitiv tenyésztési eredmény vagy a biopszia mycobacteridlis
hisztopatoldgiai képet mutat (granulomatdzus gyulladds vagy savéllé palcék) és egy vagy tobb kopet vagy
bronchusmosé folyadék NTM-pozitiv tenyésztési eredményt ad.
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Kezelés

A tartds azithromycin-kezelésben részesiilé CF-betegekben NTM gyanuja esetén a kivizsgédlas id6tartama alatt
az azithromycin felfliggesztése javasolt, mivel a monoterapidban alkalmazott azithromycin noveli a rezisztencia
kialakulasanak kockazatat. [30, 31, 32, 34]

Mpycobacterium abscessus complex kezelése

MABSC esetén clarithromycin, amikacin, cefoxitin antibiotikum érzékenységi vizsgalatot kell végezni. Lehetéség
szerint javasolt tigecyclin, imipenem, minocyclin, doxycyclin, moxifloxacin, linezolid, sulfamethoxazole/trimethoprim
antibiotikum érzékenységi vizsgalatokat is végezni. [30, 31, 32, 33]

MABSC tiidébetegségben a terdpia megvélasztasa a kérokozé makrolid és amikacin érzékenysége alapjan javasolt.
Makrolidok esetében az indukélhaté makrolidrezisztencia megitélésére 14 nap inkubacios idé és/vagy az erm gén
szekvenaldsa sziikséges. [30, 31, 32, 33]

4, abra: Mycobacterium abscessus fertézés javasolt kezelési terve cisztas fibrézisban. [30]

Kezelés idotartama (hénap)
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MABSC tuid6betegségben a kezelés intenziv fazisbol és azt kdvetd fenntarté fazisbol all. [30]

Az intenziv fazis harom vagy négy gydgyszer 3-12 hétig torténé alkalmazésat jelenti, a fert6zés sulyossaga, a terapias
vélasz és a tolerdbilitas alapjan.

A kezelés elemei intravénas amikacin (30 mg/kg 1x), és per os azithromycin (10 mg/kg 1x), makrolidrezisztencia esetén
linezolid (10 mg/kg 2-3x), illetve egy vagy két antimikrobds szer a kovetkezékbdl, érzékenység alapjan, imipenem/
meropenem (20 mg/kg 3x), cefoxitin (50 mg/kg 3x), vagy tigecycline (8-11 év: 1,2 mg/kg (max 50 mg) naponta 2x,
>12 év: 50 mg naponta 2x, 50 mg naponta 1x, ha nem tolerdlt).

A fenntarté fazis idétartama 12-18 honap, a tenyésztés konverzidja utan 12 hénapig javasolt folytatni. A kezelés
bazisa amikacininhaldcié (500 mg 2x), per os azithromycin (10 mg/kg 1x), makrolidrezisztencia esetén linezolid
(10mg/kg 2-3x), és érzékenységnek megfeleléen két vagy harom antimikrobas szer a kovetkez6kbdl, per os moxifloxacin
(7,5-10 mg/kg 1x), vagy per os ciprofloxacin (20 mg/kg 2x), per os minocyclin (8 év folétt 2 mg/kg 1x) vagy per os
doxycyclin (8 év f6l6tt 100 mg 1x), és sulfamethoxazole/trimethoprim (12 év alatt 480 mg 2x, 12 év fol6tt 960 mg 2x).
Amikacinrezisztens MABSC kérokozé kezelésében az amikacint egyéb per os antibiotikummal ajanlott helyettesiteni.
M. abscessus complex tidébetegség kezelése a gyakori antibiotikum-valtast igényl6 gyoégyszer intolerabilitas és
gyogyszertoxicitds magas kockazata miatt minden esetben az NTM- és CF-kezelésben egyarant jartas szakember 4ltal
torténik.

M. abscessus complex tiidébetegség kezelésében makrolid vagy egyéb antibiotikum monoterdpidban val6 adésa
nem javasolt.

MABSC-kezelés megkezdése utdn havonta kdpet- vagy indukalt kopettenyésztés javasolt, amennyiben mintavétel
sikertelen, 6 havonta bronchoszképos (BAL) moséfolyadék mikrobioldgiai vizsgélata indokolt.

Amennyiben a kdpet/BAL tenyésztés a hatodik hdnapban tovébbra is MABSC-pozitiv, az intenziv fazis ismétlése jon
szdba per os gydgyszerek kombinacidjaval.



23.s5zam

EGESZSEGUGYI KOZLONY 2781

Mpycobacterium avium complex kezelése [30, 31, 32, 34]

MAC esetében clarithromycin- és amikacin-érzékenységi vizsgalatot kell végezni Uj fert6zésben a gydgyszeres kezelés
megkezdése el6tt, és minden esetben, amikor a terdpids valasz elmarad vagy a kezelés mellett negativvé valé beteg
kopete ismételten NTM-pozitiv lesz.

A terdpia megvalasztasa a korokozé clarithromycin- és amikacin-érzékenysége alapjan javasolt.

5. abra: Mycobacterium avium (MAC) fert6zés ajanlott kezelése cisztas fibrozisban. [30]

Kezelés idétartama (hénap)
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Clarithromycin-érzékeny MAC tiidébetegségben naponta adott per os makrolid [elséként vélasztandd azithromycin

(10 mg/kg 1x)], rifampin (10-20 mg/kg 1x) és ethambutol (15 mg/kg 1x) kombinacié a javasolt.

Makrolid vagy egyéb antimikrébas szer monoterapidban alkalmazasa ellenjavallt.

Clarithromycin-rezisztens MAC tlidébetegségben naponta adott per os rifampin, ethambutol és isoniazid vagy

quinolone kombinéacié adasa javasolt.

MAC tiidébetegség kezelésében kezdeti kéthetes intravénas amikacin (30 mg/kg 1x), és meropenem (20 mg/kg 3x)

addsa javasolt az aldbbiak kozul 1 vagy tobb megléte esetén:

— Direkt savallé palca pozitiv Iéguti minta.

— Radiolégiailag igazolt tiregképzddés vagy sulyos fertézés.

— A betegségre utalé szisztémas tlinetek fennallasa.

— Ujonnan diagnosztizalt MAC tiidébetegség kezdeti terapidjadban az amikacininhalacié (parenteralis forma és
liposzomdlis amikacin) nem javasolt.

— MAC-kezelés megkezdése utan havonta kopet- vagy indukalt kdpettenyésztés javasolt, amennyiben a mintavétel
sikertelen, 6 havonta bronchoszképos (BAL) moséfolyadék mikrobioldgiai vizsgalata indokolt.

— Amennyiben 6 hénapig tarté irdnyelv szerinti gyégyszeres terapia ellenére sikertelen az eradikacid, javasolt
a kezelés kiegészitése liposzomdlis amikacininhaldciéval, vagy megfontolandé az intravénds intenziv kezelés
ismétlése.

— Héarmas kombinaciéju (IVA/TEZ/ELX) CFTR moduldtor terdpidban részesilé betegekben diagnosztizalt MAC
tidébetegség kezelésében rifampicin helyett ciprofloxacin vagy moxifloxacin adasa javasolt. A CYP3A-induktorok
(rifampicin, rifabutin) egyideji alkalmazasakor az IVA-expozicié szignifikdnsan csokkent, az ELX- és a TEZ-expozicié
pedig varhatéan csdkken, ami potencidlisan az IVA/TEZ/ELX és az IVA csokkent hatdsossagat eredményezheti.
Ezért az egydttes alkalmazas erés CYP3A-induktorokkal nem javasolt.

Egyéb NTM tipusok kezelése [32, 35]

Egyéb NTM patogének kezelése a kérokozd antibiotikum-érzékenységi vizsgalatanak eredménye alapjan javasolt.
A gyogyszeres kezelést legaldbb haromféle gydgyszer-kombinacidban kell adni, a kezelés minimalis id6étartama
12-18 honap.

NTM-kezelés monitorozésa [30, 31, 32]

NTM-kezelés elkezdése el6tt és a kezelés teljes id6tartama alatt az alkalmazott gyogyszerek toxikus hatdsainak
(hallas-, [atasellendrzés, vérkép, vesefunkcid, majfunkcid) szoros monitorizélasa javasolt.

Vérkép, maj- és vesefunkcio-vizsgdlat a kezelés elkezdése utan 2 héttel, majd 3-4 havonta javasolt. A majfunkcios

érték normalis felsé hataranak 6tszorosét meghaladd szérumszint esetén a teljes gyogyszeres kezelést azonnal fel
kell figgeszteni. A gydgyszeres kezelés ismételt elkezdése a rendszeresen ellen6rzott majfunkcid és vesefunkcio
szérumszintjének normalizal6dasat kovetben, fokozatosan, egyszerre csak egy gydgyszer Ujbdli visszadllitdsaval
javasolt. Amennyiben a majfunkcié-emelkedés mértéke a normalis szérumszint felsé hatardnak Otszordsénél
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kevesebb, els6ként a rifampicin és ethambutol felfliggesztése mérlegelendd. A gyogyszerek ismételt elkezdése
lassan, fokozatosan torténhet.

A terdpia sikerességének megitélésre az NTM-kezelés kezdetén, valamint a kezelés befejezésekor mellkas
HRCT-vizsgdlat javasolt.

Sikeres NTM eradikécié (3 egymast kovetd NTM-negativ tenyésztési eredmény) esetén a gyogyszeres kezelés
folytatasa az elsé negativ minta idépontjatél szamitva legaldbb 12 honapig javasolt, abban az esetben, haa 12 hénap
alatt minden tenyésztési eredmény NTM-negativ. Minden olyan esetben, amikor gydgyszeres kezelés mellett van
NTM-pozitiv tenyésztési eredmény (tartésan NTM-pozitiv vagy -negativ tenyésztési eredményt kdvetéen ismételten
NTM-pozitiv) hosszu tavu (fenntartd) antibiotikus kezelés javasolt.

Gyogyszermellékhatds-monitorozas [30, 31, 32]
— Intravénds amikacin- vagy intravénas/intramuscularis streptomycinkezelés esetén a gydgyszer szérumszint

monitorozas és szérum kreatininszint ellenérzés, szlikség esetén ddzisredukcio javasolt.

— Ordlisan szedett gyogyszerek esetén a szérumszint csak a terdpias valasz elmaraddsa esetén vagy gyogyszer-
interakcié gyanuja esetén javasolt.

— Aminoglikozid-kezelés elkezdése el6tt és a kezelés id6tartama alatt audiometria-vizsgdlat javasolt. A beteget
tajékoztatni kell, hogy a kezelés alatt jelentkezé tinnitus, vestibuldris tlinetek vagy halldscsokkenés esetén
az aminoglikozid-kezelést azonnal fliggessze fel, és errél tdjékoztassa kezelorvosat.

— Intravénds aminoglikozid-terdpia esetén minden esetben per os N-acetil-cisztein adasa javasolt. Adagolas: <12 év:
300 mg naponta 2x, 12 év<: 600 mg naponta 2x.

— Vizsgdlatokigazoljdk az N-acetil-cisztein protektiv hatdsat aminoglikozid indukdlta halldskarosodas kialakuldsaban.
Antioxidans hatdsa miatt az N-acetil-cisztein 80%-kal csokkentette az aminoglikozid szovédményeként jelentkezd
ototoxicitas kockazatat.

— Ethambutol-kezelés elkezdése el6tt szemészeti vizsgalat (latasélesség és szinlatds) javasolt. A beteget tdjékoztatni
kell, hogy kezelés alatt a latasélességben vagy szinlatasban jelentkezd véltozas esetén azonnal fliggessze fel
a kezelést, és errdl tajékoztassa kezel6orvosat. Ethambutol szérumszint monitorozas csokkent vesem(ikodés
esetén javasolt.

— Azithromycin- vagy clarithromycin-kezelés elkezdése el6tt és a kezelés id&tartama alatt (gyakorisag a tiinetek
és kockdzat fliggvényében) audiometria-vizsgalat javasolt. Azithromycin- vagy clarithromycin-kezelés
mellékhatasaként jelentkezé QT idé megnyuldsa miatt a kezelés elkezdése eltt és a kezelés elkezdését kovetéen
a 2 héttel EKG-vizsgalat javasolt.

NTM és tidStranszplantacio

Minden végstadiumu CF tudébeteget, akinek allapota, légzésfunkcidja, életmindsége tlidétranszplantacid
szlikségességét indokolja, referdini javasolt a Magyar Tidétranszplantaciés Varélista Bizottsdgnak. A referdlds el6tti
kivizsgalas része a léguti kolonizacié ismerete, ezen belll az NTM korabbi és aktudlis statuszanak részletezése.

A bizottsdg dont a tiidbatultetés szlikségességérdl, lehetéségérdl, feltételeirdl.

Aktudlis vagy kdzelmult pozitiv NTM tenyésztési eredményeinek ismeretében a bizottsag tdjékoztatast, javaslatot ad
a tovabbi kezelés szlikségességérdl, a kontrollok idépontjardl, a listara helyezés indokoltsagarol, feltételeirdl.

10. Gombafert6zések

Ajanlas24

Javasolt 6 éves kor felett az éves feliilvizsgalat részeként alapsziirést végezni Aspergillusra vérvizsgalattal
(6ssz-IgE, specifikus IgE, IgG). Emelkedett 6ssz-IgE érték esetén Prick-teszt javasolt Aspergillus antigénnel.
Minden kopet/BAL mintabol gombatenyésztést is kell végezni. Gyanu esetén javasolt a BAL-ban lévo
galaktomannan-szintet is mérni. A 0,5 alatti GM index kizarja, a 3,0 feletti eredmény pedig gyakorlatilag
bizonyitja a betegség jelenlétét. (D) [5]

Ajanlas25

Aspergillus kolonizacié esetén 2 hetes per os posaconazol javasolt, majd kopettel ellenérizniink kell, hogy
sikeres-e az eradikacio. [5] Aspergillus bronchitis esetén 1 hénapos per os posaconazol javasolt. Ha nem
eredményes a kezelés, tovabbi 3 honapos posaconazolkura javasolt. (D) [5]
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Aspergillus infekcié

Az Aspergillus szaprofita, fonalas gomba, mindeniitt megtaldlhaté a kdrnyezetben, levegbben 1évé spérakkal
(2-4 pm) terjed, amelyeket naponta szdzaval lélegzlink be. Egészségeseknél az alveoldris makrofagok és a mukociliaris
clearance gyorsan eltavolitjia anélkil, hogy jelentés gyulladasos vélaszt véaltananak ki. A mukocilidris clearance
karosoddsa miatt a CF-es tiid6ben tartdsan képes jelen lenni. Ez tobb kiilonb6z6 klinikai fenotipust is eredményezhet.
[5,36]

1. Aspergillus kolonizdcio

Pozitiv tenyésztés tlinetek immunvalasz nélkil (Aspergillus elleni IgG negativ). Megtaldlhaté a rutin kdpetben
(szinte soha nem né ki kohogtetéses tamponbdl), az indukalt kdpetben és a BAL-ban. Az Aspergillus kolonizacié
prevalencidja CF-betegeknél 10-57%, a gyakorisag az életkorral és a légzésfunkcié romlasaval novekszik. Az elsé
izolalas atlag 12,3 éves korban torténik meg, de specifikus IgG antitestek mar 4 éves korui gyermekek felében jelen
vannak, igy az Aspergillus jelenlétét gyermekekben alulbecsiilik. A kolonizécié jelentésége egy tlinetmentes, normal
ABPA vérmarkerekkel rendelkezé gyermeknél nem tisztazott.

2. Aspergillus hérghurut

Lokalizalt fert6zés kialakuldsa, pozitiv tenyésztés krénikus, fokozddo 1éguti tiinetekkel (produktiv kohdgés, fokozddd
str( kopetirités, légszomj, vérzés), nyilvanvalé allergias reakciok nélkiil. Altaldban immunolégiai vélaszt mutatnak
(pozitiv Aspergillus 1gG), de nem emelkedik a teljes vagy specifikus IgE (azaz nincs tulérzékenység).

3. Allergids bronchopulmonalis aspergillosis (ABPA)

Az Aspergillus allergénekre adott Th2 altal kozvetitett tulérzékenységi vélasz eredménye. Idével bronchiectasishoz,
tldéfibrozishoz és végsé soron légzési elégtelenséghez vezethet. A diagnézis nehéz lehet, mivel a klinikai tiinetek és
radiolégiai eltérések hasonldak a bakteridlis exacerbacidk soran észleltekhez.

4. Aspergillus szenzitizdcio
Pozitiv Aspergillus bérteszt vagy emelkedett specifikus IgE-érték, gyulladas, nyilvanvalé klinikai exacerbacié nélkal
(emelkedett szérum IgG hidnya és negativ galaktomannan).

5. Invaziv aspergillosis
Nagyon ritka, de el6fordulhat sulyosan legyengilt, immunszupprimalt (szteroidok), transzplantacié utani vagy

neutropénias betegekben.

6. Mycetoma (aspergilloma)
Rendkiviil ritkan fordul el6 CF-ben, de leirtdk. Gyanus, ha tGregarnyék mellett pozitiv az Aspergillus IgG.

Allergias bronchopulmonalis aspergillosis (ABPA)

Azallergias bronchopulmonalis aspergillosis (ABPA) a sulyos tiid6karosodas egyik lehetséges oka CF-ben (a prevalencia
0,6-11%). Sztir6vizsgalattal, vagy klinikai gyanu alapjan vetédik fel a lehet6sége. Gyakori a visszaesés, akar 2-3 évvel
az 1. epizdd utan is.

Diagnosztikai kritériumok
Nehéz a diagnozist feldllitani, mivel a legtobb f6 és mellékkritérium pozitiv lehet ABPA hidnyaban is. Az atipusos
esetekben el6fordulhat, hogy a kritériumok egy része vagy mindegyike hianyzik. [5, 36]

Klinikai kritériumok

— Akut exacerbdcié tiinetei, kiiléndsen, ha nem reagal antibiotikumokra és inhalativ szerekre.
— LAz ésrossz kdzérzet.

— SUrd koépet barna vagy fekete horgéontvényekkel.

Major vizsgalati kritériumok

— 1 centimétert meghaladé infiltratum vagy atelektazia a mellkas rtg.-felvételen.

— Magas szérum IgE titer (>500 IU/ml), kiiléndsen, ha legaldbb 4x-es az emelkedés a korabbihoz képest.

— Magas specifikus Aspergillus IgE RAST: a normal érték (<0,35 kuA/L) ABPA-ban 10-100-szorosdra emelkedhet.
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— Pozitiv aspergillus IgG >90 mgA/L.

— Eosinophilia (> 0,4 x 10%/1).

— Pozitiv cutén Prick-teszt Aspergillus antigénre (3 mm > kontroll).
— Reverzibilis bronchoconstrictio.

— Mellkas CT: centralis bronchiectasia.

Minor vizsgalati kritériumok:

— Aspergillus fumigatus tenyészik a kopetbdl.

— Barna/fekete nyakdugdk a kopetben.

— Kés6i bérteszt reakcio.

Javasolt 6 éves kor felett az éves fellilvizsgalat részeként alapsziirést végezni vérvizsgalattal (6ssz-IgE, specifikus
IgE, IgG). Emelkedett 6ssz-IgE érték esetén Prick-teszt javasolt Aspergillus antigénnel. Minden képet/BAL mintabol
gombatenyésztést is kell végezni. Gyanu esetén javasolt a kopetben és a BAL-ban lévé galaktomannan-szintet is
mérni. A 0,5 alatti GM index kizérja, a 3,0 feletti eredmény pedig gyakorlatilag bizonyitja a betegség jelenlétét.

Kezelés

Az elsé epizodban per os kortikoszteroid ES posaconazol kezelés javasolt:

— 2 mg/ttkg/nap prednisolon (max. 40 mg) reggel étkezés utan 2 hétig, majd hetente 10 mg-mal csokkentve
az adagot (vagy két hét utan attérhetlink a masnaponta torténé adasra, és ezt kovetéen kéthetente felezve
az adagot, 2-3 honap alatt épithetd le a prednisolon).

— Nem kooperalé beteg esetén javasolt a I6kés szteroid terdpia: 1x10 mg/kg i.v. metilprednisolon (max. 1 g/nap?)
3 napon keresztiil minden hénapban, 3 hénapig.

— A posaconazol minden aspergillus tiidébetegségben elséként valasztandé antifungdlis szer: 6 h6-6 év kdzott
4x200 mg suspensio, 6-11 év kozott az elsé nap 2x300 mg tabletta, majd napi 1x300 mg tabletta, 11 év felett
az elsé nap 2x400 mg tabletta, majd napi 1x400 mg tabletta adasa javasolt.

A kezelés ledll, ha abbahagyjdk a kortikoszteroidokat. Az azol gombaellenes gydgyszerek CYP P450 inhibitorok, egyes

gyogyszerek szintjét emelik, ezért csokkenteni kell a CFTR moduldtorok dézisat.

A posaconazol szint monitorozasa szlikséges, legaldbb 1 hetes gydgyszerszedés utan, majd sziikség szerint 3 havonta

a mintat a gyogyszer bevétele el6tt kell levenni. A terdpias tartomany: 1-5 mg/L. Majfunkcié- és vércukor-ellenérzés

(hyperglikémia veszélye) sziikséges minden vérvétel alkalmaval, de legaldbb 1-2 honap elteltével. [5]

A masodik vonalbeli gombaellenes szer az itraconazol. Rosszul szivodik fel, nem megfelelé hatds esetén szérumszint-

ellenérzés javasolt.

Az itraconazol kezd6 adagja 5 mg/ttkg/nap (max. 400 mg), amely naponta egyszer adhato, kivéve, ha az adag

meghaladja a 200 mg/napot, ebben az esetben naponta két részletben kell beadni. A terdpia idétartama 3-6 hénap

legyen. Méjfunkcié-ellenérzés sziikséges kiinduldskor, 1 hénap mulva, majd ezt kdvetéen 3 havonta, vagy ha fennall

a majmikodési zavar gyanuja. [16]

Nehezen kezelhet6 vagy gyakran kitjulé ABPA esetén szdba joheté kezelés: [5, 16]

— Inhaldlt amfotericin naponta 2x25 mg dézisban alkalmazhaté: 50 mg amfotericint 8 mlinjekcidhoz valo vizben kell
feloldani és 2x4 ml (25 mg) adagban inhaldlni. A liposzomalis készitmények dragak, és nincs bizonyiték arra, hogy
hatékonyabbak lennének.

— Refrakter esetekben az intravénas kaspofungin vélaszthaté: 1x70 mg/m2 telité dézis, majd 50 mg/m2 (max. 70 mg)
2 hétig.

— lzavuconazole.

— Vorikonazol a stlyos mellékhatasok (fényérzékenység, a fototoxikus reakcidkat kdvetd laphamsejtes karcinoma,
illetve majtoxicitas kockazata) miatt csak kivételes esetben javasolt. 12 év alatt: 200 mg naponta, 12 év felett és
<40 kg: 200 mg naponta egy napig, majd 100 mg naponta; 12 év és 40 kg feletti betegek: napi 400 mg 1 napig,
majd 200 mg naponta.

Javasolt azon helyzetek keriilése, ahol az Aspergillus szintje magas lehet: az istalloi kdrnyezet (nedves széna), az épitési

teruletek (régi éplletek bontasa), a rothadé névényzet, komposztnak valé kitettség. [16]
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Egyéb gombafert6zések

Lomentospora prolificans

CF esetén a masodik leggyakrabban izolalhaté gomba a légutakbdl. Klinikai megjelenése hasonlé lehet az Aspergillus
fertézéshez. Antifungalis szerekre gyakran mutat rezisztenciat. Tinetmentes hordozas gyakori, a célzott kezelés egyéb
korokozok kizarasa utan valhat indokoltta.

Candida

A léguti mintdkbdl gyakran tenyészik, szajuregi fléra tagja lehet kiilondsen antibiotikum-kezelés, szteroidterdpia
mellett. Exacerbacid esetén célzott kezelése szakszerlien végzett BAL Candida pozivititadsa esetén jon széba egyéb
koérokozok kizarasat kovetden.

11. Léguti manifesztaciok kiegészit6 kezelése

Gyulladascsokkentés

Ajanlas26

A szokvanyos terapia mellett romlé klinikai allapot esetén, immunmodulansként, az infektoldgiai allapottol
fiiggetleniil legalabb 6 hénapos azithromycin-kezelés megkisérelheté. (D) [5]

Azithromycin ajanlott dézisa: 1x250 mg (<40 kg), illetve 1x500 mg (>40 kg) hetente 3x.

A gyulladédscsokkenté hatds lassan, 2 hdnap mulva alakul ki. Ha fél év mulva sem mutatkozik klinikai valasz, a kezelést
le kell llitani. A transzaminazok szintjét rendszeresen ellendrizni kell. Az azithromycin a QT id6 megnyulasat okozhatja.
A kezelés 6 hénapon tul is biztonsdgosnak bizonyult, azonban a makrolid rezisztencia ndvekedésével szamolni kell.

Ajanlas27

Inhalativ kortikoszteroid hosszu tava adasa (els6sorban hosszu hatasu béta-agonistaval kombinaltan) vagy
oralis montelukast javasolhaté recidiv reverzibilis bronchospazmus, kiilonosen atopias egyénekben, illetve
a kopet vagy BAL magas eosinophil szama esetén. Az aktualis asztma kezelési itmutatok iranyadok. (D) [5]

A szisztémas kortikoszteroidok hosszi tdva alkalmazasa déltaldanossagban nem javasolt CF-ben (kivéve
bronchopulmonilis aspergillosis). Az ICS-ek ndvelhetik az NTM-fert6zés kockazatat.

Az alabbi esetekben azonban megfontolandé adasuk:

— sulyos, kezelhetetlen bronchospazmus/sulyos kisléguti betegség,

— végstadiumu tiidébetegség. [5]

A kortikoszteroidok hosszu tavu hasznalata esetén a mellékhatasok felismerésére torekedni kell, kiilonds tekintettel
a CF-hez térsulo diabéteszre, ndvekedési elmaradasra és a hypertensiora. [5]

A szisztémas kortikoszteroidok ajanlott dézisa:

Per os adagolds: Prednisolon 1x2 mg/ttkg/nap, max. 40 mg (vagy ezzel egyenértékl dexamethason) 2-3 hétig,
leépités a klinikai valasztol fliggben, de minél hamarabb.

lv. I6késterapia: Methylprednisolon 10 mg/ttkg/nap (max. 1 g/nap) i.v. infizidban 3 napig, majd hetente/havonta
ismételt dézisok. [5]

Véladékoldas

Ajanlas28

6 éves életkor felett rekombinans human dezoxiribonukleaz rendszeres alkalmazasa egyértelmiien javasolt
(2,5 mg 1-szer naponta, kiilon porlasztéfejjel, kompresszoros porlasztassal inhalalva). (A) [5, 6]

Nyakdugok kovetkeztében kialakuld perzisztalé kohogés esetén nem rutinszerlien, de 2 éves életkor felett is
alkalmazhato.

A gennyes léguti valadék viszkozitdsat az elpusztult fehérvérsejtek magallomanyabdl felszabadulo
dezoxiribonukleinsav fokozza. A rekombindns human dezoxiribonukleaz hidrolizélja a 1éguti valadékban el6fordulo
neutrophil eredetl extracellularis DNS-t, ezéltal csokkenti a kdpet viszkozitasat.
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Tanulmanyok igazoljak, hogy a rendszeres dornase alfa inhalacié hatasara javulnak a Iégzésfunkcioés értékek (FEV1
5-8%) és a betegség sulyossagatdl fliggetlenil csékken a pulmonalis exacerbécidk szdma. A terapia kedvezé hatdsai
a dornase alfa inhaldci6 felfliggesztésével megsziinnek.

Alkalmazasanak id6ézitése egyéni, a reggeli vagy az esti inhalaciéjanak hatdsossaga kdzott nincs [ényeges kilonbség.
A léguttisztitd technikak alkalmazésa elétt inhaldlva (a legjobb eredménnyel 30 perccel el6tte) azonban kedvezébb
hatdsunak bizonyult, mint azt kévetéen. Rendkivil biztonsagos szer, nem kell ledllitani haemoptoe, vagy PTX esetén
sem. Mellékhatdsa rekedt hang, esetenként kilités lehet.

Ajanlas29
Hipertoénias séoldat (3-7%) inhalaciéja a CF-betegek minden korcsoportjaban javasolt a Iégutak rendszeres
tisztitasa és az exacerbaciok megel6zése érdekében. (A) [37, 38]

Ajanlas30

Hipertonias sooldat inhalalasa fizioterapias kezelés el6tt és bronchodilatator utan alkalmazanda. (B) [37]
Hipertdnids (3-7%) soéoldat inhalacidja a légutak felszini folyadékfilmréteg fokozasan és a léguti valadék reoldgiai
tulajdonségain keresztil néveli a mukocilidris clearancet a karosodott Iégutakban.

3-6 éves CF-es gyermekekben végzett double-blind RCT-vizsgalatban 48 héten 4t rendszeresen alkalmazott 7%-os
hipertdnias séoldat inhalacidja a tlidében kevesebb szerkezeti kdrosodast mutatott, a 1égzésfunkcio javult azonos
id6tartamu fiziolégias séoldat inhalacidjaval 6sszehasonlitva. Az életmindség javult, a pulmonalis exacerbaciok
szama csokkent. Bronchodilatdtort kdvetéen alkalmazott 3—-7%-o0s séoldat inhaldcidja olcsé, minden korcsoportban
biztonsaggal adhaté és nem néveli az infekciok kockazatat.

A 7%-os séoldat inhaldcidja kiilondsen kisgyermekekben nehezen tolerdlhatd. Hipertonids (7%) séoldat inhaldciét
kovetden, megel6zéen adott bronchodilatator ellenére kialakul6 jelentds bronchospazmus (FEV1-csokkenés 10-15%)
esetén vagy kisgyermekekben 3%-os séoldat adhaté. A séoldat koncentracidja 3%-t6l 7%-ig emelhetd. Tenyésztési
célra indukalt képetminta vételére is kivaloan alkalmas.

Nem Onthetd 6ssze mas gydgyszerrel, ezért kilon porlasztofejjel haszndlandé. Eldsegiti a mukocilidris clearance-t,
indukalja a kopeturitést, felhigitja a 1éguti felszini folyadékban l1évé karos medidtorokat, csdkkenti a Iéguti obstrukciot,
javitja a [éguttisztitd technikak hatékonysagat, de ritkdn horgégorcsot okozhat.

Mannitol széraz por inhaldciéja a légutak rendszeres tisztitdsdra alkalmazhaté olyan 18 éves és annal idésebb
felnéttekben, akik a hipertdnids (3-7%) séoldat inhalaciot nem toleréljak.

A mannitol széraz por ozmotikus hatasa révén fokozza a mukociliaris clearance-t és a kohdgést, helyredllitja a Iégutak
nyélkahartyajanak felszinén a folyadékfilmréteget. Egy 26 hetes RCT-vizsgalatban CF-betegekben 400 mg mannitol
széraz por inhalacié naponta kétszeri alkalmazasakor a 6. héttdl javult a Iégzésfunkcié (FEV1 javulds >100 ml)
a kontrollcsoporthoz képest. 6-17 éves CF-es gyermekekben végzett randomizalt multicenter vizsgalat 400 mg
mannitol szaraz por inhaldcié naponta kétszeri alkalmazasakor a 1égzésfunkcidban szignifikdns javuldst irt le, mely
fuggetlen volt az életkortdl, a betegség sulyossagatdl, valamint a dornase alfa inhaldcié hasznalattol.

A mannitol por zselatin kapszulabél specidlis inhaldtorral lélegezheté be. 15 perccel kordbban horgétagito
gyogyszerelést kell alkalmazni. A mannitolt harmadik vonalnak kell tekinteni azok szamara, aki a hiperténias séoldatra
vagy az RhDNase-ra nem reagélnak.

Adagoldsa: naponta 2x400 mg (2x10 kapszula) inhaldcidja. Hatdsa nagyon egyéni, a betegek 25%-a a salbutamol
premedikacio ellenére sem tolerdlhaté bronchospazmusszal reagal.

Hiperténids séoldat- vagy mannitolinhaldcié kivaltotta bronchospazmus megel6zése céljabdl a beadas el6tt
bronchodilatator (2-4 puff salbutamol 100 mcg/puff) hasznalata javasolt.

Az elsé hiperténias séoldattal valé inhaldlas, az elsé mannitol inhalacids por beadédsa centrumban térténjen. Az elsé
adag belélegzése el6tt és utan a bronchialis hiperreaktivitads megitélésére fizikdlis vizsgalat, oxigénszaturacio-mérés,
a légzésfunkcid végzésére képes betegekben spirometria végzése javasolt.

Az ordlisan alkalmazott N-acetil-cisztein [éguti viladékoldé hatdséra nem all rendelkezésre kelld bizonyiték.

Oxigénterapia, neminvaziv |égzéstamogatas (NIV)

Ajanlas31
Minden exacerbacié miatt hospitalizalt CF-es gyermek esetében az els6é vagy masodik éjszakan folyamatos
oxigénszaturacié-monitorizalast kell végezni, és sziikség esetén oxigénterapiat beallitani. (A) [6, 39]
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Jé allapotu CF-betegek esetén ritka, hogy oxigénterapiatigényeljenek, akdr exacerbacié soran. Azonban elérehaladott
tidébetegségben (FEV1<50%) az exacerbacié sordn jelentkezé oxigénigény eléfordulhat. Exacerbacié esetén
oxigénterapia bedllitdsa sziikséges, amennyiben az oxigénszaturacié értéke 90% vagy az alatti az alvasidé legalabb
5%-aban. Az oxigén adasa az esetek nagy részében alacsony dramlasu rendszeren (orrkaniil, maszk) keresztil torténik.
Exacerbaciot kdvetben, a hazabocsatés el6tt a folyamatos éjszakai monitorozast meg kell ismételni, és amennyiben
a szaturacio tovabbra sem rendez6dott, a betegnek otthoni oxigénszupplementaciérdl kell gondoskodni.

Tartds éjszakai oxigénterapiat igénylé beteg esetében az oxigenizacios paraméterek mellett a ventilacioé vizsgalata is
sziikséges, hogy azesetleges tarsuld hiperkapniafelismerésre kertiljon. A tartos NIV jétékony hatasa az oxigénterapiaval
szemben a hiperkapnia mérséklése.

12. CFTR modulator kezelés

Ajanlas32

A CFTR modulator terapia mellett a beteg bazisterapiajanak elhagyasa nem ajanlott, a lehetséges
gyogyszerkolcsonhatasok feltérképezése a terapia megkezdését kovetéen feltétleniil sziikséges.
A CFTR modulator terapiaval kolcsonhatast mutaté szerek esetén a doézis feliilvizsgalata sziikséges
az alkalmazasi leirat alapjan. (D) [40, 41]

A varians specifikus terapia (VST) egy Uj hatdsmechanizmussal oki kezelés lehetéségét biztositd gydgyszercsoport
a CF kezelésében, amelynek CFTR modulatorai az elsé szerek, amelyek engedélyt kaptak az alapvetd hiba kezelésére.
A VST nagyobb CFTR mennyiséget és/vagy funkciot eredményez. A szerek kétédnek minden sejthez, melyekben
a CFTR jelen van, ezdltal hatasukat tobb szerven is kifejtik. Magyarorszagon 2021 6ta a kettés és a harmas
kombinéciéju CFTR modulator terdpia alkalmazott. A CFTR modulator terapidk bevezetésének kdszonhetéen, az arra
alkalmas genetikaval rendelkez6 betegekben a BMI emelkedése, a Iégzésfunkcio javulasa/stagnalasa, a [éguti valadék
csOkkenése, az exacerbacidk szamanak csokkenése, a fertilitas javulasa varhatd. CFTR modulator terapia a vonatkozo
alkalmazasi elGiratok szerint szervtranszplantacion atesett betegben jelenleg nem alkalmazhaté.

Lumakaftor/ivacaftor kettés kombinacios terapia

Ajanlas33
A lumacaftor/ivacaftor Phe508del homozygota betegeknél 1 éves kor felett alkalmazhaté az alkalmazasi
eléiratnak megfeleléen. (D) [40]

Ivacaftor/tezacaftor/elexacaftor harmas kombinaciéju terapia

Ajanlas34

Az ivacaftor/tezacaftor/elexacaftor és az ivacaftor Phe508del homozigoéta és heterozigéta (Phe508del mellett
egyéb CFTR gén mutacid) betegeknek 2 év f6l6tt javasolt, amennyiben a betegnél nincs ellenjavallat. (D) [40]
A kettés és harmas kombindciéju CFTR modulator terdpia adagolasaval, mellékhatasaival, azok kezelésével és
jelentésével, illetve a gydgyszer-interakcidkkal kapcsolatban az alkalmazasi el6iratban foglaltaknak megfeleléen kell
eljarni.

A jelenleg rendelkezésre all6 evidencia alapjan a kettés és harmas kombindciéju CFTR moduldtor terdpia mellett
a bazisterapia (inhalacio, mucolitikum, antibiotikum, pankreasz enzimpétlds) folytatasa sziikséges, az adagolasok és
doézisok mddositasa egyénre szabottan torténjen.

Vizsgalatok a kettés és harmas kombinacioju CFTR modulator terapia megkezdése elott és a terapia
alkalmazasa mellett

A kezelés bevezetésekor 1 hét kérhazi megfigyelés indokolt. Ettél el lehet tekinteni 2—11 éves kor alatt, amennyiben
a betegnek léguti tiinetei nincsenek.

Terapia bevezetése el6tt elvégzendd vizsgalatok:

— verejték kloridion-koncentracié mérés,

— laborvizsgalat [vérkép, ionok, transzaminazok, serum bilirubin (6ssz, direkt), albumin, alvadasi faktorok/INR],
— szemészeti vizsgalat (cataracta kisz(irése),

— hasi ultrahang (lehetéség szerint elasztografidval kiegészitve),
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— mellkasrontgen/CT/MRI,
— légzésfunkcid/pletizmogréfia (amennyiben a beteg életkora ezt lehetévé teszi).

Terdpia monitorozasa soran javasolt vizsgalatok:

— verejték kloridion-koncentracié mérés 6 honap mulva, majd évente,

— majfunkcid [transzaminazok, serum bilirubin (0ssz, direkt), albumin, alvadasi faktorok/INR] vizsgélat egy héttel és
egy hénappal, majd 3 hénappal az inditast kovetéen, utdna az elsé évben 3 havonta, majd 6 havonta,

— szemészeti vizsgalat (cataracta kiszUirése) évente,

— hasi ultrahang évente (lehetdség szerint elasztografidval kiegészitve),

— mellkasrontgen/CT/MRI két-hdrom évente,

— légzésfunkcid/pletizmogréfia (amennyiben a beteg életkora ezt lehetévé teszi) 3 havonta.

Delfi modszertannal késziilt klinikai konszenzus allitasok a CFTRm terapiakkal kapcsolatban [53]

1. A CF-nek megfelelé klinikum esetén a CFTR gén azon valtozatai tekintend6k betegséget okozdnak, amelyeket
a cftr2 program CF-et, vagy legalabb valtozo klinikai kovetkezményt okozoként jellemez.

2. CFTRm terapiat meg kell el6zze a CFTR gén molekularis diagnosztikai vizsgélata.

3. Epidemioldgiai vagy laboratériumi bizonyitékok hidnydban a CFTR génvaridciokat bizonytalan klinikai
jelentéségtinek kell tekinteni.

4. A 2 éves és id6sebb CF-es beteg egy vagy két F508del varianssal ETI kezelésben részesiilhet.

5. Az F508del génvaridnsra homozigéta CF-ben szenvedd, 1-2 éves gyermekeknek kettds moduldtor terapiat
(Lumacaftor-ivakaftor) kell ajanlani.

6. A CF-ben szenved6 gyermekek sziileinek/gondozdinak a kezelés megkezdése elétt tisztaban kell lennilik a varidns
specifikus terdpia (VST) hatdsossagi adataival és biztonsagossagi profiljaval (lasd melléklet).

7. A kezelés megkezdése el6tt a CF-es betegnek és csalddjanak részletes megbeszélést kell folytatnia a CF-teammel,
felvazolva a CFTR modulator terapia hatasat, irdsos informaciokkal aldtamasztva.

8. A CFTR modulator terapia megkezdése el6tt &t kell tekinteni a beteg gydgyszerelését és 6ssze kell vetni a lehetséges
gyogyszerkolcsonhatasokra vonatkozo informacidkkal.

9. A betegeket a CFTR moduldator kezelés megkezdése utan legaldbb 3 havonta kontrollalni kell az elérehaladas
nyomon kovetése és a mellékhatasok szlrése érdekében.

10. A gyogyszertari adatok alapjan nyomon kell kdvetni a terapia betartasat.

11. AVST megkezdése el6tt és a VST elkezdése utén a paciensnek a fizioterapias csapattal egylttmiikodve modositania
és optimalizalnia kell a 1éguti tisztitasi technikat.

12. A VST inditasakor a CFRD vezetését egyénileg felll kell vizsgalni és ki kell igazitani, figyelembe véve a klinikai és
taplaltsagi dllapotot.

13. A VST sorédn tovébbra is rendszeresen ellendrizni kell a téplaltsagi dllapotot és az étrendi bevitelt a valtozo
energiaigénynek megfeleléen.

14. A CF teamnek ismernie kell a VST széles korU pszicholdgiai hatdsait, és szlikség szerint fel kell készitenitk, tanacsot
kell adniuk és tdmogatniuk kell a pacienst és gondozoit, sziikség esetén bevonva a CF pszicholégusat.

15. A depresszié és a szorongas tlineteit a VST el6tt és legkésébb 3 hénappal a kezdés utan értékelni kell.

16. CF-ben szenvedd néknél a VST elkezdése el6tt Ujra kell értékelni a fogamzasgatlast és a termékenységet, és
megfelel6 tanacsadast kell biztositani.

17.AVST terhesség alatti alkalmazaséra vonatkozé dontésnek mérlegelnie kell a kezelés felfliggesztése esetén azanya
egészségére gyakorolt kockazatot, valamint a magzat biztonsdgossagara vonatkozo adatok hidnyat.

18. A szoptatast tervezd VST-vel kezelt néket tajékoztatni kell a szoptatas alatti biztonsdgossagra vonatkozé adatok
hianyardl.

19. A modulatorterapiara nem egyértelmden reagélé paciens és CFTR génvarians(ok) esetében fel kell ajanlani, hogy
utaljdk be egy olyan kézpontba, amely képes a CFTR-valasz ex vivo vizsgalatara (organoid), hogy esetleg egyénre
szabott kezelési tervet dolgozzanak ki, beleértve a modulator terdpidkat is.

20. Minden modulator terdpidban nem részesitheté CFTR génvaridnssal rendelkezé CF-betegnek tovébbra is magas
szinvonalu CF-specialista multidiszciplinaris ellatasban kell részesiilnie egy specidlis vagy akkreditalt CF-k6zpontban.
21. Fontos, hogy a CF-es betegek tdjékoztatast kapjanak a klinikai vizsgalatokrol, és tdmogatast kapjanak
a vizsgalatokban valé részvételhez.
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13. Nem gydgyszeres kezelés, fizioterapia

Ajanlas35
A léguttisztité/valadékiirito technikak rendszeres alkalmazasa minden CF-betegnek javasolt a Iéguti valadék
hatékony kiiiritése, a légzésfunkcié fenntartasa és a jobb életmindség elérése érdekében. (C) [42, 43]

Ajanlas36

A mellkasi fizioterapia oktatasat a diagnézis megallapitasa utan azonnal meg kell kezdeni, és a gyakorlatokat
egyénre szabottan, naponta legalabb kétszer, minimalisan 10-15 percig, egész életen at folyamatosan
végezni kell. (C) [42]

Ajanlas37

A légutakat tisztito fizikalis eljarasokat el6zze meg a valadékoldé és horgotagito inhalacio. (C) [43]

A mellkasi fizioterapia a fenntarté terapia nélkilozhetetlen eleme, célja a jo fizikalis és pulmonalis allapot elérése,
megtartdsa, a léguti valadék kitritésének el6segitése, a gdzcsere és a légzésmechanika javitdsa. Az egyik legfontosabb,
de id6igényes, sokszor nehezen toleralhato terapia a betegek szamara. Hatékonysaga fizikai aktivitassal kiegészitve
jelentésen né.

Aléguttisztito/valadékiirit6 technikak rendszeres alkalmazasa minden CF-betegnek javasolt a Iéguti valadék hatékony
kitritése, a légzésfunkcid fenntartasa és a jobb életmindség elérése érdekében.

Aléguttisztito technikdk kozil a beteg éltal valasztott és 6ndlldan végezhetd technikak javitjak a beteg egylittmikodési
készségét a kezelésben. Kevés bizonyiték tdmasztja ald az egyik technika hasznalatanak elényét a masikkal szemben.

Léguttisztitd technikak és eszk6zok

Pozitiv kilégzési nyomds (PEP)

Akilégzés soran alkalmazott pozitiv nyomds segiti a bronchopulmonalis valadék mobilizélasat, megndveli atmenetileg
az FRC-t, bekapcsolja a collateralis ventildciét igy a kordbban obstrukciétdl elzart Iégutakat Ujra visszakapcsolhatja
a ventilacioba. A nyomas megemelése ezen tul megakadalyozza a léguti kollapszust. Az alaptechnika sorédn 10-20,
nagy nyomasu technika soran akar 40-100 vizcm-es (HiPEP) kilégzési nyomas generalodik.

Amikor a CF-betegnél felmerdl a I1éguttisztitds bevezetése, akkor a PEP is egy lehetséges opcid, amennyiben a beteg
képes kovetni az instrukciokat. Nincs elegendd bizonyiték a nagy HiPEP alkalmazasardl és elvetésérél sem.

Oszcilldciés PEP (OPEP)

Az OPEP eszkozok az ellendllds folyamatos valtoztataséval oszcilldldé nyomas- és dramlasvaltozasokat hoznak Iétre.
Ez az oszcillacié — mikdzben a pozitiv kilégzési nyomas nyitva tartja a légutakat — tdmogatja a mucocilidris clearance-t,
a kilégzési daramlas rendszeres és gyors megszakitasai csokkentik a kopet viszkoelasztikussagat.

Amikor a CF-betegnél felmeril a léguttisztitds bevezetése, akkor az OPEP is egy lehetséges opcio, amennyiben
a beteg képes kovetni az instrukcidkat.

Indirekt oszcilldcid — High Frequency Chest Wall oscillation (HFCWO)

Indirekt oszcillacié esetén az oszcillacids rezgés nem kozvetleniil a légutakban hat, hanem a mellkasfalon keresztdl.
A HCFWO ezek koziil a legismertebb eszkdz. A kompresszor éllithatd intenzitassal és frekvencidval (5-25 Hz) razza
a betegen 1évé mellényt segitve a valadék mobilizalédasat. Nincs kilonbség az egyes oszcillaciét generalé eszk6zok
hatasossaga kozott. Fertézéses exacerbacid esetén nem javasolt.

Amikor a CF-betegnél felmeril a léguttisztitas bevezetése, akkor a HFCWO is egy lehetséges opcid. Figyelembe
véve az arat, kilonodsképpen abbdl a szempontbdl, hogy errél sem igazolédott, hogy hatékonyabb lenne a tébbi
|éguttisztitd technikanal vagy eszk6znél, emiatt az eszkdz hasznalatanak ajanlasa er6sen megfontolandé.

Autogén drendzs (AD)

Az AD egy kontrollalt Iégzés technika a periférids valadék mobilizéldséra és transzportjara a centrdlis légutak felé.
A kilégzési aramlas van olyan erds, hogy mobilizalja a valadékot, de még nem eredményez Iéguti kompressziét. Az AD
kombinélhaté barmely poziciéval, a regiondlis ventilacio fokozasaért. Mint a legkiméletesebb technika, igy PTX, vagy
haemoptoe utén, a stabilizdlédott dllapotban ez az elsé, valaszthatd Iéguttisztitd eljards. Csecsembkorban a terapeuta
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manualis kompresszidkkal vezetheti, valdsithatja meg az AD légzéstechnikdjat, amit asszisztalt autogén drenazsnak
(AAD) neveziink.

Amikor a CF-betegnél felmeril a léguttisztitas bevezetése, akkor az AD is egy lehetséges opcié, amennyiben a beteg
képes kovetni az instrukciokat. 8 éves kor alatt nem kezdheté. Az AD van olyan hatékony, mint mas Iéguttisztitd
eljarasok. Az AD megfontolandé léguti hiper-reaktivitdst mutatd betegeknél.

Aktiv ciklusos légzés (ACBT)

Az aktiv ciklusos 1égzés 3 komponense a nyugalmi lIégzés, a mellkas tagitas és a FET (huff). A mellkas tagitas orron at
torténd maximalis belégzést, révid 1égzéssziinetet, majd passziv, nem erdltetett kilégzést jelent. A FET nyitott glottissal
torténik kiilonb6z6 tid6 volumeneknél, egy, vagy két ismétléssel, utdbbi esetén egy nyugalmi légzést kdzbe iktatva.
Az ACBT kombinalhaté pozicionélassal. Amikor a CF-betegnél felmerl a léguttisztitas bevezetése, akkor az ACBT is
egy lehetséges opcidé, amennyiben a beteg képes kovetni az instrukciokat.

Hagyomdnyos mellkasfizioterdpia

A hagyomdényos mellkasfizioterapia volt az elsé, CF-ben alkalmazott Iéguttisztitds, melyet még ma is hasznélunk,
kilonosen aktiv technikakra alkalmatlan betegeknél. Tartalmazza a posturalis drenazst, mellkas Gtdgetést, manualis
kompressziét, razast. Altaldban mas léguttisztitd technikakkal kombinalva alkalmazzuk (PEP, ACBT).

A hagyomdnyos posturalis drendzs tartalmazott fejjel lefele dontott helyzeteket, de kiderilt, hogy ezekben
a helyzetekben sulyosbodik a gastrooesophagialis reflux és az aspiracié kockazata, igy ma, a modositott posturalis
drendazs mar csak legfeljebb vizszintes pozicidkat alkalmaz.

A médositott PD és az ltogetés, mint kiegészité terdpiak széba johetnek és megfontolanddk a sok valadékkal,
vagy bulldval birdé betegeknél, illetve amikor a tlidének egy adott részén taldlhaté nagyobb mennyiségl valadék.
A modositott PD és az ttdgetés, mint kiegészit6 terdpidk széba johetnek és megfontolanddk azoknal a betegeknél,
akik allapotukbdl, életkorukbol, vagy mas okbdl kifolydlag alkalmatlanok az 6néllé aktiv terdpiak végzésére.
Csecsemd&kon és kisdedeken a fejjel lefele dontott helyzetet kerllni kell a posturalis drenazs végzésekor és a mellkas
Utogetése soran, mivel refluxot és az oxigén szaturacio esését okozhatja.

Intrapulmondlis percussive ventildcié (IPV)

Az IPV egy mechanikus léguttisztité eszkdz, mely rovid és gyors légaramlasi ‘Gtésekkel’ a mellkas bels6é razasat
és belégzési nyomast hoz létre. Ezt a pulzald légaramlast a beteg spontan légzéséhez adja hozza. A kilégzés alatt
ez az eszkoz altal generdlt aramlasi minta, pozitiv nyomast hoz létre a Iégutakon belil.

Amikor a CF-betegnél felmerdiil a léguttisztitas bevezetése, akkor az IPV is egy lehetséges opcié enyhe és mérsékelten
sulyos CF-betegeknél.

Eletkoronként végzendd léguttisztitd eljarasok:

— csecsemo-éskisdedkor: hagyomanyos mellkas fizioterdpia (mellkas Gitdgetés - klopfolds kiilonb6z6 testhelyzetben
(posturalis drenazs), manudlis kompresszio; 1égzési jatékok (Bubble PEP); PEP; oszcillaciés PEP, asszisztalt autogén
drendzs; mellkasi vibracid; kornak megfeleld fizikai aktivitas,

— 3-4 éves kortol: az el6z6ken tul, forszirozott kilégzések, ACBT, razdé mellény (Vest),

— 8 éves kortdl: el6zéek kombinalasa, még tobb fizikai aktivitassal; autogén drendzs,

— felnétteknek: minden eddigi, de dontd részben az aktiv technikak.

A beteg rendszeres ellendérzése soran, életkoronként a fizioterdpia modositasa valhat sziikségessé. A kitruld
véladék mennyisége és a FEV, novekedése szempontjabdl elénydsebb a kiilonb6z6 technikak kombinalasa, mint
a hagyomanyos mellkas fizioterdpia dnmagaban.

Ajanlas38

CF-beteg csecsemék akut rosszabbodasanak kezelésében naponta, rutinszeriien végzett mellkasiitogetés és
posturalis drenazs javasolt. (B) [42]

A mellkas Gitdgetése és posturalis drendzs hatadsara, valamint hérgétagitd egyideji alkalmazéasaval a 1égzési munka és
pulmonalis ellendllas csokken, mialatt a perc-ventilacié valtozatlan marad.

A fizioterdpia és a gyégyszer-inhalacié 6sszehangoldsanak lehetéségei és sorrendje
— dezoxiribonukleaz inhalalas legalabb 30 perccel a fizioterdpia elétt,
— horg6tagitd gydgyszerelés 10-15 perccel a fizioterapia el6tt, ha sziikséges,
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— N-acetil-cisztein a h6rgétagité utan kdzvetlendl, vagy azzal egydtt,

— hiperténias séoldat inhaldldsa a fizioterdpia el6tt kdzvetlendil,

— expektoracio,

— antibiotikum, szteroid inhaldlas a fizioterapia utan.

Ritkan el6fordulé hérgbégorcs altaldban azonnal fellép az antibiotikum-inhaldcidkor, ami inhalativ bronchodilatator
vagy kortikoszteroid alkalmazasaval megel6zhetd. A horgégorcs észlelése és elharitdsa érdekében antibiotikum és
hipertonids séoldat elsé adagjanak belégzését korhazban javasolt végezni.

CF kezelésében az otthoni terdpids program (léguttisztitas, gydgyszerelés, taplalkozasi tanacsok, fizikai aktivitas)
pontos betartasa és a beteg ragaszkoddsa az orvosi el6irdsokhoz noveli az életkilatdsokat.

14. Noninvaziv lélegeztetés

Az dtmeneti (fizioterdpia soran vagy exacerbacioban), illetve tartésan, jellemzdéen alvasban hasznalt NIV terdpia
jotékony hatasai az utébbi évtizedben igazolast nyertek.

NIV jétékony hatdsa CF-ben
1. NIV haszndlat javitja a vdladék clearance-t, javitja a légzési gyégytorna hatékonysdgdt

— emeli a funkciondlis rezidualis kapacitast, javitja a tidé compliance-t és csokkenti a [égzési munkat - fizioterapia
hatékonysaga javul,

— anyomaskilonbség mobilizdlja a valadékot,

— hasznélatdval mérheté moédon csokken a tidé inhomogenitasa (kevesebb nydkdugdé és gyulladas),

— noveli a be- és kilégzési izmok erejét,

— hasznalat szerepel a nemzetkozi fizioterapids ajanlasokban CF-betegek szamara.

2. Atmeneti NIV haszndlat javasolt exacerbdcid sordn és tartésan az exacerbdciot kéveté idészakban

— exacerbécié soran NIV haszndlat mellett a légzésfunkcid gyorsabban javul és magasabb értéket ér el, mint
NIV hasznalat nélkdil,

— csOkkenti az éjszakai és terhelés sordn jelentkezé oxigénigényt, javitja azizomerdt és csokkenti a nappali dyspnoe-t,

— hiperkapnidval tarsul6 |égzési elégtelenség esetén NIV haszndlatakor a betegek tobb mint felében az invaziv
légzéstamogatas elkerilhetd,

— exacerbaciot kovetbéen szén-dioxid szint hetekig magas maradhat, NIV hasznélat mellett szén-dioxid szint rapidan
rendezdédik.

3. Tartés NIV haszndlat jelent6sen cs6kkenti a légzési munkdt, a légzésszdmot, javitja a terhelhet6séget, stilyndvekedéshez
vezet és lassitja a progressziot

ACFLD (Advanced CF Lung Disease) esetén évente komplex alvasvizsgélat (poliszomnografia) elvégzése ajanlott
NIV szlikségességének megitélésére.

ACFLD tlinetei, illetve tid6betegséget ronto rizikofaktorok:

— gyakori exacerbaciok,

— aFEV1-ben tapasztalt gyors Gtem( csdkkenés,

— oxigénigény alvas kozben vagy testedzésnél,

— romlé taplaltsagi szint, fogyas szupplementacio ellenére,

— fert6zés nehezen kezelhetd organizmusokkal,

— CF-related DM,

— légmell,

— vérkopés.

Elérehaladott tiidébetegség esetén a kompenzacié fenntartdsa a gyermekek részérél nagy energia befektetést
igényel, amely hozzéjarul a cachexia kialakuldsdhoz és jelent6sen rontja az életminéséget. Az fokozott hasznélat miatt
abordakozi és hasiizmok kifaradnak, majd atrofizdlnak és igy romlik a koh6gés hatékonysaga, csokken az expektoracio.
Korabbi tanulmanyok kimutattak, hogy amikor egy CF-beteg légzésfunkcidja 50% ala csokkent, a 1égzési munka
minimum a négyszeresével né. Ez egy 30%-os forszirozott korai kilégzési volumennel (FEV1) éI6, transzplantacios
listdn 1évd beteg esetében akdr hlszszorosara is ndvekedhet. A kompenzacids mechanizmusok miatt a gyermekek
alvadsmintazata megvaltozik, lerovidiil vagy akar el is tlinik a REM fazis, gyakoriakka vélnak a mikroébredések, az éjszaka
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folyaman a gyermekek vitélis paramétereit magas Iégzésszam és tachycardia jellemzi. A nemzetkdzi ajanlasok szerint
80% alatti FEV1 érték esetében mar évente érdemes alvasvizsgalatot végezni és amennyiben alvaszavar igazolédik,
éjszakai NIV terdpia bedllitdsa javasolt. A NIV bedllitdsdval éjszaka csokken a |égzési munka, az alvéds pihentetébbé
vélik, a gyermekek sulya novekedésnek indul. A CF az egyik olyan NIV indikécié, amikor nem sziikséges megvarni
az éjszakai hipoxia és hiperkapnia megjelenését — a REM fazis hidnya, az éjszakai tachycardia és tachypnoe a NIV
bevezetésének mar indikécidja. A tartds éjszakai NIV terdpia javitja a valadékmobilizaciot, csokkenti az exacerbaciok
szamat, illetve csokkenti exacerbacid esetén a kérhazban elt6ltott napok szamat. Kordbbi tanulméanyok szerint a tartds
éjszakai NIV terdpia a tartds éjszakai oxigén szupplemetacidhoz képest javitja a tulélést és jelentésen csokkenti
a hospitalizaciot. NIV terdpia bevezetése kiegészithetd valadékeliminaciot segité eszkozzel (kohogtetégép), amely
nagyban elésegiti a valadék hatékony expektoraciojat. NIV terdpia egyetlen abszolut kontraindikacidja az aktualisan
zajlo, illetve gyakran recidivalé légmell.

Ajanlas39
CF-betegek NIV beallitasa arra akkreditalt, intenziv osztallyal és CF-betegek kezelésében nagy tapasztalattal
rendelkezo otthoni lélegeztetési centrumban javasolt. (D) [39, 43]

15. Siirg6sségi allapotok, haemoptysis, pneumothorax

Haemoptysis

Ajanlas40

Sulyos haemoptysist kiséré instabil kardiorespiratérikus allapot esetén szelektiv bronchialis angiografia és
artéria bronchialis embolizacié indokolt. (C) [5, 10, 44, 45]

Cisztas fibrozisban véres, vércsikos kopet a krénikus infekcid miatt gyakran eléfordul. Forrdsa a hypertrophias,
kanyargés bronchialis artériak. CF-betegeknél a haemoptysis kockazata el6haladt tiidéfolyamat, Staphylococcus
aureus kolonizacié, portélis hypertenzié, majcirrozis fennallasakor magasabb. A beteg rémiilt, valamely oldali
gurguldzoé érzésre panaszkodik, ami a vérzés helyére utalhat.

Sulyosnak tekintjiik a hemoptysist, amennyiben 24 6ran beliil 250 ml-t meghaladd vérmennyiség urdl a légutakba.

Vizsgdlatok haemoptoe esetén
vérkép (hemoglobin, thrombocyta),

véralvadasi laboratdriumi vizsgélatok,

— Vvércsoport meghatarozas, vérkeresés,

— kopet tenyésztés,

— mellkasrontgen.

Kis mennyiségl vér megjelenése a kdpetben a beteg megnyugtatasat kovetéen pulmonalis exacerbacioként
kezelendd, a kolonizaciénak megfelelé (Staphylococcus aureus-t lefedd) antibiotikum-kezeléssel, a valadékiirité
technikak folytatasaval.

Mérsékelt sulyossdgu haemoptysis (5-250 ml vér/nap) felléptekor nyugalom, a vérzés oldalara fektetés,
kohogéscsillapitas, a valadékirités minimalizalasa javasolt.

Sulyos vérzés esetén pozicionalds, az oxigenizéacid biztositasa, transzfuzid, az alvadasi zavar korrekcidja, parenteralis
antibiotikum-kezelés, vérzéscsillapitas sziikséges. Non-szteroid gyulladascsokkent6 adasa kontraindikalt. Fizioterapia
a vérzés megallasa utan kezdhetd el.

Vérzéscsillapitds lehetéségei

— etamszildt per os 125-250 mg vagy parentaralisan 125-250 mg,
— tranexamsav per os 15-25 mg/kg vagy perenterdlisan 10 mg/kg,
— neminvaziv lélegeztetés,

— artéria bronchidlis embolizacio,

— bronchoszképia (hideg s6, ballonos horgdlezaras),

—  mtéti reszekcio.
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Pneumothorax (PTX)

Ajanlas41

A CF-beteg inhalacios kezelése pneumothorax esetén is folytathaté. (C) [5, 10, 45, 46]

Eles mellkasi fajdalom, mellkasi diszkomfort, nehézlégzés, fulladas veti fel pneumothorax gyanujat. Az esetek
tobbségében elérehaladt tlidéfolyamatra utal. Fizikélis vizsgalat sordn az érintett oldalon gyengilt légzést, csdkkent
pectoral fremitust, dobos kopogtatasi hangot észlellink, a folyamat kiterjedését mellkasrontgen vizsgalat mutatja.
A melllri drendzs helyének optimalis meghatdrozdsdhoz, kilondsen visszatéré PTX esetén mellkas CT vizsgdlat
szlikségessé vélhat.

Klinikai tlinetet, 1égzészavart nem okozd Iégmell intervenciét nem igényel, intermittdld oxigén kezelés mellett
spontan gyogyulhat. Tenzids PTX esetén slirgésséggel tl beszurasaval csokkenthetd a tulnyomas.

Teendébk jelentds PTX, [égzészavar esetén

— pulzoximetria, vérgdz monitorozas,

— melllri drendzs, szivas,

— fajdalomcsillapitas,

— parenteralis antibiotikum-kezelés,

— Ovatos fizioterapia,

— pozitiv nyomdsu lélegeztetés kontraindikélt (amennyiben a beteg tartésan haszndl otthondban NIV terdpiat,
annak hasznalatat fel kell figgeszteni a PTX gydgyulasaig),

— folyadékegyensuly biztositasa, obstipacio megelézése.

Amennyiben a mellQri szivds harom nap utan sem eredményez kitapadast, sebészeti konzilium javasolt. Kémiai

pleurodézis kertilendé, késébbi transzplantéacié ellenjavallatat jelentheti. A szivédrénen sajat vér vagy savé melllrbe

injektalasaval a pleura lemezek kitapadhatnak, ami a késébbi tiddatiltetést nem befolydsolja. Amennyiben a sajat

savos eljaras eredménytelen, javasolt a tiid6transzplantacios teammel valé konzultacié.

A pneumothorax gydgyuldsa utan hat héttel végezhetd Iégzésfunkcids vizsgalat.

Replil6gépes utazas is minimum hat hét utdn engedélyezheté.

Tartds NIV hasznalat 6 hét utdn szoros kontroll mellett visszavezethetd.

PTX utén a CF-beteg nem buvarkodhat.

16. Broncholégiai beavatkozasok

Ajanlas42

Jo allapotu CF-beteg rendszeres mikrobioldgiai mintavételére bronchoszképia nem javasolt. (A) [5, 10, 47, 48]
Cisztas fibrézis fennallasakor a bronchoszkdpia, a bronchoalveoldris mosds (BAL) és a transzbronchidlis tlidébiopszia
diagnosztikus és terdpias segitséget jelenthet. A vizsgalatok tobbsége fiberoszkoppal eredményesen elvégezhetd,
ritkdn merev cséves technika indokolt.

Horgdvizsgélat indikacidi

— mikrobioldgiai diagnoézis, alsé léguti kolonizacio, infekcié kimutatasa,

— atelectasia, perfuzios eltérés okanak tisztazasa, valadékdugok eltévolitasa,

— terdpia rezisztens |éguti obstrukcié anatomiai hatterének felderitése,

— tudéatiltetés utdn reguléris és soron kivili bronchoszképia, BAL és tlid6biopszia,
— tudévérzés lokalizacidja, ritkan terapiaja.

Mikrobioldgiai diagndzis

CF-beteg minden ambulans megjelenésekor, illetve allapotrosszabbodds esetén soron kivil, léguti mikrobioldgiai
mintavétel szlikséges. Kohogtetéses garattampon, kopet, 3% NaCl inhaldcié utani indukalt kopet az esetek
tobbségében adekvat tenyésztési eredményeket biztosit. Célzott antimikrobds kezelés ellenére perzisztalo tiinetek,
képalkoté vizsgalatok soran felmerlé, kdpettel nem identifikalt specialis kérokozdk (atipusos mycobactériumok,
gombak) gyanuja esetén alsé l1éguti bronchoszkdpos mintavétel indokolt lehet. Lokalizalt folyamat esetén célzottan,
diffuz elvaltozas esetén tobb helyrdl javasolt BAL-t végezni.
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Atelectasia, perfuzios eltérés, ABPA
A konzervativ terapia (inhalacio, véladékoldé kezelés) ellenére fenndllé patoldgids folyamatot véladékdugé okozhatja,
ami bronchoszképidval, lokalis acetilcisztein vagy dornaz-alfa éblitéssel eltavolithatd.

Terdpia rezisztens léguti obstrukcié
Velesziiletett vagy szerzett trachea és f6horgé szlkiletek derithetok fel.

Tiiddéadtiiltetés
Tud6transzplantaciot kovetéen rendszeres és soron kivili bronchoszkdpia, BAL, transzbronchiélis biopszia sziikséges
a rejekciok és az infekciok korrekt diagnoézisa céljabol.

Tiidévérzés
Amennyiben felmeril tlid6vérzés lokalizaldsanak igénye, fiberoszkdpia javasolt, nagy mennyiségi vér eltavolitasa
csak merev csoves technikdval lehetséges.

CF-BETEGEK GASZTROINTESZTINALIS, HEPATOLOGIAI MANIFESZTACIOINAK KEZELESE

1.Taplaltsag, étrend, kaléria bevitel

Taplaltsaqi dllapot

A CF-betegek minden életkorban veszélyeztetettnek szamitanak taplalasi szempontbdl. Ezért a téplaltsagi allapot
rutinszer(i és gyakori felmérése elengedhetetlen a betegség kimenetelének javitdsdhoz. A taplaltsagi allapot
felmérésére hagyomdanyosan antropometriai paramétereket hasznaltak (Ujsziilottek és 2 évesnél fiatalabb gyermekek
estében hossz- és suly-percentilis hatarértékeket, és BMI hatarértékeket 2 éves kor felett, illetve felnéttek esetében.
A testsulyra és testmagassagra vonatkozé nemzetkdzi standardokat az Egészségligyi Vildgszervezet teszi kozzé
(WHO). A taplaltsagi éllapot felmérésére és monitorozasara szérum markerek és a testosszetétel mérésével keriilhet
sor.

Ajanlas43

Minden beteg esetében javasolt a teststily és testmagassag/testmagassag mérése, illetve a BMI monitorozasa

3 havi rendszerességgel, tovabba a taplaltsagi allapot éves felmérése vérvétel segitségével. (C) [49]

A kovetkezd, megfeleld taplaltsagi dllapotot kifejezd referencia értékek hasznélata javasolt:

— Ujsziilottek, csecsemdék kisgyermekek <2 év: 0 SD (50 percentilis) életkor szerinti suly és magassag egészséges
populacidhoz viszonyitva,

— 2-18éves gyermekek: 0 SD (50 percentilis) BMI egészséges populdcidhoz viszonyitva. A magassagot is figyelembe
kell venni (SD/ percentilis valtozasai), mivel egy ndvekedésében visszamaradott gyermek is rendelkezhet normalis
BMI-vel. A magassag megitélésénél figyelembe kell venni a szll6k magassagat is,

— feln6ttek >18 év: BMI =22 kg/m? n6k esetében és BMI> 23 kg/m? férfiak esetében.

Etrend, kaldria bevitel

— Taplalas/taplalkozas

Szlikséges a CF-ben jartas dietetikus altal adott tandcsok egyénre szabdsa a beteg életkora, ndvekvé 6nélldsaga,
klinikai allapota figyelembevételével, az onellatds eldsegitésére. Minden CF-es gyermek csaladjanak javasolt
ataplaldssal kapcsolatos rendszeres felvildgositasa és oktatdsa, illetve a viselkedési tandcsadas az egészséges taplalasi/
evési magatartds fenntartdsa érdekében és a sulygyarapodds és novekedés eldsegitésére. A gyermekek és serdiildk
taplélkozasi szokasainak fellilvizsgalatat legalabb 3 havonta, felnéttek esetében 6 havonta érdemes felmérni, mely
tartalmazza a taplalkozas terapids javaslatokhoz val6 adherenciara vonatkozo kérdéseket is. Az Gjonnan diagnosztizalt
CF-es ujszulotteknek kizarolagos anyatejes taplalas, amennyiben a szoptatds nem lehetséges, konvencionalis tapszer
addsa javasolt. A hozzataplélas megkezdése a nem CF-es csecsemdkkel azonos idépontban javasolt.

— Energia és makronutriensek

A CF-es egyéneknek az atlagosnal magasabb energiabevitelre lehet sziiksége ahhoz, hogy gyermekkorban megfelelé
novekedést, illetve felnéttkorban megfeleld taplaltsagi allapotot érjenek el. Az eurdpai irdnyelvek szerint a CF-es
egyénekjavasoltenergiabevitele azéletkor, nem és testméretek szerinti,egészséges populacié”energiasziikségletének
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120-150%-anak megfeleld. Az amerikai ajanlasok hasonléan magas célértékeket (az egészséges populacio
energiaigényének 110-200%-a) hatdroznak meg a testsuly névelésének érdekében.

Ajanlas44
Javasolt az energiabevitel ndvelése a fiziologias novekedés és kielégito taplaltsagi allapot elérésére, az elhizas

keriilésével az életkor szerinti energiabeviteli célértékek hasznalataval. (A) [50]

2. tablazat: Eletkor szerinti energiabeviteli célértékek CF-ben [sajat szerkesztés]

Eletkor Energia célérték Részletek

o Az ajanlott energiabevitelt gy kell médositani,
Csecsemok és

kek <2 & hogy a beteg a normdlis testsulyt és testhosszt /
gyermekek <2 év

testmagassagot elérje (percentilis).

az egészséges kortarsaknak = : : N .
. . . Az ajanlott energiabevitelt ugy kell médositani, hogy
; ajanlott energiabevitel i i i o
Gyermekek 2-18 év a beteg az adott életkorhoz (év) tartozd BMI célértéket

110%-200%-a L -
(percentilis) elérje.

Az ajanlott energiabevitelt tgy kell médositani, hogy

Felnottek =18 év o .
a BMI célértéket elérje.

— Afehérje és zsirbevitel egyensulya

Az Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatésag (EFSA) lakossag szamara ajanlott beviteli referenciaértéke (PRI) 0,83 g fehérje/
ttkg/nap felnéttek esetében. A CF-es egyének fehérjesziikséglete valdszinlileg az egészségesekénél magasabb,
vagyis legaldbb 20%-kal magasabb makronutriens bevitel sziikséges az esetiikben, a més gyulladésos betegségben
szenveddkhoz hasonldan.

A jelenlegi ajanlasok szerint a CF-es gyermekek esetében a kaldriabevitel 35-40%-at zsirbdl, 20%-at fehérjébdl és
40-45%-at cukorbdl ajanlott fedezni. A megfelel6 energiaforrasok biztositasa kiemelt jelentéségu a fehérjelebontas
csokkentése érdekében, illetve amagas linolénsav forgalom kompenzalaséra. Jelenleg nem all rendelkezésre elegendd
evidencia a CF-es betegek fehérjebevitelével kapcsolatos bizonyitékokon alapulé irdnyelvek megfogalmazésahoz;
tovabbi vizsgalatok sziikségesek a fehérje-kiiszobértékek meghatarozasahoz gyermekekben és felnéttekben.

2, Vitaminellatas, nyomelem- és sopoétlas

A CF-es egyének so-, natrium-, kalcium-, cink- és szelénszlkséglete az atlagosnal magasabb lehet a fokozott
verejtékezés, malabszorpcié és a kronikus gyulladas kdvetkezményeként.

Natrium
— Csecsem6k

Ajanlas45s

Minden CF-es csecsem6 szamdra rendszeres natriumpétlas javasolt. (B) [49]

A legtobb esetben az 1-2 mmol/ttkg/nap doézisu natriumpdtlas elégséges a hiany kiegyenlitésére, azonban tobbre
is sziikség lehet, maximalis d6zis 4 mmol/ttkg/nap. A konyhasé (natrium-klorid) adagoldsa napkdzben kis adagokra
osztva, vizben vagy tapszerben oldva javasolt.

— Idésebb gyermekek és felnéttek

Mig a feldolgozott élelmiszereket tartalmazd nyugati étkezési szokasok megfelel6 sébevitelt biztositanak a legtobb
idésebb gyermek és feln6tt szamdra, 1az, fizikai aktivitds vagy meleg id6jaras hatdsara natriumhiany alakulhat ki.

A natriumpdtlas sziikségességének felmérésére javasolt, a nemzetkdzi irdnymutatds alapjan, a frakciondlt
natriumexkrécié (FENa) hasznalatat: a javasolt tartoméany a 0,5-1,5%. A mindennapi klinikai gyakorlatban
a vizelet natrium/kreatinin ardny hasznalata egyszer(ibb és jol korreldl a FENa-val (megfeleltetheté értékek:
17-52 mmol/mmol). Amennyiben natrium-potlas vélik sziikségessé, sékapszuldk, tablettdk, porok addsa javasolt napi
tobbszori alkalommal.
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Kalcium
A napi kalciumbevitelnek el kell érnie az Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatésag altal ajanlott beviteli referenciaértéket.
Javasolt az egészséges kortarsaknak ajanlott napi normal bevitel tartasa.

3. tablazat: A napi kalciumbevitel Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatésag éltal ajanlott beviteli referenciaértékei. [sajét

szerkesztés]
Eletkor Taplalkozasi referenciaérték
0-6 honap 200 mg
7-11 hénap 280 mg
1-3 év 450 mg
4-10 év 800 mg
11-17 év 1150 mg
18-25 év 1000 mg
>25 év 950 mg

Vas

Ajanlas46

Javasolt minden CF-betegek esetében a szérum vas évenkénti meghatarozasa, illetve a vashianyos és krénikus
gyulladassal 6sszefiiggé vérszegénység elkiilonitése. (B) [5, 49]

Vashiany esetén javasolt a fennallé gyulladas szanalasa, és a pdtlas megkezdése abban az esetben, ha a vashiany
a gyulladas megszlinése utan is fennall.

Cink
A cinkhidny szempontjabdl veszélyeztetett egyénekben a cinkpotlds megkezdése sziikséges (pl. ndvekedési

elmaradas, fokozott fertézéshajlam, késdi szexualis érés, szemproblémdk, anorexia).

4, tablazat: Cinkpdtlas CF-es egyénekben [sajat szerkesztés]

Eletkor Ajanlott mennyiség Ajanlott id6tartam
Veszélyeztetett csecsemoék és 1 mg/kg/nap i

| K 6 hénap
2 év alatti gyermekek (max. 15 mg/nap)
Veszélyeztetett gyermekek

Y 9 15 mg/nap 6 honap
(2-18 év)
Veszélyeztetett felnéttek 25 ma/ 6ho
mg/na ona

(>18 év) 9/nap P

Egyéb (glutation, szelén)

Jelenleg nem all rendelkezésre a glutation terapia hatékonysagat bizonyité tanulmany CF-ben, rutinszerl pétlas nem
javasolt.

Zsiroldékony vitaminok

Ajanlas47

Ajanlott az egészséges, azonos kori egyének szérum normalértékének eléréséhez elegendé A-, E-,
D-vitamin-potlas és évente javasolt a szintmérés D-vitamin esetében (lehetdleg az alacsony napsiitéses
orakkal biré honapok utan), illetve dézismddositas utan 3-6 honappal. (C) [5, 49]

Ajanlas48
Javasolt az életkor, illetve riziké szerinti rendszeres K1-vitamin-pétlas: csecsemoknek: 0,3-1,0 mg/nap,
idésebb gyermekek és felnéttek esetében: 1-10 mg/nap. (C) [5, 49]
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Vizoldékony vitaminok

A vizoldékony vitaminok hidnya (folsav, B12-vitamin, C-vitamin) ritka a komplikacioktél mentes CF-ben. Azonban
mindenterhességettervezé né esetében javasolt napi400 g folsav szedése azelsé trimeszter végéig a vel6cs6zaroddasi

rendellenességének megel6zése érdekében.

A mekonium ileusz miatti kiterjedt termindlis ileum-reszekcion dtesett betegekben B12-vitamin-hiany alakulhat ki.

Néhanyuknal élethosszig tartd parenteralis havi 100 mg dézisu B12-vitamin-pétlasra lehet sziikség.

C-vitamin-po6tlasra abban az esetben lehet sziikség, ha a tartésan alacsony bevitel (kiildndsen zéldségek, gyiimolcsok)
miatt fennall a hidny kockazata. Ezekben az esetekben taplalkozasi tandcsadas sziikséges, és amennyiben tovébbra is

fenndll a vitaminhidny, a p6tlas is indokolt.

5. tablazat: Vitaminokra vonatkozé ajanlasok pankreasz elégtelen CF-es betegekben [sajat szerkesztés]

Vitamin

Poétlas

Szérum referencia értékek,
ellendrzés gyakorisaga

Zsiroldékony vitaminok

A-vitamin

A potolt mennyiség a szérum értékektdl és a pétlas
forméjatél figg:
Retinol (prefromalt):

— lassu kezdés

- gyors dozisemelés a referencia tartomany eléréséig
Béta-karotin (provitamin):

-1 mg/kg/nap felirandé ddézis (maximum (50 mg(nap)

12 hétig
- utdna fenntarté dézis (maximum 10 mg/nap)

Laboratérium altal meghatérozott
normalérték

Evente; d6zismddositas utan
3-6 honappal, terhesség esetén

D-vitamin

A potolt mennyiség a szérumértékektél fligg, melyet
a taplalkozas és a napozas befolyasol:
- kolekalciferol (D3-vitamin) kezdé dézis

- csecsemOknek 400 IU/nap (emelhetd
1000 IU/nap-ig)

—mindenki mésnak 800 IU/nap (1-10 éves
gyermekeknek emelhetd 2000 IU/nap-ig,
idésebbeknek 4000 IU/nap-ig)

- fenntart6 dozis: éves szérum értékhez igazitva,
lehet6ség szerint a s6tét honapok utdn mérve

Szérum 25 (OH) D-vitamin:
minimum 20 ng/mL (50 nmol/L)

E-vitamin
(tokoferol)

alfa-tokoferol dézis:

100-400 IU/nap

50 IU/nap csecsemdknek (<12 hénap)
(1T mg=1,491U)

Plazma alfa-tokoferol/koleszterin
arany > 5,4 mg/g

Evente, 3-6 hénappal
dézismddositas utan

K-vitamin

K1-vitamin
- csecsemék: 0,3-1,0 mg/nap
- id6sebb gyermekek és felnéttek: 1-10 mg/nap

laboratériumi meghatarozas nem
elérheté széles korben

Vizoldékony v

itaminok

Folsav Terhesség tervezésétdl és elsé trimeszterben: 400 pg/nap

B12-vitamin | Potlas lehet sziikséges kiterjedt ileum rezekciot kovetéen.
Hianyallapot esetén: 100 mg/hénap, intramuscularis
injekcid.

C-vitamin Csak abban az esetben javasolt potlas, ha nem megfelel

a bevitel.
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3. Pankreasz enzimpétlas

Ajanlas49

A megtartott pankreasz exokrin funkcioval rendelkez6 CF-betegek esetében javasolt a pankreasz funkcié éves
vizsgalata székletelasztaz-mérés segitségével. Amennyiben negativ valtozas kovetkezik be a novekedésben,
illetve taplaltsagi allapotban, a széklet elasztaz-mérés ismétlése ajanlott. (C) [5, 49]

Ajanlas50

Ajanlott a pankreasz enzimpodtlé terapia minden olyan betegnek, akinél bizonyitott vagy klinikai tiinetek
alapjan pankreasz exokrin elégtelenség van. Ajanlott tovabba az enzimpétlas hatékonysaganak ellendrzése
andvekedés, illetve a taplaltsagi allapot kovetésével. (C) [5, 6, 49]

6. tablazat: Pankreasz enzim (lipdz) p6tlé terapia [49]

Eletkor Javasolt enzimpétlas

Csecsemdk (<12 hénap) | 2000-4000 U lipaz/120 mL tapszer vagy becsilt anyatejfogyasztas és megkozelitéleg
2000 U lipaz/gramm zsirbevitel

Gyermekek 2000-4000 U lipaz/gramm zsirbevitel, sziikség szerint névelheté (maximum doézis
1-4 év 10,000 U lipaz/kg/nap)

Gyermekek Az ajanlott kezdd dozis 500 U lipaz/kg/étkezés, fokozatosan emelve a maximalis
>4 év és felnottek dozisig:

—1000-2500 U lipdz/kg/étkezés, vagy

— 10000 U lipaz/kg/nap, vagy

—2000-4000 U lipdz/gramm zsirbevitel minden zsirtartalmu ételhez, snackhez és
italhoz

4. Enteralis kiegészit6 taplalas

Ajanlas51

Javasolt a progressziv megkozelités a taplalkozasi intervencio terén a taplalkozas és a taplaltsagi allapot teljes
korii felmérését kovetden, beleértve a pankreasz enzimpotlo terapia részletes attekintését, illetve barmely
mogottes egészségiigyi allapot korrekcidja utan. (A) [49]

A taplaltsagi allapot megitélése gyermekek vonatkozdsdban az arra vonatkozd egészségligyi szakmai irdnyelv
[72] alapjan torténjen. A progressziv megkozelités a taplalkozasi intervencio terén, allapottdl fliggéen: megel6z6
taplalkozasi tanacsadas, diétamodositds/szajon keresztiili taplalékkiegészités, enteralis szondataplalas.

Diétas modositasok

Alultpldlt CF-es betegek esetében elsé Iépésként az energiabevitel ndvelését javasoljuk a diéta moédositasaval
a megfeleld energiabevitel eléréséhez.

Csecsemd&k: Azon anyatejes csecsemdk esetében, akiknél az optimalis PERT-re val6 torekvések ellenére is elmarad
a sulygyarapodas az energiabevitel névelése javasolt az etetések szamanak ndvelésével, illetve a lefejt anyatej
fortifikalasaval. Tapszeres csecsemok esetében az energia- és a fehérjebevitel névelése elérheté magas energia/
fehérjetartalmu tapszer hasznalataval.

Gyermekek és felnéttek: Alultaplalt gyermekek és felnéttek esetében az energiabevitel gyakoribb étkezésekkel,
nagyobb adagokkal, illetve kaldriadusabb ételek fogyasztasaval vagy az ételek kaldriatartalmanak novelésével (pl. olaj
vagy telitetlen zsirsavakat tartalmazé zsirok hozzdadasaval) névelhetd. CF-re szakosodott dietetikusok segitségével
meghatarozhatdak olyan ételek, amelyek hozzdjarulhatnak a sulynévekedéshez, pl. linolsavban gazdag novényi
olajok, vaj, olaj, sajt és tejszin hozzaadasa az ételekhez.
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7. tablazat: Alultplalt CF-es egyének taplalasa [49]

Taplaltsagi allapot és
intervencio

Dontési pont a fokozott taplalasterapia megkezdésére

Csecsemok < 2 év

Gyermekek 2-18 év

Felnéttek > 18 év

Normal taplaltsagi

BMI: 18,5-22 (n&k),

allapot Testhossz és testsuly > 50 . 18,5-23 (férfiak),
P . . o BMI = 50 percentilis

Megel6z6 taplalkozasi | percentilis vagy

tanacsadas Sulyat tartja

Specialis taplalast
igényld, nem kielégitd
taplaltsagi allapot
Diétamodositas/
szajon keresztiili
taplalékkiegészités

BMI 10-50 percentilis, vagy
el6z6 2-4 honapban fogyas
vagy el6z6 2 hénapban
nincs sulygyarapodas

BMI < 18,5 vagy
el6z6 2 hénapban tobb
mint 5 tt% fogyas

noévekedési elmaradas:
testhossz és testsuly
10-50 percentilis

Tartdsan alacsony BMI
(<10 percentilis) vagy >2

Tartésan alacsony
BMI (<18,5) vagy tobb
mint 5 tt% fogyas

Tartos alultaplaltsag
Enteralis
szonda-taplalas, vagy
annak elégtelensége
esetén PEG

tartds novekedési
elmaradas: testhossz és
testsuly <10 percentilis

percentilisnek megfelel
fogyas vagy hossznévekedés | vagy hosszndvekedés

lassulasa/elmaradasa elmaradasa

Szdjon at torténd tapldlasi tdmogatds

A szajon keresztili taplalékkiegészités alkalmazhaté azon gyermekek és felnéttek esetében, akik elmaradnak
a novekedésben és nem érik el az optimalis taplaltsagi allapotot kizardlag szdjon keresztili taplalassal és pankredsz
enzimpoltd terapiaval.

Enteralis szondataplalas

Amennyiben a beteg esetében szdjon keresztiili mdédszerekkel kielégité ndvekedés, illetve taplaltsagi dllapot nem
elérheté javasoljuk az enterdlis szonda-taplalas megfontolasat polimer tapszerrel az egyénre szabasat a sziikségletek
és preferencidk figyelembevételével.

Parenterdlis taplalas
A parenterdlis taplalas csak azon kivételes esetekben ajanlott, amikor az enterdlis taplalas nem kivitelezhetd.

5. Gastro-esophagealis reflux

A GERD kezelés CF-betegekben az atlag populaciéra vonatkozd irdnyelvek alapjan torténik. Sulyos GERD és
atlidébetegség sulyosbodésa esetén a Nissen-funduplikdcié hatasos lehet, a pulmonaris exacerbacidk eléfordulasanak
csOkkenését, valamint a FEV1% és a testsuly jelentds javuldsat hozhatja.

6. Cisztas fibrdzis asszocialt majbetegség (CFLD)

A CF-hez kapcsolédé méjbetegség (CFLD) a tidén kivili leggyakoribb haldlok, mely a CF-s mortalitds 2,5%-aért
felelés. CFLD csucsa a 2. évtizedben van, utdana mar kevésbé progredial a folyamat, a betegek 5-10%-aban alakul ki
multilobularis cirrhosis életiik els6é dekadjaban.

A CF tipikus majeltérése a fokalis biliaris cirrhosis, mely a cholangiocytdkban elhelyezkedé CFTR defektus
kovetkeztében alakul ki, az epeutak elzarédasa és a kovetkezményes progressziv periportalis fibrosis kovetkeztében.
A méjbetegség kialakuldsat, illetve annak sulyossdgét el6idézé mutécié egyel6re nem ismert.

A CFLD-re utalé elsé tlinet a hepatomegalia lehet, melyhez nem mindig tarsulnak biokémiai eltérések, és ez forditva
is igaz.

A CF-ben gyakran észlelt steatosis jelen tudasunk szerint nem a CFTR mutacié kovetkezménye, hanem inkabb
a kialakulo taplalkozési hianyallapot szovédménye.

A kis epeutak elzarédasa kovetkeztében kialakuld epepangds, a toxikus epesavak felszaporodasaval gyulladasos
folyamatot indit be, mely gyakran vezet az epeutak szikiletéhez, kovetkezményes tagulatok megjelenésével.
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A képalkoto vizsgélatok (UH, MRCP) sclerotisalo cholangitis szer( eltéréseket mutatnak. A cirrhosis kdvetkeztében
késébb portalis hypertensio tlinetei és szovédményei jelennek meg, kronikus méjelégtelenség altaldban késébb
kovetkezik be, a gyermekkor utan.

CFLD klinikai megnyilvanulasai

— neonatalis cholestasis,

— steatosis hepatis,

— intermittdléan emelkedett transzamindzok,

— mikroepeholyag, epekdvesség, cholecystitis, sclerotisalo cholangitis,
— focalis vagy multilobularis biliaris cirrhosis,

— portalis hypertensio.

Laboratériumi vizsgalatok

A transzaminazok emelkedése lehet intermittald, tovabba se nem szenzitiv, se nem specifikus eltérés, emelkedésiik
nincs aranyban a fibrosisszal, s6t elérehaladott fibrosis esetén is lehetnek normalisak. A mdj szintetikus kapacitasdnak
meghatarozasat leginkabb serum albumin, alvadasi faktorok, bilirubin, ammonia szint meghatarozas segiti.

Ultrahan
A méj ultrahang vizsgalata egy megbizhaté és érzékeny vizsgdldmodszer a CFLD korai felismerésére. A maj, nem
feltétlentl homogén abnormalis echogenicitasa megelézheti a biokémiai eltéréseket.

Tranziens elasztografia
Megbizhaté non-invaziv vizsgdlomdd a fibrosis detektdldséra és kovetésére, kdvetkeztetni enged a portalis

hypertensio sulyossagara.

Méjbiopszia
Még mindig a gold standard eljaras a fibrosis megitélésére, de a fibrozis foltos megjelenése miatt alabecsilheti
a folyamat sulyosségat. Csak kétséges diagnoézis esetén indikalt.

A CFLD diagnosztikus kritériuma:
CFLD kimondhatd, ha az alabbiak kozil kettd jelen van:

— fizikalis vizsgalattal, illetve ultrahanggal igazolt hepatomegalia és/vagy splenomegalia,

— biokémiai eltérések: 1 éven beliil 3 egymast kovetd alkalommal a normal értéket meghaladé GOT, GPT és GGT,
miutdn a méjbetegség mas okat kizartak,

— UH eltérések: egyenetlen majszél, fokozott echogenitas, noduléris elvaltozas vagy portalis hypertensio jelei
(splenomegalia, ascites, kollateralisok megjelenése, spontan splenorenalis shunt) vagy az epeutak abnormalitasa
(epeut dilatacid).

Ajanlas52

Javasolt legalabb évente gasztroenterologiai ellendrzés:

— fizikalis vizsgalat: hepato/splenomegalia megitélése,

— laboratériumi vizsgalatok: vérkép, transzaminazok, serum bilirubin (6ssz, direkt), albumin, alvadasi
faktorok/INR,

— hasi UH, elasztografia. (A) [5, 6, 49]

Ajanlas53
Portalis hypertenzio, cirrhosis esetén 6 havonta hepatologusnal kontroll sziikséges. (A) [50]

Ajanlas54
Hepatomegalia, jelentésen emelkedett transzaminazok, abnormalis alvadasi paraméterek, UH-n észlelt
madjcirrhosis esetén ursodeoxikolsav adasa javasolt, 10-15 mg/kg naponta 2x-i adagolasban. (A) [5, 50, 51]

Ajanlas55
Cirrhosis esetén aspirin, NSAID készitmények adasa keriilendé. (A) [50, 52]
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Ajanlas56
Megnyuilt alvadasi értékek esetén extra adag K-vitamin adasa javasolt. (A) [50, 52, 53, 54]

Ajanlas57

Thrombocyta pétlas javasolt 50 G/I trombocitaszam alatt sebészeti/invaziv beavatkozas esetén. (A) [50, 52,
53, 54]

A modulator terdpiakkal egyel6ére kevés a tapasztalat, féleg azért, mert az elérehaladott majbetegség eddig
kontraindikaciét képezett. Teoretikusan a modulatorok javitjak az epeutakban expresszalodd CFTR funkcidjat, igy
csokkenthetik vagy megallithatjdk a CFLD progresszidjat. Moduldtor terapia sordn hasznos informaciéval birhat a maj
elasztografias vizsgalata.

7.Siirg6sségi allapotok: DIOS, varix vérzés

Disztélis intestinalis obstukcids szindroma (DIOS)

Ajanlas58
A DIOS kezelése rehidralasbol, per os vagy nasogastrikus szondan székletlagyiték/ N-acetil-cisztein adasabél
és bedntések kombinaciobdl all. A kiujulas veszélye miatt megfontolandé a profilaxis: a hashajté rendszeres
vagy idoszakos alkalmazasa, a kiszaradas elkeriilése és a hasnyalmirigy enzim adagolasanak ujraértékelése.
(C) [55]
Terdpias lehetéségek:
1. Megfelel6 fajdalomcsillapitas.
2. Oralis/intravénas rehidralds és nasogastrikus aspiracio.
3. Székletlagyités:
— Polyethylene glycol: 2 g/kg/nap; max: 80-100 g/nap,
— Polyethylene glycol oldat: 20-40 ml/kg/éra; max 1 |/6ra 8 éran keresztiil,
— Néatrium-amidotrizoat és meglumin-amidotrizoat kontrasztanyag.
Szajon at: 50-100 ml 200-400 ml vizben vagy ivélében.
Bedntés: 100 ml oldat vizben oldva kétszer egy nap.
— N-acetylcystein:
Szajon at:

< 10 év:30 ml (10 % oldat) 30 ml vizben/ivélében: 3 alkalommal/nap,

> 10 év: 60 ml (10 % oldat) 60 ml vizben/ivélében: 3 alkalommal/nap,
Bedntés: 4-6% oldat: 100-1000 ml életkortdl figgéen: 4 alkalommal/nap.
4. Gastrografin a caecumba colonoscop segitségével.

5. Mitét.

Oesophagus varix vérzés

A kezelés hepatologidban és magas szintli gasztroenterolégiai endoszképidban (ligalds és vérzés ellatas) jartas
intézményben térténjen. Akut elldtas sordn sziikséges lehet volumen reszuszcitacid vérkészitmény addséaval, intravénas
octreotid és terlipressin addsa, tovabba endoszképos szleroterapia végzése. A kronikus ellatést hepatolégus vezeti,
magdéba foglalhat endoszképos szleroterdpiat, nem-szelektiv beta-blokkol6 kezelést, vagy sebészeti shunt kialakitast
(transjugularis intrahepatikus portoszisztémas shunt).

CF-BETEGEK EGYEB SZERVI MANIFESZTACIOINAK ES KOVETKEZMENYEINEK KEZELESE, KOVETESE

1. Cisztas fibrézishoz tarsulé diabétesz mellitus (CFRD)

Ajanlas59

Az oralis gliikoz tolerancia teszt elvégzése 10 éves kor folott évente sziikséges a nem CFRD CF-betegek esetén.

(B) [56]

Ajanlas60
CFRD sziirésére HbA1c érték nem ajanlott. (D) [56]
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Ajanlasé1
A CFRD oka az inzulinhiany, ezért kezelése minden alkalommal inzulinterapia. (A) [56]

Ajanlas62

A mikrovaszkularis sz6védmények éves monitorozasa javasolt 5 évvel a CFRD diagnézist kévetéen. (D) [56]
Cisztas fibrozisban szenvedd betegeknél, elégtelen pankreasz exocrin funkcié mellett, évek alatt fokozédé inzulinhiany
is fellép. Az inzulin szekrécioé hidnya normal vércukorszintek mellett is igazolt lehet. Kezdetben csak nagy mennyiségti
szénhidrat bevitele esetén jelentkezik hyperglikémia. Cisztas fibrézisban a gliikdz terhelés vagy az étkezés utan
jelentkezé inzulin vélasz kisebb és megkésett az egészségesekével dsszehasonlitva. A cisztas fibrézishoz tarsuld
cukorbetegség, nem azonos sem az I-es, sem a ll-es tipusu diabétesszel, ezért a diagndzis és a terdpia sem azonos.
Ketoacidotikus kéma cisztas fibrézisban nem jellemzd, megjelenésekor I-es tipusu diabétesz kizérasa sziikséges.
A CFRD csokkenti az életkilatasokat, rontja a tidéfunkciot, a taplaltsagot, csokkenti a tulélési esélyeket. Az id6ben
elkezdett inzulin terdpia javitja a karosodott funkciokat.

Diagnézis

— A CFRD kezdete azt jelenti, hogy CF-betegnél elészor teljestilnek a diabétesz diagnosztikai kritériumai, még akkor
is, ha a hiperglikémia késébb megsz(inik.

— Egy stabil alapéllapotu CF-beteg esetében a CFRD diagndzisa a szokasos kritériumok szerint allapithaté meg.
— FPG=7,0 mmol/I.
— 2 06ras OGTT plazmagliikéz = 11,1 mmol/I.
— HbATc = 48 mmol/mol (6,5%) — HbA1c ennél alacsonyabb értéke nem zarja ki az CFRD-t.
— Véletlenszerd gliikéz = 11,1 mmol/| tiinetekkel.

— CF-betegek akut betegsége esetén (intravénas antibiotikumok kérhazban vagy otthon, szisztémas gliikokortikoid
terdpia) a CFRD diagnoézisa megallapithato, amikor a FPG szintek > 7,0 mmol/l vagy az étkezést kovetd 2 oéras
plazmagliikéz szintek > 11,17 mmol/l 48 éranal hosszabb ideig fennallnak.

— Enteralis szondatapldldsban részestlé CF-betegeknél a CFRD diagnézisa megdllapithatd CF-betegeknél, akiknél,

ha az étkezés kdzbeni vagy utani plazmagliikéz szintjeik meghaladjdk a 11,1 mmol/l értéket két kiilénb6z6 napon.
— A CF-beteg esetén a terhességi cukorbetegség diagndézisat az International Association of Diabetes and Pregnancy

Study Group ajanlasai alapjan kell meghatarozni, ahol a cukorbetegséget a 75 grammos OGTT O, 1 és 2 6rés

glikoézszintjének alapjan diagnosztizéljak, ha az aldbbiak valamelyike jelen van:

- Ehomi plazma gliikéz = 5,1 mmol/I.

- 1 6ras plazma gliikéz = 10,0 mmol/I.

- 2 6ras plazma gliik6z = 8,5 mmol/I.

— Gesztacios diabétesz kialakuldsakor a CF-beteg nem tekintendd CFRD-nak, de 6-12 héttel a terhesség vége utan
OGTT végzése javasolt.

— Nem sziikséges kildnbséget tenni az éhomi hiperglikémiaval vagy anélkil jelentkezé CFRD betegek kozott.

Sz(irés

— AHbA1c haszndlata a CFRD szlirévizsgalatdra nem javasolt.

— A CFRD szlrévizsgélata elvégezhet6 2 6ras 75 gramm (1,75 gr/kg) oralis gliikdz tolerancia teszttel.

— Az éves CFRD sz(lrdvizsgélatot legkésébb 10 éves korban kell elkezdeni minden CF-betegnél, akiknél nincs CFRD.

— Akut pulmondris exacerbdcié miatt vénds antibiotikum-kezelésre, és/vagy szisztémas gliikokortikoid terapidra
szorulé CF-beteget, az éhomi és post-prandidlis 2 6ras plazma gliikozszint mérésével javasolt kdvetni az elsé
48 6raban.

— A folyamatos enterdlis szondataplalasban részesiil6 CF-betegek szlrdvizsgdlata a szondatdplalds kozben és
kozvetlen az annak befejezése utan mért plazma gliikdzszinttel javasolt.

— A terhességet tervezé vagy mar terhes CF-sal él6 néknél szlirése javasolt mar fenndlld CFRD iranyaba, ha
a megel6z6 6 honapban nem volt CFRD szlrdvizsgélata 2 6ras 75 gr-os OGTT-vel.

— A CFRD sz(rdvizsgélata javasolt 12-16 és 24-28 hetes terhességi id6szakban a CFRD-vel nem rendelkezé CF-s
terhes n6knél, 2 6ras 75 gr-os OGTT segitségével, a 0., 1. és 2. 6raban mért vércukorszintekkel.

— A szilés utani CFRD szlrévizsgélat 2 6ras 75 gr OGTT segitségével javasolt 6-12 héttel a terhesség vége utan
a terhesség alatt el6szor diagnosztizalt cukorbetegség esetén.
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— CF-betegeknél szervatiltetés el6tt CFRD sz(irévizsgalat javasolt, amennyiben nincs ismert cukorbetegség és
a megel6z6 6 honapban nem toértént ez iranyba vizsgalat. A plazma gliikézszinteket szorosan figyelemmel kell
kisérni, kiilondsen a mdtét kordli kritikus id6szakban, a kérhazi elbocsétasig.

CFRD kezelése

— CFRD betegnek negyedévente javasolt vizsgélat diabétesz és CF-ellatasban jartas multidiszciplinaris csapat altal.

— CFRD betegeknek a nemzeti diabétesz oktatasi programnak megfeleléen rendszeres diabétesz 6nmenedzsment
oktatadsban kell részestilnie.

— CFRD-s betegeket inzulin terapiaval kell kezelni.

— Az ordlis antidiabetikumok hatékonysdga nem olyan j6, mint az inzuliné, ezért a klinikai kutatdsokon kivil
az alkalmazéasuk nem javasoltak.

— Azinzulinnal kezelt CFRD betegeknek naponta legaldbb hdromszor vércukor-onellenérzést kell végezni. Vannak
betegek, akiknek napi 4-8 vagy tobb alkalom is sziikséges lehet az vércukor-6nellen6rzés az étkezési mintazat,
a testmozgds, az emésztérendszeri problémak, példaul a gastroparesis, és az aktualis egészségi allapot alapjan.

— A hemoglobin ATc mérést negyedévente javasolt az inzulin terdpia személyre szabott beallitdséhoz. A legtobb
beteg szdmadra a kezelési célérték <7%, a microvascularis sz6védmények csokkentésének érdekében.

— Mérsékelt aerob testmozgds hetente legaldbb 150 percig javasolt CFRD betegeknek.

2. Novekedés

Szamos CF-es beteg novekedése nem folyamatos, illetve nem éri el a becsiilt fenéttkori magassagat, tovabba szamos
esetben lassu sulygyarapodds és csokkent zsirmentes testtdmeg tapasztalhato.

Az elmult évtizedek 6ta azonban ugy tlinik, hogy a testsuly és a magassag z-score pontszamai ndvekednek, és egyes
gyermekek mar megfelelnek a tulsuly vagy elhizas kritériumainak. Bar ez tiikrézheti a javulast mind a testsuly, mind
a testmagassdg tekintetében, de jelentésebb javulast mutat a testsulynak a testmagassaghoz viszonyitott javulasa,
ami ugy tlnik, hogy a testsuly emelkedésének az eredménye, a magassag minimalis névekedése mellett.

A CFTR moduldtorok szinrelépésével az anabolikus hatdsu anyagok, mint a ndvekedési hormon (GH) eddig sem
bizonyitott kezelési szerepe téman kivilivé valik.

3. Pubertas

Az elmult évtizedekben a CF diagnosztika és kezelés javuldsaval a ndvekedés és serdiilés problémadi is eltlinni
latszanak, ennek ellenére a szomatikus fejlédést figyelemmel kell kisérni (lasd gondozas fejezet), hogy felismerjiik
a fejlédés késésének jeleit, amelyek befolyasolhatjak a végleges testmagassagot és a pszicholdgiai jolétet.

4. Csontanyagcsere

Ajanlas63

A csontok allapotanak felmérése (DEXA) minden 8 évnél id6sebb beteg esetében javasolt. (C) [5, 6, 49]

A CF-ben szenved6 gyermekek és felnéttek 20-38%-andl széamol be az irodalom az alacsony csontstirliség

eléfordulasardl, amely a tiidébetegség sulyossagaval és a rossz taplaltsagi dllapottal egylitt névekszik.

— Osteopenids vagy osteoporosisban szenvedd CF-es betegek esetében javasolt a tdplalkozasi intervencio
amedfelelé hosszndvekedés és sulygyarapodas elérésére gyermekkorban, illetve a megfelel6 testsuly fenntartasara
felnétt korban. Idetartozik a kalciumban gazdag ételek fogyasztasa és a kiegyensulyozott zsirsav tartalmu étrend.
A kalcium, D-vitamin és a K-vitamin esetében potlas sziikséges.

— CF-betegekben javasolt a sajat testsulyos gyakorlatok rendszeres végzése.

— A felnéttkori (gyermekkorban nem alkalmazandd) biszfoszfonat kezelés elényeinek és kockazatainak alapos
megfontolasa szikséges a terdpia megkezdése el6tt az alacsony csontslirliség megel6zésére vagy kezelésére
CF-es betegekben.

5. Kardioldgia

CF-ben nem jellemz6 a szivizom érintettsége. Kardioldgiai komplikaciok jellemzéen a légzési elégtelenség
sulyosbodasaval alakulhatnak ki. Végstadiumu tiidébetegségben a transzplantacios listara helyezéshez sziikséges



2804

EGESZSEGUGYI KOZLONY 23.5zam

vizsgalatok kozott szerepel a kardioldgiai vizsgélat a mutét korili és posztoperativ rizikdbecslés meghatarozasara.
Kifejezett jobb-szivfél terhelés és pulmondlis hipertdnia a transzplantécié relativ kontraindikaciojat képezheti. Sulyos
tidébetegség esetén (FEV1<50%) minimum 2 évente kardioldgiai kontroll javasolt.

6. Felso légutak, orrpolip, mellékiiregek érintettsége

Ajanlas64
Evenként javasolt CF-betegek fiil-orr-gégészeti vizsgalata panaszmentes esetben is, a betegek felében
tiinetmentesen megjelend orr- és mellékiireg-polipozitas és kronikus rhinosinusitis felismerésére. (B) [57]

Ajanlas65

Orr- és mellékiireg-polipozitas konzervativ kezelés sikertelensége esetén a mitéti indikacié6 mindig egyedi,
elsésorban a klinikum hatarozza meg. (C) [57, 58]

Az orr- és melléklreg-polipozitas a feln6tt és a gyermek cisztas fibrosis betegek kb. 40%-at érinti. Gyermekekben
az esetek felében tiinetmentes. CF-ben nasalis polipdzis és a sinusitis nem kiilonithet6 el. Kronikus rhinosinusitisrol
van sz6, amely igen valtozatos tiineti képet mutathat, enyhétél a sulyosig.

Orr- és mellékiireg-polipozitasra és kronikus rhinosinusitisre utalé tiinetek:
— orrdugulas,

— szdjlégzés,

— horkolas,

— szaglas és izérzékelési zavar,

— fejfajas.

Képalkotas
A CT-vizsgdlat a valasztandd képalkotdsi modalitds, amennyiben a konzervativ kezelés sikertelen és a mutéti kezelés
lehetdsége felmerdl.

Terapia

Orr- és mellékiireg polipozitds konzervativ kezelésére sés-bikarbonétos oldattal rendszeres orrmosas javasolt. Bar
a patomechanizmust figyelembe véve megkérddjelezheté a hatékonysaga a tobb hétig tarté nasalis fluticasone
vagy mometasone terapidnak, egyértelmd evidencia nem szél ellene. Hosszu tavu elény hidnydban az invaziv sinus
kimosas (a maxilldris antrumba bevezetett tlvel) nem ajanlott, kivéve, ha tenyésztéshez sziikséges mintéat veszink.
A mtéti indikacié mindig egyedi, elsésorban a klinikum hatdrozza meg. Tartésan fennallé sulyos felsé léguti
obstrukcio vagy fejféjas esetén a mutéti kezelést kell megfontolni. M(itét akkor is megfontolando, ha a léguti
Pseudomonas aeruginosa reinfekcié hatterében az orr- és mellékiireg-polipositassal jaré krénikus rhinosinusinusitis
forrasaként felmerdil. A poliposis magas relapsus arany (60-90%) miatt tébb beavatkozasra is sziikség lehet.

7. iziileti érintettség

A CF-hez tarsul6 nagyizileti betegség a betegek koriilbeliil 10%-aban jelenik meg, jellemzéen a késéi kamaszkorban.
Kialakulasanak pontos mechanizmusa nem ismert, de kapcsolata a tlidében zajlé krénikus gyulladassal bizonyitott.
Altalaban valamelyik nagyiziilet gyulladaséval indul, amelyet héemelkedés és bértiinetek kisérhetnek. Az izilet
rontgen vizsgalata altalaban eltérést nem mutat, a fajdalom és a duzzanat 3-4 nap alatt spontan vagy NSAID terapiara
szlnik.

A gyermeke egy részében az arthritis és a tldGérintettség kozos kovetkezményeként hipertréfids pulmonalis
osteoarthropatia (HPOA) alakulhat ki, amelyhez periostalis érintettség is tarsul a hosszu csdves csontok mentén.
Az érintett csont rontgenfelvételén a csonthartya gyakran elemelkedik. A betegség sulyossaga elsésorban
a tidébetegség sulyossagaval korrelal, tidé exacerbacié esetén kifejezetten romolhat. Gyulladascsokkenté terapia
bedllitdsa esetenként hatasos lehet.

Bizonyos CF-ben hasznalt gydgyszerek (ciprofloxacin, moxifloxacin) mellékhatasaként szintén jelentkezhet izileti
illetve in fajdalom, azonban ez igen ritka.
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8. Fertilitas, gyermekvallalas

A férfiak a vas deferens hidnya vagy elzdréddsa miatt kdzel 100%-ban infertilisek (aspermia az ondéban). In vitro
megtermékenyitéssel — mellékhere spermium aspiraciot kdvetéen — sajat gyermeke szilethet. A nék kortarsaikhoz
képest kevésbé fertilisek a cervicélis nyalka megvastagodasa miatt. A jé tiid6funkcié és normal testsuly mellett vallalt
terhesség nemjelentveszélytazanyaszamdra, és nemjarmagzati karosodassal, barakorasziilés eléforduldsa gyakoribb
[59]. Rendszeres terhesgondozas a gyengébb tiid6funkcidju nék szamara is lehet6vé teszi a gyermekvallalast, azonban
40-50% alatti FEV, érték esetén a magas anyai és magzati kockazat miatt a terhesség nem javallt.

Az ordlis fogamzasgatld hasznalata nem ellenjavallt nem kivant terhesség megel6zése érdekében.

CF-es beteg gyermekvallalasa el6tt sziikséges:

— apartner genetikai vizsgalata,

— genetikai tandcsadas a sziiletend6 gyermek CF betegségének valdszintiségérdl,

— részletes tdjékoztatds a gyermekvallalas potencidlis nehézségeirdl, pszicho-szociélis tandcsadas,

— atkell tekintenialeendd, kismama”rendszeresen alkalmazott gyogyszerelését, jelent-e veszélyt a fejl6d6 magzatra,

— avarandds allapotat stabilizalni kell, a fertézéseket célzott kezeléssel szlikséges visszaszoritani (i.v. antibiotikum
nem kontraindikalt),

— afokozott kaldriabevitel és a vitaminpdtlas még nagyobb figyelmet igényel.

Mar meglévo varandossag esetén a megszakitas lehetéségét fel kell ajanlani, ha az anya betegsége sulyos:
— pulmonalis hiperténia, cor pulmonale,

— FEV, <50% hypoxaemiaval, ha 90% alatti a szaturacio,

vagy

— amagzat fejlédése megtorpan, ami az anya enterdlis taplalasaval sem indithaté meg,

— sulyos magzati rendellenesség esetén, szlilész-négydgydszati konzilium indikaciéja

alapjan.

A varandossag megtartasanak relativ kontraindikaciéi CF-ben:

— BMI <18 kg/m?,

— diabetes,

— Burkholderia cepacia kolonizécio,

— sulyos méjbetegség,

— tartds negativ pszicholégiai allapot.

J6 dllapotu CF-beteg anydk varanddssaga Iényeges hatranyt nem jelentett a taplaltsagi allapot, a légzésfunkcids
teljesitmény és az exacerbaciok gyakorisaga tekintetében.

SZERVTRANSZPLANTACIO
1. Tiidbatiiltetés

Magyarorszagon a tlidéatiiltetés irdnyelveit a hajdani Egészségligyi Minisztérium errél sz616 egészségiigyi szakmai
iranyelve hatdrozza meg, ami tartalmilag teljes egészében megfelel az eurépai irdnyelveknek. Magyarorszag
az Eurotransplant teljes jogu tagja.

A tludéatiltetés lehetséget ad a tulélés és az életmindség javitasara végstadiumu CF betegség fennallasakor.
Tud6transzplantacié akkor indokolt, ha az adekvat belgydgydszati és sebészeti terdpia ellenére olyan sulyos,
végstadiumu, progressziv 1égzési elégtelenség alakul ki, amely rendkiviili mértékben rontja az életmindséget,
és erésen behatérolja az életkildtdsokat (a funkcionalis paraméterek ismeretében legfeljebb 1-2 éves tulélés
prognosztizalhato). Fontos szempont, hogy a tlidébetegség olyan sulyos stadiumban legyen, amikor a konzervativ
terapiatol javulds mar nem varhato, de a beteg legyen rehabilitacidra alkalmas.

Ajanlas66
Egyértelmdi, vilagos kritériumrendszert kell alkalmazni a Nemzeti Tiid6transzplantacids Varoélista Bizottsagon
torténé bemutatashoz, és a transzplantacios listara helyezést lehetové tevé részletes kivizsgalashoz. (C) [5, 60]
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Tudé&transzplantacio indikacioi cisztas fibrdzis esetén (2 évnél révidebb varhato 50%-os tulélés kritériumai)
— FEV1<30% vagy gyors légzésfunkcié-romlas,

— hypoxaemia, pO2<55 Hgmm,

— hypercapnia, pCO2>50 Hgmm,

— exacerbatiok gyakoribba, sulyosabba valasa,

— massziv haemoptoe,

— koérhazi kezelések gyakoribba vélasa,

— befolydsolhatatlan testsulyvesztés,

— andi nem sietteté szempontként értékelendo.

A tldétranszplantacié kontraindikacidi az ismeretek, tapasztalatok boéviilésével médosulnak, az abszolut és relativ
ellenjavallatok véltoznak és centrumfliggéek lehetnek.

Tudétranszplantacié abszolut ellenjavallatai

— sulyos scoliosis, mellkasi deformitas, tracheomegalia, stenosis,

— jelentds transpleurdlis shuntdk, callus, pleurodesis utani allapot,

— egyéb szervet érint6 sulyos kdrosodds: maj-, vese-, szivelégtelenség,

— kozponti idegrendszeri kdrosodas,

— akut, nem pulmonolégiai okbdl eredd, kritikus klinikai allapot,

— daganatos megbetegedés 5 éven beliil (kivéve a bér operadlt planocellularis és basalsejtes daganatai),

— aktiv infekcid,

—  HIV-fertézés,

— tbc, atipusos mycobacteriosis (kiiléndsen M. abscessus),

— panrezisztens MRSA és multirezisztens Burkholderia cepacia,
— sulyos pszichiatriai megbetegedés,

— kooperacidra vald képtelenség,

— aktiv dohanyzas, drog- vagy alkoholfliggdség,

— rehabilitaciét akadalyozé neuromuszkuldris megbetegedés.

Tadotranszplantacio relativ ellenjavallatai
— magas bioldgiai kor,
— krénikus szervkarosodas,

— rendszeres szisztémas kortikoszteroid kezelés,

— gépi lélegeztetés (kivéve a noninvaziv forma).

— légutak kolonizacidja multi- vagy panrezisztens kérokozéval.

— sulyos osteoporosis,

— pulmonektomia utani allapot,

— sulyos malnutricié/obesitas.

A transzplantacidra valo alkalmassag megallapitdsa az orszadgos hataskord Nemzeti Tud6transzplantacids Vérdlista
Bizottsag feladata. A bemutatashoz sziikséges vizsgalatok és az eljards menete megtalalhaté az Orszagos Onkoldgiai
Intézet honlapjan. Gyermekek esetén konzultacié javasolt a prezentdcidhoz sziikséges vizsgalatokrél a Semmelweis
Egyetem Gyermekgyodgydszati Klinikajdnak Tud6gydgyaszati Osztalydval. A Nemzeti Tud6transzplantacios
Vardlista Bizottsdg kéthetente Ulésezik és dont a tiddatiltetés indokoltsagarol, kiegészitd vizsgalatokat rendelhet
el, visszarendelheti a beteget, vagy elutasitja a beavatkozast. A listara kerllt betegek tovdbbi gondozésa
a transzplantacidban jaratos tlidégyogyasz kollégakkal szoros egytittmiikodésben zajlik. A listan levd beteg klinikai
allapotarol naprakész informaciok sziikségesek, melyekrdl a vardlista-bizottsagot is tajékoztatni kell.

2. Majatiiltetés
CFLD-ben a majatiltetés indikacidjat nem csak a majbetegség sulyossaga hatdrozza meg, hanem az egyéb szervek

funkciondlis allapota is (Iégzésfunkcid, alultaplaltsag). A rosszabb taplaltsagi dllapot nem csak a légzésfunkcidt rontja,
hanem a méjtranszplantacié kimenetelét is.
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Ajanlas67

Lehetdség szerint az izolalt majtranszplantaciot el kell végezni, miel6tt a betegek tiidéfunkcidja jelentésen
besziikiil, mert a kombinalt tiid6-maj atiiltetés kimenetele rosszabb. (A) [61, 62]

A CFLD miatt végzett majatiltetés kimenetele valamivel rosszabb, mint az egyéb krénikus majbetegség miatt végzett
transzplantacioé, ez kiilondsen felnéttkorra igaz.

A majatiltetés egyértelmd indikacioi

— progressziv hepaticus dysfunctio: albumin<30g/I; K vitaminnal nem korrigélhaté alvadaszavar,

— portalis hypertenio szovédményei: ascites, konzervativ (endoszkdépos) médon nem kontrolldlhatd, recidv
varixvérzés,

— hepato-pulmonalis és porto-pulmonalis szindroma,

— hepatikus encephalopathia.

A majatiltetés relativ indikacioi

— sulyos malnutritio, mely nem reagdl agressziv taplalasterapiéra,

— légzésfunkcié-romlas (FEV1/FVC<50%), visszatérd, sulyos léguti infekciok,
— majbetegség miatt romlé életmindség.

A majatiltetés abszolut kontraindikacioi

— extrahepatikus malignitas

— tobbszervi betegség, ahol az izolalt majatiltetés sem hoz gydgyulast,

— nem kontrolldlhat6 szisztémas vagy pulmonalis infekcid, CF acut exacerbatio, VA ECMO kezelés,
— gyogyszeres kezelésre nem reagalé porto-pulmonalis hypertensio.

A majatiltetés relativ kontraindikacidi

— hepatocelluldris carcinoma,

— non-compliance,

— nem kontrollalhaté CF asszocialt diabétesz,

— sulyos cardiopulmonalis betegség,

— fertézés/colonisatio multireszisztens kdrokozéval (Pl. Burkholderia cenocepacia, Mycobacterium abscessus).
Majtranszplantacié elbiralasa a Nemzeti Majvarolista Bizottsag lilésén torténik.

PALLIATIV KEZELES

A palliativ ellatas célja a CF-betegek (akiknél a teljes terapias fegyvertar alkalmazésa ellenére végstadiumu folyamat
alakult ki belathatd ideju tuléléssel) fizikai és emociondlis tiineteinek csokkentése és az életkornak megfeleld leheté
legjobb életminéség elérése.

A gondozas az egész csaldd bevondsat jelenti, hiszen 6nmagdban a gyermek, kiiléndsen betegség esetén, nem
levélaszthaté a csaladrdl. Az ellatas sajatossdga, hogy killonboz6 fejlédési szakaszok kdvetik egymast, amelyek sordn
véltozik a gyermek felfogdsa a vilagrdl, életrdl, halalrél és véltozik a viszonya a csaladdtagjaihoz. Mindezt figyelembe
kell venni a gondozas és vellik valé kommunikacié soran.
Amennyibenabetegallapotaamegfeleléterapiaellenéreromlikésatulélés esélye csokken (akkoris, hatranszplantacids
varolistara keriil a beteg), mielébb fel kell venni a kapcsolatot a palliativ ellatast végzé szakemberekkel. A palliativ
team (orvos, n6vér, gydgytorndsz, pszicholdgus) a tiinetek kezelésében, az életmindség javitdsaban és a tovdbbi
betegellatds megszervezésében segit, a sziild és gyermek igényeit, kivansagait, szomatikus és pszichés komfortjat
figyelembe véve. Fontos a csaldddal valé 6szinte, nyilt kommunikacio.

Amennyiben életvégi elldtdsra van sziikség, az megvalésithatd kérhdzban, hospice hazban, illetve - korlatozott
keretek kozott - a beteg otthonaban egyarant (Magyar Hospice Alapitvany).

Ajanlas68

Az életvégi kezelést a korhazban a CF gondozé team kell, hogy koordindlja, szoros egyiittmiikodésben
a hospice szakemberekkel. (D) [5, 63]

Az otthoni palliativ ellatast végzd orvos és apold napi 24 6raban elérheté, a beteget rendszeresen felkeresi otthonaban,
egyeztet a CF team szakembereivel (a terdpia dontéen a tlineti kezelésre szoritkozik), segit az otthoni betegellatasban
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és a szlil6k idénkénti tehermentesitésében, tijékoztatja a gyermek haziorvosat, atbeszéli a sziil6kkel a tlinetek
romlasa, illetve a gyermek haldla esetén a teenddket.

Mindannyiunk feladata a megfelelé szinvonalu palliativ gondozas, beleértve a fdjdalomcsillapitast és a haldokld
gyermek és csaladjanak pszichés tamogatasat.

VII. JAVASLAT AZ AJANLASOK ALKALMAZASAHOZ

1.1.

1.2.

. Az alkalmazas feltételei a hazai gyakorlatban

Ellatok kompetenciaja (pl. licence, akkreditacio stb.), kapacitasa

Csaladorvos, csecsemo- és gyermekgyogyasz szakorvos, alapellaté gyermekorvos feladat és hataskore:

— az ujszllottkori szlréssel CF-re gyanus betegek CF-kdzpontba irdnyitasanak tdmogatasa,

— aCF betegség gyanujanak felismerése,

— abeteg irdnyitdsa a szakellatas helyére a kivizsgalds érdekében, vagy ha ismert a diagnézis, allapotromlas
esetén,

— a kompetencidjaba tartozd vagy a CF-kozpont javaslatahoz kotott gydgyszerek és taplalékkiegésziték,
valamint az oxigén felirasa,

— megadja a véddoltasokat,

— acsaladi korilmények ismeretében segit feldolgozni a fizikailag és lelkileg megterhelé helyzeteket,

— csecsembkorban havonta javasolt megjelenni a CF-kdzpontban, lehetbleg alternalva az alapellatas
rendelésével, azzal szoros egylttmUikodésben.

Gyermektiidogyogyasz, gyermek gasztroenterolégus szakorvos hataskore:

— a beteg kivizsgaldsa, a diagnozis felallitdsa a CF-kdzpont szakrendelésén és/vagy fekvébeteg részlegén,

— abeteg gondozasa 18 év alatt a CF-kzpontban jarobetegként,

— abeteg elldtasa 18 év alatt a CF-kdzpontban fekvébetegként folyamatos elérhetéséggel.

Korhdzi felvétellel sziikséges:

— Adiagnozis megallapitasakor a csaldd oktatdsara.

— Bronchoscopia elvégzésére.

— A klinikai dllapot rosszabbodasa (Iégzészervi vagy gyomor-bélrendszeri exacerbacio, DIOS, CFRD) esetén,
ami nem kezelhet6 jarébetegként.

— Idészakosan tervezett, 2 hetes i.v. antibiotikum-kezelésre.

— Elektiv m(tét: port-a-cath, PEG behelyezésre, fogaszati vagy fiil-orr-gégészeti beavatkozasra.

Atadas a gyermekellatasbél a felnéttgondozasba:

— az atadas optimalis ideje 18 éves kor,

— azatadds rugalmas, de kivédnatos, hogy a kdzépfoku oktatas befejezéséig torténjék meg,

— azathelyezés el6tt a beteg és sziilei szamdra lehetéséget kell adni a felnétt gondozék megismerésére,

— azatadas rendjét irdsban is régziteni kell,

— azatadaskor részletes 6sszefoglalot sziikséges késziteni a diagnozisrol és a kezelés eseményeirél.

Tiidégyogyasz szakorvos hataskore:

— abeteg gondozasa 18 év felett a CF-kdzpontban jarobetegként,

— abeteg ellatasa 18 év felett a CF-kozpontban fekvébetegként.

Klinikai genetikus szakorvos hataskore:

— prenatalis diagnosztika

— biokémiai kiszlirtség esetén az Ujszilottek CF szlirévizsgalata és az eredmények értékelése,

— nem szlrt betegnél, CF gyanujakor a genetikai vizsgélatok elvégzése,

— egyesesetekben a vérszerinti rokonok vizsgélata.

Specialis targyi feltételek, szervezési kérdések (gatlo és elésegito tényezok, és azok megoldasa)

Az egészségligyi szakmai iranyelv alkalmazasanak alapvet6 feltétele a CF-kdzpontok akkreditacidja, azaz, mas

ellatohelyen ne térténjen CF gondozas.

Szakmai ellatds mindségének nagyfoku javuldsa varhatd, ha a tdmogatott gyogyszerekre és gydgyaszati

segédeszkdzokre javaslat kiaddsa, illetve azok felirdsa csak e centrumok jogosultsaga lenne.
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1.3.

El6segitd, tdmogatd tényezbk:

Jelen irdnyelv késziiltekor mar elindult az Ujsziilottek CF irdnydban torténdé kétlépcsés szlirése. A betegség
korai felismerése a varhatd élethossz megnovekedésével, az életmindség javuldsaval jar. A kivalasztott
kétlépcsds (biokémiai és genetikai) szlirési modszer koltséghatékonynak tekintheté.

Jelen irdnyelv késziltekor mar folyik hazankban a CF-moduldtor terapidja. Egyedi méltanyossagi
engedélyezés révén mar a betegek jelentds hdnyada, kdzel kétharmada szamara e terdpia radikalis javulast
hozott/hozhat, a betegség lefolyasa alapvetéen megvaltozott.

Az irdnyelv bevezetése az egészségligyi szolgdltatds valamennyi szerepléjének érdeke (szolgdltatd, beteg,
biztosito).

Jelen irdnyelv ajénldsai a minéségiranyitasi rendszerben is jol hasznalhatok.

A bevezetéshez sziikséges er6forrasok altaldban rendelkezésre allnak.

A minimumfeltételeknek megfelelé, mikodési engedéllyel rendelkezé jarobeteg-szakrendelések és
fekvébeteg részlegek targyi feltételei elégségesek a kivizsgalas, a kezelés és a gondozas végzéséhez.

Az alkalmazast eredményesen tdmogatja az alapelldtds (csalddorvosi/gyermekorvosi és a védénéi
szolgdlat) és a specidlis CF-szakelldtasok (kdzpontok) jé egylttmukodése, valamint az alapellatas aktiv
részvétele a betegiranyitasban.

Az ajanlas alkalmazéasanak alapveté feltétele az cisztds fibrézis ellatdsdnak akkreditacidja.

Gatld tényez6k:

Nemcsak a cisztas fibrdzis, hanem mas korképek kezelésében is a biztonsagos és hatdsos antibiotikus
kezelés feltétele az antibiotikum szérumszintek meghatdrozasa. Ennek bevezetését és széleskorl
alkalmazasat, finanszirozasat a fejleszté csoport fontosnak tartja.

A porlasztott gyogyszerek (antibiotikumok, valadékoldé szerek) inhalacioval torténé bejuttatdsa hatékony
porlasztégép alkalmazasaval a legjobb hatasfoku. A gydgyszerek tobbségének klinikai vizsgalataiban ezek
azinhaldtorokjelentettékazevidenciat. Jelenleg ezeknek nincs OEP tdmogatdsa. Barazegyediméltanyossagi
engedélyek nem keriilnek visszautasitasra, de ez a hozzaférést neheziti. Az antibiotikumok, a hipertdnias
sooldat és a dezoxiribonukleaz inhalacidja csak kilon-kilon porlasztédfejjel lehetséges a gyogyszerek
karosodasa nélkil. A jelenleg tdmogatott, de szerényebb tudasu eszkozok alkalmazdsa csokkenti
azinhalacids terdpia hatékonysagat és igy a kevésbé hatékony, olcsé inhaldtorok alkalmazasa kéltségesebb
a dragébb és hatékonyabb porlasztokndl (A 6 éves, kihordasi ideju” hatékony gydgyszerporlasztdk dra nem
éri el az egy havi inhalativ antibiotikum arat sem).

Az irdnyelvfejleszté csoport sziikségesnek tartja a porlasztéfejek tamogatott hozzaférését a hazai
CF-betegek szamara, mert azok az inhaldtor élettartama alatt tobbszor cserélendék. Javasoljuk, hogy
cisztas fibrozis esetében az inhalator kihordasi ideje” ne 6, hanem harom év legyen, mivel e betegségben
haszndlatuk nem alkalomszer(i (mint az egyéb akut és krdénikus léguti gyulladdsokban), hanem napi,
folyamatos, ezért igénybevételiik 6sszehasonlithatatlanul nagyobb.

A kilfoldi kezelési gyakorlatban elfogadott, alkalmazott, alapveté fontossagu gyogyszerek (oxacillin,
azithromycin, aztreonam) hazankban a diagnézishoz kététt, kiemelt (EU100%) OEP tamogatassal,
a gondozasban részt vevé szakorvosok felirdsdval nem megoldott. Ugyancsak nem érheték el egyes
porinhalatorok torzskonyvezés és a tdmogatas hianya miatt.

Az iranyelvfejleszt6 csoport sziikségesnek tartja a flucloxacillin és az aztreonam hazai torzskdnyvezését és
kiemelt tdmogatasat, valamint az azithromycin kiemelt tdmogatasat a CF-betegek szamaral

Sulyos exacerbaci6 esetén fekvébeteg intézményben/CF-kdzpontban a kuraszerd (14 napos, kombinalt,
i.v.) antibiotikum-kezelés tervezett TVK-mentesitése sziikséges lenne.

A CF betegséghez kapcsolodd, a miéjenzimek emelkedésével jellemzett intrahepaticus cholestasis
kezelésében az ursodesoxicholsav tdmogatott felirdsa gastroenterolégus javaslathoz kotott, azonban
rendeléséhez a CF-kdzpont gyermektlidégydgydsz vagy tudégydgydsz szakorvosdnak megitélése is
megfeleld, illetve elegendd lenne.

Az iranyelvfejleszt6é csoport javasolja az ursodesoxicholsav tamogatott felirdsa jogkorének kiterjesztését
a gyermektiidégydgydaszok és tiidégydgyaszok szamara.

Javasoljuk a tidétranszplantacié el6tt sziikséges kotelezé oltéanyagok NEAK NEAK altali tdmogatésat.

Az ellatottak egészségiigyi tdjékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai
A fejlesztécsoport tapasztalata szerint a betegek, illetve szlleik tajékozottsagat mindenképpen célszeri

novelni. A tajékozottsagot nagymértékben elésegitené, ha a betegtajékoztatok finanszirozasa és tdmogatdsa

nagyobb mértékben valdsulna meg. A tdjékoztatds célja a felel6sségérzet felkeltése, az egytittmiikodés
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1.4.

megnyerése és az ongondoskodas fejlesztése. Ez legeredményesebben direkt kommunikacié utjan, egyénre
szabott tdjékoztatds, motivalds keretében valodsithatdé meg. Ennek sordn kiilonds figyelmet kell forditani
azatlagtdl eltérd olyan szocidlis és kulturalis jellemzéket, melyek hatdssal vannak a csalddi és személyi higiénére
és taplalkozasra.

A CF kronikus, progressziv, sok szerv funkciovesztésével jaro, életre sz6ld betegség. Ellatasa jelentds és
sokiranyu terhet jelent a csalddnak, az egészségligyi elldtasnak és a tarsadalomnak egyarant. Az egészségligyi
és szocialis tdamogatasi rendszernek folyamatosan vizsgalni kell a szocialis és tarsadalmi véltozasokat, hogy
a tdmogatasi rendszer feliilvizsgalataval reagalni tudjon a valds korlilményekre. Ebbe figyelembe kell venni
a moduldtor terdpidban részestilék esetén az allapot javuldst, de az abban nem részesilék esetében az egyéb
allapotjavulast eredményezheté gyogyszerek és eszkozok tdmogathatosagat.

Egyéb feltételek

Nincsenek.

2. Alkalmazast segité6 dokumentumok listaja

2.1.

2.2,

2.3.

2.4.

2.5.

Betegtajékoztato, oktatasi anyagok

1. RIROSZ betegségleirasa: Cisztas fibrézis, CF, Mukoviscidézis
https://www.rirosz.hu/betegsegleiras/cisztas-fibrozis/

2. A cisztas fibrozisrol betegeknek, sziiléknek
http://cf.eqascheme.org/content/files/public/doc/leaflet/leaflet_hungary.pdf

3. SzUl6i tdjékoztatd ujszllottkori szlrévizsgalathoz
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szuloi-tajekoztato_1.pdf.
Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellen6rzé6 kérdodivek, adatlapok
1. CFQ-R 12-13 kozotti gyermekek részére.

2. CFQ-R 14 évnél id6sebbek részére.

3. Szakmai tdjékoztaté Ujsziilottkori szlrévizsgalathoz:

https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szakmai-tajekoztato-ujszulottkori-szureshez_1.pdf

4. Kérdlap szelektiv anyagcsere vizsgalathoz.
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/kerolap_szelektivanyagcserevizsgalat_2020.pdf
5.Tudétranszplantacios kivizsgélasi protokoll:
https://onkol.hu/wp-content/uploads/2022/01/Kivizsgalasi-protokoll-2.pdf.

Tablazatok

1. tablazat: Verejtékvizsgalat [sajat szerkesztés]

2. tabléazat: Eletkor szerinti energiabeviteli célértékek CF-ben [sajat szerkesztés]

3.tablazat: A napi kalciumbevitel Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatésag éltal ajanlott beviteli referenciaértékei.
[sajat szerkesztés]

4. tdblazat: Cinkpotlas CF-es egyénekben [sajat szerkesztés]

5. tdblazat: Vitaminokra vonatkozo ajanlasok pankredsz elégtelen CF-es betegekben [sajat szerkesztés]
6. tablazat: Pankredsz enzim (lipaz) pétlo terdpia [49]

7. tablazat: Alultaplalt CF-es egyének taplalasa [49]

Algoritmusok

1. dbra: Cisztas fibrozis Ujszllottkori, kétlépcsds biokémiai szlirésének algoritmusa [sajat szerkesztés]
2. dbra: A CF diagnoézisanak algoritmusa [sajat szerkesztés]

3. dbra: A Pseudomas aeruginosa infekcié [sajat szerkesztés]

4. dbra: Mycobacterium abscessus fert6zés javasolt kezelési terve cisztas fibrézisban [30]

5. abra: Mycobacterium avium (MAC) fert6zés ajanlott kezelése cisztas fibrozisban [30]

Egyéb dokumentum

1. Cisztas fibrozis kezelés soran hasznalt gydgyszerek és ddzisok


https://www.rirosz.hu/betegsegleiras/cisztas-fibrozis/
http://cf.eqascheme.org/content/files/public/doc/leaflet/leaflet_hungary.pdf
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szuloi-tajekoztato_1.pdf
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szakmai-tajekoztato-ujszulottkori-szureshez_1.pdf
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/kerolap_szelektivanyagcserevizsgalat_2020.pdf
https://onkol.hu/wp-content/uploads/2022/01/Kivizsgalasi-protokoll-2.pdf
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3. A gyakorlati alkalmazas mutatoi, audit kritériumok

Kiilsé indikatorok:

Ajanlas4

Meconium-ileus-szal sziiletett Gjsziilottet CF-kozpontban kell kivizsgalni. (D) [5, 6, 7, 8]

Az Ajanlas4 vonatkozasaban megfogalmazott audit mutatd: A vizsgalt id6szakban meconium-ileus-szal sziiletett
ujsziilottek hany szazaléka keriilt CF-kdozpontban kivizsgalasra?

Ajanlas5

A betegség diagnézisanak felallitasa céljabol megerdsité vizsgalatként a CF-kdzpontnak verejtékvizsgalatot
sziikséges végeznie verejték kloridion meghatarozasaval? (A) [5, 6, 7, 8]

Az Ajanlas5 vonatkozasaban megfogalmazott audit mutatd: A vizsgalt idészakban a CF-kézpontban a CF esetek
hany szazalékaban végeztek CF-megerdsité vizsgalatként verejtékvizsgalatot verejték kloridion
meghatarozasaval?

Ajanlasé

Cisztas fibrozissal diagnosztizalt betegnél genetikai tanacsadast kell kezdeményezni a genetikai mutacio
feltérképezése céljabol. (A) [5, 6, 7, 8]

Az Ajanlas6 vonatkozasaban megfogalmazott audit mutaté: A vizsgaltidészakban cisztas fibrézissal diagnosztizalt
betegek hany szazalékanal kezdeményeztek genetikai tanacsadast a genetikai mutacio feltérképezése
céljabol?

Belsé indikatorok:

— A gondozott betegek és a betegregiszterben szereplék aranya. Célérték: 100%.

— Avregiszterben szerepl6k genetikai variaciéjanak ismertsége. Célérték: 100%.

— A sziletésszdm és az Ujszulottkori szliréssel kiszlrt betegek ardnya.

— Akiszlrtek bevitelének ardnya a CF-regiszterbe. Célérték: 100%.

— Akiszlrtek és a koziilik igazolt betegek aranya.

— A Pseudomonas kolonizéltakra évente jutd havi inhaldcids antibiotikum hasznalat. Célérték: min. 50%.
— Az éves azithromycin alkalmazas megadasa napi adagban: célérték: 50%.

— Atranszplantaltak szdma 18 éves életkor alatt és 18 év felett.

— Afelnétt ellatasba 30% alatti FEV-gyel atkerlltek szama.

VIII. IRANYELV FELULVIZSGALATANAK TERVE

Az egészséguigyi szakmai irdnyelv tervezett fellilvizsgélata 3 évenként torténik. A felllvizsgédlat folyamata
az érvényesség lejarta eldtt fél évvel kezdédik el. Az Egészségligyi Szakmai Kollégium Tiidégydgyaszat Tagozat
elndke kijeloli a tartalomfejleszté feleldst, aki meghatérozza a fejleszté munkacsoport tagjait, illetve befogadja
a tarstagozatok dltal delegalt szakértket. Az aktudlis egészségligyi szakmai irdnyelv kidolgozasaban részt vevé
fejlesztécsoport-tagokfolyamatosankévetikaszakirodalomban megjelend publikacidkat, szakkdnyveket, iranyelveket,
illetve a hazai ellatokdrnyezetben bekovetkezd valtozdsokat. Amennyiben a tudomanyos bizonyitékokban vagy
az ellatokornyezetben relevans és szignifikans valtozas kovetkezik be, a fejlesztécsoport kezdeményezheti az irdnyelv
id6 el6tti fellilvizsgélatat.
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X. FEJLESZTES MODSZERE

. Fejlesztécsoport megalakulasa, a fejlesztési folyamat és a feladatok dokumentalasanak médja

Az Egészségligyi Szakmai Kollégium Tuddgydgyaszat Tagozat elndke kijeldlte az irdnyelvfejleszté csoport tagjait.
A fejlesztécsoport tagjai meghataroztdk a feladatokat, a prioritasokat, a konzultaciés idépontokat és a fejlesztés
pontos menetét. Ennek megfeleléen a tagok egyéni munka soran, de egymassal rendszeresen konzultalva alkottak
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http://www.genet.sickkids.on.ca/cftr
http://www.ecfs.eu
http://www.cftr2.org
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meg a magyar viszonyokra adaptalt, nemzetkozi irdnyelveken alapulé a témakorben a hazai egészségligyi szakmai
iranyelvet.

Az egyes feladatok elvégzése utdn az iranyelvet megfelel6 formaba dntve elektronikus uton eljuttattuk a fejleszté
csoport tagjainak. Ezutdn a csoport Ujabb megbeszéléseket tartott, ahol mindenki javaslatat, kiegészitését
megtéargyaltak és konszenzus alapjan dontottek arrdl, hogy az irdnyelvbe bekeriiljon-e. A fejleszték egymassal
telefonos, e-mailes és személyes kapcsolatban voltak. Az egészségiigyi szakmai irdnyelv kialakitasa a tagok egyéni
munkajan, és tdbbszori konzultacion keresztul valdsult meg.

Irodalomkeresés, szelekcio

A keresés kulcsszavai: cisztas fibrézis, ujszulottkori szlrés, CFTR, verejték elektrolit, 1égzésfunkcid, pneumonia,
felszivodasi zavar, modulator terapia.

Az egészségligyi szakmai iranyelvfeljesztés soran a nemzetkozi ajanlasok (ECFS, ERS, ESPEN-ESPGHAN) aktudlis
irdnyelveit vette figyelembe azirdnyelvfejleszt6 csoport. Azirdnyelvfejlesztés meghatarozd eleme volt a szisztematikus
szakirodalom-keresés, -szelekcid és -elemzés. Az irodalomkutatds kiegésziilt az elektronikus adatbdazisokban
(lasd kapcsolddé internetes oldalak, Medline, Cochrane Library, PubMed és az UpToDate adatbazisban) 2000. és
2023. december 1. kdzotti idészakban megjelent angol nyelvl publikacidkkal, kiilonds tekintettel a randomizalt,
kontrollalt vizsgalatokra, rendszerezett irodalmi attekintésekre. A fejleszték atnézték a hazai tankdnyvek vonatkozé
részeit, és kézi keresést is folytattak ismert, a gyakorlatban gyakran hasznalt magyar folyéiratokban. A kézleményeket
a megadott rangsorolasi médok szerint rendszerezték, szoveg kdzben idézték és az irodalomjegyzékben feltiintették.

Felhasznalt bizonyitékok erdsségének, hianyossagainak leirasa (kritikus értékelés, ,bizonyiték vagy ajanlas
matrix”), bizonyitékok szintjének meghatarozasi médja

Afelhasznaltiranyelvek eredményei, kbvetkeztetéseidltaldban olyan jé minéségu, rendszerezettirodalmiattekintésbél
vagy meta-analizisbél, valamint randomizalt, klinikai vizsgalatokbdl szarmaznak, amelyekben a szisztematikus hiba
(bias) valészintisége kicsi. A bizonyitékszint meghatarozasahoz felhasznéltuk a figyelembe vett iranyelvek evidencia
forrasait. A felhasznalt egyéb irodalmi forrasok is e szerint a mddszertan szerint keriltek értékelésre. Az ECFS, ERS,
ESPGHAN irdnyelvek konszenzuson alapulé megallapitasok, azadaptaldsra felhasznalt dokumentumoka szakterileten
dltaldnosan elfogadottak. Az dltaluk felhaszndlt eredeti tanulmanyokat kritikusan értékelték, igy a fejlesztécsoport
elfogadta az irdnyelveket kiadd nemzetkozi szervezetek feldolgozasanak eredményét, a szakérték véleményét. Ezeket
a bizonyitékokat a fejlesztécsoport tagjai a bizonyiték szintjeinek meghatarozasaval és az ajanlasok rangsorolasaval
épitették be az iranyelvbe. A fejlesztécsoport ellenérizte a bizonyitékok hazai viszonyok kézotti adaptalhatésagat.

Ajanlasok kialakitasanak modszere

Afejlesztécsoport a relevans nemzetkozi szervezetek irdnyelveinek ajanlasait alapvetéen iranymutatonak tartja a hazai
ellatasi gyakorlatra. A fejlesztécsoport tagjainak javaslatai beillesztésre keriiltek az irdnyelv sz6vegébe, azok alapjan
modositasra kertlt a dokumentum szerkezete, amennyiben az irdnyelvfejleszték egyetértettek azok tartalmaval.
A fejlesztécsoport a felhasznalt irodalom attekintését kdvetéen az ajanlasokat egyesével értékelve, konszenzussal,
szamottevo véleménykiilonbség nélkil rangsorolta az irdnyelv ajanlasait. Minden vélemény kialakitasa konszenzuson
alapult. Amennyiben a bizonyiték nem magyarorszagi viszonyoknak megfelelé adatokra tdmaszkodott, akkor
a fejlesztécsoport konszenzusa volt a mérvado, melyet a Delfi-mddszerrel hataroztak meg.

Véleményezés médszere

Az egészségligyi szakmai irdnyelv megkiildésre kerlilt az egészségligyi ellatasi folyamatban érintett Egészségligyi
Szakmai Kollégium Tagozatoknak véleményezésre. A visszaérkezé javaslatok beillesztésre keriiltek az iranyelv
szovegébe, vagy azok alapjan moédositasra kerilt a dokumentum, amennyiben az irdnyelvfejleszték egyetértettek
azok tartalmaval. Az egészségligyi szakmai iranyelvben foglaltak megfelelnek a véleményezékkel kialakitott
konszenzusnak.

Fliggetlen szakért6i véleményezés modszere
Fluggetlen szakért6k az egészségligyi szakmai irdnyelvfejlesztés soran folyamatosan figyelemmel kisérték a fejlesztés
folyamatat és tanacsaikkal segitették a fejlesztécsoportot.
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XI. MELLEKLET

. Alkalmazast segité6 dokumentumok

1.1. Betegtdjékoztato, oktatasi anyagok
1. RIROSZ betegségleirasa: Cisztas fibrézis, CF, Mukoviscidézis
https://www.rirosz.hu/betegsegleiras/cisztas-fibrozis/
2. A cisztas fibrozisrol betegeknek, sziiléknek
http://cf.eqascheme.org/content/files/public/doc/leaflet/leaflet_hungary.pdf
3. Szuil6i tdjékoztatd ujszildttkori szlrévizsgalathoz
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szuloi-tajekoztato_1.pdf.
1.2. Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellenérzé kérdoivek, adatlapok

1. CFQ-R 12-13 kozotti gyermekek részére

CFQ-R
12 és 13 év kozotti gyermekek részére (Onbeszamolé formatum)
Cisztas fibrozis kérdéiv - atdolgozott valtozat
®Quittner, Modi, Watrous and Messer, 2000. Revised 2002. CFQ-R - Child
(Self-report Format), Hungarian Version 2.0

A kérdéiv olyan gyermekeknek szdl, akiknek hozzad hasonléan cisztas fibrézisa van. A kérdésekre adott valaszaiddal
segiteni tudsz nekiink jobban megérteni a betegségedet, illetve a kezelésed hatékonysagat. Azzal, hogy vélaszolsz
a kérdésekre nem csak magadnak, de a hozzad hasonl¢, cisztas fibrozisos tarsaidnak is segitesz a jovében.

Kérjlik, valaszolj minden kérdésre. Nincsenek j6 vagy rossz valaszok. Ha bizonytalan vagy, kérjiik vdlaszd a valésdghoz
legkozelebb all6 vélaszt.

Kérjiik, vdlaszolj a kérdésekre vagy ikszeld be a helyes vdlasz melletti négyzetet!

A. Mikor sziilettél?
Ev, Hénap, Nap:

B. Milyen nemii vagy?
O Fia O Lany

C. Az elmuilt két hétben voltal-e vakacion vagy hianyoztal-e az iskolabdl nem az egészségeddel kapcsolatos
problémak miatt?
O Igen O Nem

D. Melyik etnikai csoportba tartozol?

[ Kaukazusi (fehér bord)

O Egyéb (kérjiik, nevezd meg):

O Nem szeretnék vélaszolni erre a kérdésre

E. Hanyadik osztalyos vagy? (Ha nyar van, jelold meg a mar elvégzett tanulmanyi évet)
O negyedikes

O 6todikes

O hatodikos

O hetedikes

O nyolcadikos

O kilencedikes

O nem jarok iskolaba


https://www.rirosz.hu/betegsegleiras/cisztas-fibrozis/
http://cf.eqascheme.org/content/files/public/doc/leaflet/leaflet_hungary.pdf
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szuloi-tajekoztato_1.pdf
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Keérijiik, vdlaszd ki és ikszeld be a vdlaszodnak megfelel6 négyzetet!
Az elmlt két hétben... Te.ljesen Tﬁl?bnyire Valar-nennyire Egyélt'alén
igaz igaz igaz nem igaz
1. I tudtal gyalogolni,
ugyano.?/an_gyorsan udtél gyalogolni O 0 0 0
mint a tobbiek
2. I tudtal fel i
ug}/ano"yan gyorsain u al felmenni O 0 0 0
a lépcsén, mint a tobbiek
3. 4gy tudtal futni, ugrélni, maszni,
ugy tudtal futni ,ugra ni, maszni 0 0 0 0
ahogyan szerettél volna
4. I 5 it
ugya’no yah g){orsannes l'nganannyl 0 0 0 0
tudtal futni, mint a tébbiek
5. azt tudtal tolni, it ttél vol
z, u’ a'spf)r 0 n.| a’ml szerettél volna 0 0 0 0
(példaul uszas, foci, tanc stb.)
6. nehezedre esett cipelni, felemelni
nehéz dolgokat, példaul kdnyveket, O O O O
aziskolataskadat, vagy egy hatizsakot
Keérjiik, vdlaszd ki és ikszeld be a vdlaszodnak megfelelé négyzetet!
Az elmult két hétben milyen gyakran Mindig Gyakran Néha Soha
7. érezted magad faradtnak O O O O
8. voltal haragos O O O O
9. voltél nyligos O O O O
10. érezted magad aggdddnak O O O O
11. érezted magad szomorunak O O O O
12. aludtdl el nehezen O O O O
13. voltak rossz dlmaid vagy rémalmaid O O O O
14. érezted j6l magad O O O O
15. voltak problémaid az evéssel O O O O
16. kellett a kezelésed miatt abbah i
elle ;? eze ese’ rr?lal e.a ahagyni 0 O 0 0
azt, amit szerettél csindlni
17. kellett biztatni evésre O O O O
Kérjiik, vdlaszd ki és ikszeld be a vdlaszodnak megfelel6 négyzetet!
Tobbnyir Valam ir Egyaltala
Az elmult két hétben... Teljesen igaz . nyire . ennyire d . n
igaz igaz nem igaz
18. minden kezelést sik | tudtal
mlln en‘ ezelést sikeresen el tudta O 0 0 O
végezni
19. élvezted az evést O O O O
20. gyakran taldlkoztél a barataiddal | O O O
21. tobbet voltal otthon, mint ttél
Obbet voltal otthon, mint szeretté O 0 0 0
volna
22. akkor is jol érezted magad, ha nem
otthon aludtal (pl. bardtodnal, O O O O
rokonodnal vagy barhol mashol)
23. ugy érezted, hogy kihagytak valamibél O O O O
24. gyakran hivtad barataidat
gya I:an ivtad meg a barataida 0 0 0 0
hozzatok
25. ugrattak a tobbiek O O O O
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Az elmult két hétben... Teljesen igaz TolZ::ere Valarir;‘r;nylre E::(;I:;I:Zn
26. nem érezted magad kellemetleniil,
ha a betegségedrdl esett sz6 (pl. O O O O
baratokkal, tanaraiddal)
27.0gy érezted, tul alacsony vagy O O O O
28. Ugy érezted, tul sovany vagy O O O O
29. Ugy érezted, hogy fizikai adottsagaid
k(?l):jnbéznek a \?eyled egykorl]akéiél = = = =
30. okoztak kellemetlenséget a kezeléseid O O O O
Keérijiik, vdlaszd ki és ikszeld be a vdlaszodnak megfelelé négyzetet!
Az elmult két hétben milyen gyakran Mindig Gyakran Néha Soha
31. kohogtél a nap folyaman O O O O
32. ébredtél fel éjszaka a kohogés miatt O O O O
33. kdhogtél fel valadékot O O O O
34. volt 1égzési nehézséged O O O O
35. fajta gyomrod O O O O

Kérjiik, ellenérizd, hogy minden kérdésre vdlaszoltdl-e!

KOSZONJUK AZ EGYUTTMUKODESEDET!

2.CFQ-R 14 évnél id6sebbek részére

CFQ-R

Serdiil6k és felnéttek (14 éves és annal idésebb betegek) részére
CISZTAS FIBROZIS KERDOIV - ATDOLGOZOTT VALTOZAT
®Quittner, Modi, Watrous and Messer. Revised 2002. CFQ-R Teen/Adult, Hungarian Version 2.0

Nagyon fontos, hogy az Ont gondozo egészségligyi szakemberek tisztaban legyenek azzal, hogy a cisztas fibrézis
és a vele jaré kezelés milyen hatdssal van az 6n mindennapjaira. Ennek tudataban, lehetéségiik van arra, hogy

az allapotat nyomon kovethessék és a kezelését optimalizélni tudjak. Ebbdl a célbdl fejlesztették ki ezt a kérdbivet

kifejezetten a cisztas fibrézisos betegek szamara. Koszonjlk, hogy idét szan a kérdéiv kitoltésére.

Utmutato:

A kovetkezé kérdéseknek a célja, hogy felmérje az 6n jelenlegi egészségi allapotat az 6n sajat szemszogébdl. Ezek
az informacidk lehetévé teszik szamunkra, hogy jobban megértsiik, hogyan érzi magat a mindennapokban.
Kérjik valaszoljon minden kérdésre! Nincsenek jo vagy rossz valaszok. Ha bizonytalan, kérjlik valassza a helyzetéhez

legkdzelebb all6 vélaszt!

I. rész: Személyi adatok

Kérjiik, vdlaszoljon a kérdésekre vagy ikszelje be a helyes vdlaszhoz tartozo6 négyzetet!

A. Mikor sziiletett?
Ev, Hénap, Nap

B. Mi a neme?
OFérfi NG
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C. Az elmult két hétben volt-e vakacion vagy hianyzott-e az iskolabol NEM egészségiigyi problémak miatt?
O 1gen O Nem

D. Csaladi allapota

O Egyediilall6 (sosem volt hazas)

O Hazas

O Ozvegy

O Elvalt

O Kilon él (de még hivatalosan hazas vagy hivatalosan bejegyzett élettarsi kapcsolatban van)
O Ujrahazasodott

O Elettarsi kapcsolatban él

E. Melyik etnikai csoportba tartozik?

O Kaukazusi (fehér bor)

O Egyéb (kérjiik nevezze meg)

[0 Nem szeretnék vélaszolni erre a kérdésre

F. Legmagasabb iskolai végzettsége

O altalanos iskola (kevesebb, mint 8 osztély)

O altaldnos iskola (befejezett 8 osztaly)

O néhany év kdzépiskola

O kozépiskolai bizonyitvany vagy érettségi

[0 szakmunkasképz6

O néhany év féiskola

O féiskolai diploma

O egyetemi diploma vagy tudoményos fokozat(ok)

G. Mi jellemzi leginkabb a jelenlegi munkaviszonyat vagy iskolai statuszat?
O Iskoldba jar (nem otthontanulasban/tavoktatasban vesz részt)

O Otthontanuldsban/tavoktatasban vesz részt

O Munkat keres

O Teljes vagy részmunkaidében dolgozik (otthonrdl vagy munkahelyen)

[ Haztartasbeli (teljes munkaidében)

[0 Nem jar iskoladba és nem dolgozik az egészségi éllapota miatt

O Egyéb okok miatt nem dolgozik

Il. rész: Eletminéség

Kérjiik vdlassza ki és ikszelje be a vdlaszdnak megfelel6 négyzetet!

Egyaltalan
Az elmult két hétben mennyire esett Nagyon nehéz ; Kicsit volt 9y
i Nehéz volt ; nem volt
nehezére: volt nehéz ;
nehéz
1. a nagyobb terhelés (pl. sportolds) | O O O
2. sétalas kozben lépést tartani
O O O O

a tobbiekkel
3.nehéz ta k 1é I. k& k,

.ne éz ’argya etn? e:se (pl. konyve 0 O 0 0

iskolataska, bevasarlo szatyor)
4. felmenni a lépcsén O O O O
5. felmenni a Iépcsén a tébbiek ritmusdban O O O O
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Kérjiik vdlassza ki és ikszelje be a vdlaszdnak megfelel6 négyzetet!

Soha

[N
>
Q

Az elmult két hétben milyen gyakran: Mindig Gyakran N

6. érezte jol magat O O

7. érezte aggoédonak magat

8. érezte mihasznanak magat

9. érezte faradtnak magat

10. érezte Ugy, hogy tele van energiaval

11. érezte magat kimertltnek

12. érezte magat szomorunak

Oooooo
Oooooio
Ooooooano
Oooooo

Kérjiik, karikdzza be a vdlaszdnak megfelel6 szamot! Kérjiik, minden kérdésre csak egy vdlaszt adjon!

Ha visszagondol az egészségi dllapotdra az elmult két hétben. ..

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Mennyire esett nehezére a gyaloglas?

1. Hosszu ideig tudott gyalogolni anélkil, hogy elfaradt volna

2. Hosszu ideig tudott gyalogolni, de elfaradt

3. Nem tudott hosszu ideig gyalogolni, mert hamar elfaradt

4. Probalta elkertilni a gyaloglast, mert nagyon farasztonak talélta

Mit gondol az evésrol?

1. Rosszul van az evés gondolatétoél is
2.Soha nem élvezte az evést

3. Néha élvezi az evést

4. Mindig élvezi az evést

Mennyire nehezitik meg a kezelések a mindennapjait?
1. Egyaltaldn nem

2. Egy kicsit

3.Valamennyire

4. Nagyon

Mennyi id6t vesz igénybe naponta a kezelése?
1. Sokat

2.Valamennyit

3. Keveset

4. Nem tul sokat

Mennyire érzi megterheldnek a napi kezelését (beleértve a gyogyszereket is)?
1. Egyaltaldn nem

2. Egy kicsit

3. Kozepes mértékben

4. Nagyon

Mit gondol, milyen a jelenlegi egészségi allapota?
1. Kitliné

2.J6

3. Elfogadhato

4.Rossz
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Kérijiik, vdlassza ki és ikszelje be a vdlaszdnak megfelel6 négyzetet!

Ha visszagondol az egészségi allapotara " . .
L, . . . Tobbnyire Valamennyire .
az elmult két hétben, mennyire igazak Teljesen igaz . . Hamis
. . P igaz igaz
vagy hamisak a kévetkezd allitdsok:
19.Neh alodom fizikai
e eztsn relgenerao om fizikai 0 O 0 O
terhelés utan
20. Mértéket kell szab bb
(.erée e,sza noma?agyo > O O O O
fizikai terhelésnek, pl. futas, sportjaték
21. Er8ltetnem kell az evést O O O O
22.Tobbet vagyok otthon, mint szeretnék O O O O
23. Nem érzem kellemetleniil magam,
ha a betegségemrdl kell beszélnem O O O O
masokkal
24. Ugy érzem, tul sovany vagyok O O O O
25.Ugy é , hogy fizikai adottsagai
:q)./.erz.c?em ogy fizikai ado ?aga’nr,n 0 0 0 0
kilonboznek a velem egykoruakétdl
26. A kiilsé jelené iatt I
: lsé megjelenésem miatt rosszu 0 0 0 0
érzem magam
27.Ugy é ,h berek tartanak
g)l/ érzem, hogy az ’em ere "ar"ana 0 0 0 0
attdl, hogy a betegségem fert6z6 lehet
28. Gyakran taldlkozom a barataimmal O O O O
29.Ugy é ,h kohogé
gyerzem ogy a kbhogésem zavar 0 0 0 0
masokat
30.N koz kényelmetlenséget éjszak
.emo oz kényelmetlenséget éjszaka 0 0 0 0
kimozdulnom
31. Gyakran érzem magam maganyosnak O O O O
32. Egészségesnek érzem magam O O O O
33. Nehéz terveket sz6ndm a jovére
tkozd . tovabbtanulasrol,
vc?na f)zo’an (pl. tova .an"u asro ) O 0 O 0
hazassagrol, munkahelyi elémenetelrdl
stb.)
34. Normalis életem van O O O O

A 35, 36, 37, 38-as kérdések az iskoldval, munkdval, mindennapi tevékenységekkel kapcsolatosak.

35. Az elmult két hétben, mennyire volt nehéz Iépést tartania az iskolai vagy munka soran adodo feladatokkal,
illetve egyéb napi teenddkkel?

1. A feladatok teljesitésével nem volt gondja.

2. Nehezen, de megoldotta a feladatokat.

3. Lemaradt a munkéban.

4. Egyaltaldan nem tudta teljesiteni a feladatait.

36. Az elmult két hétben, milyen gyakran volt képtelen ellatni a napi teendéit, illetve hianyzott
az iskolabol/a munkahelyérdl, a betegsége vagy kezelése miatt?
O Mindig O Gyakran O Néha O Soha

37. Milyen gyakran akadalyozza a betegsége az iskolai, a munka vagy személyes céljai megvaldésulasat?
O Mindig O Gyakran 00 Néha O Soha
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38. Milyen gyakran akadalyozza meg a betegsége abban, hogy kimozduljon otthonrél (pl. vasarlasban, banki

ligyintézésben, stb.)?
O Mindig O Gyakran O Néha O Soha

IV. rész: Tiinetekkel kapcsolatos problémak

Kérijiik, vdlassza ki és ikszelje be a vdlaszdnak megfelel6 négyzetet!

Az elmult két hétben erle’ntﬁs Valamennyire Egy kicsit Egyaltalan
mértékben nem
39. gondja volt a sulygyarapodéssal O O O O
40. szoritott a mellkasa O O O O
41. kdhogott a nap folyaman O O O O
42. 1éguti valadékot kohogott fel O O O O
Menjen a 44-es
kérdéshez
43. Milyen a kopete altalaban:
O Tiszta O Fehéres-sérgas O Sargas-zoldes O Zoldes, vérnyomokat tartalmazé OO Nem tudja
Milyen gyakran’fordult el6 az elmult két Mindig Gyakran Néha Soha
hétben, hogy:
44, zihalt? O O O O
45. 1égzési panaszai voltak? O O O O
46. felébredt éjszaka kohogés miatt? O O O O
47. puffadt? O O O O
48. hasmenése volt? O O O O
49. hasi fdjdalmai voltak? O O O O
50. gondja volt az evéssel? O O O O

Kérjiik ellendrizze, hogy minden kérdésre vdlaszolt-e!

KOSZONJUK AZ EGYUTTMUKODESET!

3. Szakmai tajékoztato ujsziilottkori sziirovizsgalathoz
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szakmai-tajekoztato-ujszulottkori-szureshez_1.pdf

Mintavétel ujsziilottkori sziirévizsgalathoz
Szakmai tajékoztato

Hazdnkban minden Ujszilottnél kotelezé a kiterjesztett anyagcsere-sz(rdvizsgélat elvégzése. [71] Az Ujszulottkori

szlrdévizsgalatok végzésére a miniszteri rendelet két centrumot jeldlt ki:

Semmelweis Egyetem
I. sz. Gyermekklinika
1083 Budapest, Bokay utca 53.
www.gyer1l.sote.hu

Szegedi Tudomanyegyetem
Gyermekgyogyaszati Klinika
6720 Szeged, Koranyi fasor 14-15.
https://u-szeged.hu/szakk/anyagcsere



https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/Szakmai-tajekoztato-ujszulottkori-szureshez_1.pdf
http://www.gyer1.sote.hu/
https://u-szeged.hu/szakk/anyagcsere
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A kiterjesztett sz(irés a korabban is vizsgalt hipotiredzis, galaktozémia, biotinidaz-hiany és fenilketonuria mellett
tovabbi 22 betegség vizsgalatat foglalja magaban.

Aminosav anyagcsere-zavarok: Organikus savak metabolizmusdnak zavarai:
Fenilketonuria Béta-ketotiolaz-hiany

Javorfaszorp betegség Glutdrsav acidémia, 1 tipus (GA-)

Tirozinémia |, Il tipus Isovaleridnsav acidémia (IVA)

Citrullinémia | (argininoszukcinat szintaz-hiany, ASS) Metilmalonsav acidémia (MMA)
Arginoszukcinat aciduria (arginoszukcinat liaz hiany, ASL) Propionsav acidémia (PA)

Homocisztinuria 3-Hidroxi-3-metilglutaril-CoA lidz-hidny (HMG)

3-Metilkrotonil CoA karboxildz-hiany (MCC)
Multiplex karboxildz-hidny (MCD)

Zsirsav oxiddcios zavarok: Endokrin és egyéb anyagcsere-zavarok:
Rovidlancu acil-CoA dehidrogenaz-hiany (SCAD) Hipotiredzis
K6zéplancu acil-CoA dehidrogenéz-hidany (MCAD) Galaktozémia

Hosszulancu hidroxi-acil-CoA dehidrogenaz-hiany (LCHAD a, b) Biotinidaz-hidny
Nagyon hosszulancu acil-CoA dehidrogenaz-hiany (VLCAD)

Multiplex acil-CoA dehydrogendz-hidny (MADD, v. GA II)

Karnitin-palmitoil tanszferaz-hiany (CPT-I, CPT-II)

Karnitin transzport zavara (CT)

A kiterjesztett Gjsziilottkori sziirévizsgalattal felismerhet6 korképek

A szlirévizsgélat hatékonysdga nagymértékben fligg attdl, hogy azt mikor végezziik el. A felsorolt betegségek koziil
tobb mar néhany napos korban sulyos tlinetek, akar életet veszélyeztetd allapot kialakuldsdhoz vezethet. Masrészt
kozvetlenll a sziletés utan, a taplalds megkezdése elbtt vett vérmintdk csak korlatozottan alkalmasak vizsgalatra.
Ez a tajékoztato, mely a szlir6kdzpontok honlapjain is megtaldlhatd, a vérminta megfeleld levételéhez, kezeléséhez és
szallitdsahoz kivan segitséget nyujtani.

A vérvétel idépontja, illetve a vérvételt végzo intézmény, egészségiigyi személyzet

1. A SZULESZETI OSZTALYOKON a 48. ES 72. ELETORA kozétt minden Ujsziiléttsl vérmintat kell venni
anyagcsere sz(révizsgdlat céljabol. Ha az ujsziilott hazabocsatasa 48 6rds életkor eldtt torténik, a mintavételt
életkortdl figgetlenil el kell végezni. A vérvétel megtorténtét és idépontjat, valamint a vérvétel idépontjaban
a gyermek életkordt (< 48 h vagy >48 h) az Ujszlilott zardjelentésén és egészségligyi konyvében fel kell tiintetni.

2. a)Ha a vérvétel idépontjaig az Ujsziltt NEM SZOPOTT MEGFELELOEN (A MINTAVETELT MEGELOZO
24 ORABAN NEM FOGYASZTOTT MIN. 60 ML ANYATEJET), VAGY ha a KORAI HAZABOCSATAS miatt
a vérvétel 48 o6ras életkor el6tt tortént, a vizsgalatot 5-7 napos életkor kdzott (ha ez Ginnepnapra esik, az ezt
kovetd elsé munkanapon) meg kellismételni. Azismételt vérvétel sziikségességét az Ujsziilott zardjelentésén
jelezni kell. A szulét/torvényes képviselt az ismételt vérvétellel kapcsolatos tudnivaldkrdl tdjékoztatni kell
és el kell 1atni sz(ir6kartydval Az Ujsziilott kérlapjadhoz csatolni kell
- az ujsziilott sziiléjének/torvényes képviselGjének az irdsbeli nyilatkozatdt, amelyben igazolja, hogy

afelvilagositdsa megtortént, a szlir6kartyat atvette, és véllalja a felel6sséget gyermekének az ismételt
anyagcsere-sz(irévizsgalatban valé részvételéért.
A mintavétel és kildés a gyermek ellatasaért felelés (valasztott vagy ha az nincs, a teriletileg illetékes)
héaziorvos / hazi gyermekorvos kotelessége, aki a vérvétel elvégzését, a minta elkildését és ezek idépontjat
sajat dokumentdcidjaban és a gyermek egészségligyi kdnyvében alairdsaval és orvosi pecsétjével koteles
igazolni.

b) Ha a gyermeket fekvébeteg intézetbdl otthonaba bocsatjak, és koraszilottség, vagy transzfuzié/vércsere,
parenteralis taplalas miatt sziikséges ISMETELT VERVETEL A HAZABOCSATAS UTANI IDOBEN ESEDEKES,
ezt a gyermek zarojelentésén jelezni kell. A sziil6t/tdrvényes képviselSt az ismételt vizsgdlat elvégzésének
szlikségességérdl tajékoztatni kell, és el kell l1atni szlirékartydval. A gyermek kérlapjahoz csatolni kell
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- az ujsziilott sziiléjének/torvényes képvisel6jének az irdsbeli nyilatkozatdt, amelyben igazolja,
hogy felvildgositdsa megtorténtét, a szlir6kartydt atvette, és véllalja a felel6sséget gyermekének
az ismételt anyagcsere-sz(irévizsgalatban valo részvételéért.

A mintavétel és kildés a gyermek ellatasdért felelés (valasztott, vagy ha az nincs, a teriletileg illetékes)
haziorvos/hazi gyermekorvos kotelessége, aki a vérvétel elvégzését, a minta elkiildését és ezek id6pontjat sajat
dokumentacidjaban és a gyermek egészségiigyi konyvében aldiradséval és orvosi pecsétjével koteles igazolni.
Az OTTHON SZULETETT, intézeti elldtdsban utdlag sem részesiilé Ujsziiltt esetében a szirésrél vald
gondoskodas a sziilésnél jelenlevd, az Ujszilottet elészor elldtd orvos kdtelessége. Szlrékartyat a terlletileg
illetékes budapesti vagy szegedi szlir6kozponttdl igényelhet. A szlrésre torténd vérvételt a 48 és 72 6rds
életkor kozott koteles elvégezni. A mintavétel és kiildés megtorténtét, valamint ezek idépontjat az Ujszulott
pecsétjével koteles igazolni.

Az Ujszulottet elszor ellatd egészségligyi személyzet az anyagcsere sz(rbvizsgdlat elvégzését — elézetes
egyeztetés utan - a lakdhelyhez legkdzelebbi Csecsemdosztalyon is kezdeményezheti.

Ha az Ujsziilétt a 32. GESZTACIOS HET ELOTT SZULETETT, a vizsgalatot 2 hetes, valamint a gesztacios idére
korrigdlt szlrési idépontban meg kell ismételni. Ha a korasziilétt transzfuzidra/vércserére vagy parenteralis
taplélasra szorul, az arra megadott szabalyok szerint kell eljarni.

Ha az Gjsziilsttnél 48 oras életkora elétt TRANSZFUZIO/VERCSERE VAGY PARENTERALIS TAPLALAS
alkalmazasara kerdil sor, a vérmintat még a kezelés megkezdése el6tt le kell venni. Parenterdlis taplalas esetén
ismételt vérvétel sziikséges 2 hetes életkorban; transzfuzid/vércsere estében 2 hetes és 60 (galaktozémia)
napos életkorban.

Ha az ujsziildttet a sziilészeti intézetb6l MAS FEKVOBETEG INTEZETBE SZALLITJAK, a fogadé intézetet
irdsban tdjékoztatni kell a mintavételi dllapotrél. Az Gjszilott zardjelentése tartalmazza, hogy megtortént-e
a mintavétel; ha igen, mikor, milyen életkorban, transzfuzié elétt v. utdn stb. Ha nem toértént meg, akkor
a kitoltott szlirépapirt csatoljak a zardjelentéshez.

Tekintettel a VEDONO az Ujsziilott hazaadasat kdévetd 48 6ran beliili latogatési kotelezettségére, a szlirés
megtorténtét a védénd is ellendrizze és sajat dokumentacidjaban aldirasaval és szolgaltatoi azonositdjaval
igazolja. Ha a védénd a szlirésre torténd vérvétel elmaradasat, vagy a gyermek éllapotaval kapcsolatban
barmilyen orvosi ellatast igényl6 problémat észlel (sdrgasag, hdnyas, aluszékonység, taplalasi nehézség, stb.),
azt még aznap koteles jelenteni a terliletileg illetékes vagy a csaldd éltal valasztott hazi gyermekorvosnak/
haziorvosnak vagy hivatalos helyettesének.

A mintavétel

A mintavételhez CSAK az Uj formatumd sz(ir6kartyak hasznalhatok.
A minta szennyez6désének elkeriilése céljabol fontos, hogy a szlrépapir csikot sem kézzel, sem gumikeszty(vel
NE érintsiik meg.

A szlrékartyara a (kijelolt helyen) irjuk rd a gyermek nevét és sziletési idejét.

A baba sarkdt melegitsik 3-5 percig egy puha, meleg vizzel (max. 40 °C)
atnedvesitett textilidval.

Vélasszuk ki a szdrds helyét és dezinficienssel (jéd tartalmu dezinficiens,
pl. Betadine nem hasznélhato) tisztitsuk meg. Varjuk meg, amig az oldat elparolog.
A szuréshoz steril, egyszer hasznélatos, 2-2,45 mm-es landzsat hasznéljunk.

A sarkat vizszintesen (sarok lefelé), a sziv magassagaval egyvonalban, vagy az alatt
tartsuk. A sarkat a bevonalkazott teriileten lehet biztonsagosan megszurni.

Az els6 vércseppet toroljik le széraz papirvattaval.

Varjuk meg, amig egy masodik, nagy csepp képzddik, s ezt érintsiik szirépapiron s ]

|évé karikahoz. Lehetdleg minden karikat egy nagy csepp vérrel téltstink ki, ha azonban az mégsem elég, rogton
még egyet cseppenthetiink ra. Egyszerre csak egy karikat téltsiink és csak az egyik oldalat érintsiik a szlirépapirnak
a vércsepphez. Ha elegendé vért juttattunk a karikaba, az a szlrépapir masik oldalét is teljesen atitatja. Ezt
ellenérizziik le, majd egymas utan toltsik ki az 6sszes tobbi karikat is. Ha egy szdrasbdl nem sikerdiil a sz(irépapir
korongok kitoltéséhez elegendd mennyiség( vérhez jutnunk, ismételjiik meg a szurast.
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Umbilicalis vagy egyéb artérias/vénas katéterbdl is lehet vérmintat
venni. Fontos, hogy kb. 0,5 ml vért (a izotdnids séoldat vagy heparin
oldaton feliil) engedjiink le, s csak az azutan kifolyd vérbdl
cseppentslink a szlir6papirra. Ha tobbszori mintavétel indokolt
(transzfuzio, korasziléttség), az utolsd mintat célszerd a sarok
megszurasaval nyerni.

EDTA-s vér NEM hasznalhaté a vizsgalathoz. Heparinizalt
kapillarisbdl cseppenthetiink a sz(irépapirra. A kapilldrisban 1évé
vértjol keverjlk ssze. Akapilldrist ne taroljuk, hanem avért azonnal
cseppentsik ki. A kapillaris végét ne érintsiik a szlirépapirhoz.

A minta kezelése, szallitasa

Szaritsuk meg a szlir6papirt vizszintes helyzetben.

A szlrépapir ne érintkezzen semmilyen mas felszinnel (asztallap, papir), mindkét oldalat érje levegd (helyezziik
egy dobozra, vérvételi dllvanyra stb.).

Ragasszuk ra a kértydra a vonalkéd azonositét, és vigyiik be a szamitdégépes rendszerbe a gyermek adatait majd
tovabbitsuk a szlir6centrum felé.

A mintat kdzvetlen napfénynek, meleg hatasnak (pl. radiator, inkubator, termosztat stb.) kitenni NEM SZABAD.
A szaritasi idé min. 2 éra.

Ellenérizzik, hogy a megfeleld és teljesen széraz-e a minta, majd tegyiik boritékba. Postazasig szobahémérsékleten
taroljuk. (MGanyag tasakban tilos tarolni a kartyakat!)

tat2x | 90000 WP

Tul nagy mennyiségben és nem
Elégtelen minta Megfelelden levett minta megfelel6en levett minta (pl.
vérvételi cs6bol torténd kidontéssel)

Akész sz(irékartyat 24 ORAN BELUL, illetve hétvége vagy innepnapok esetén a LEGKOZELEBBI MUNKANAPON,
ELSOBBSEGI levélként postazzuk.

Ha egy boritékban tobb kartyat kiildiink, vigydzzunk, hogy a vérrel atitatott szlrépapir csikok ne érintkezzenek
egymassal. (A kartydk alsé-felsé részét valtogatva helyezziik egymasra, vagy vélasszuk el Oket egy tiszta
papirlappal).

Az Ujsziilbttkori sz(irévizsgalatokat végzé SZEGEDI anyagcsere laboratérium UJ postai cime:

Ujsziiléttkori sziirés Anyagcsere laboratérium

Szegedi Tudomanyegyetem, Gyermekgydgyaszati Klinika

6701 Szeged, Pf. 715

Telefon: 06 (62) 545-951 Fax: 06 (62) 545-329

Az Gjsziilttkori szlrévizsgalatokat végzé BUDAPESTI anyagcsere laboratérium UJ postai cime:

Ujsziilottkori sziirés Anyagcsere laboratérium

Semmelweis Egyetem, |. Sz. Gyermekgyoégyaszati Klinika

1476 Budapest, Pf. 181

Telefon: 06 (1) 313-8212 Fax: 06 (1) 313-8212

A NEM MEGFELELOEN KITOLTOTT ADATLAP, ILLETVE LEVETT VERMINTAK HAMIS EREDMENYEKHEZ
VEZETHETNEK, EZERT A LABORATORIUM AZ ILYEN SZUROKARTYAK FELDOLGOZASAT ES ERTEKELESET
NEM TUDJA ELVEGEZNI.

Ha a szlrékartya helytelen vérvételi technika miatt nem elfogadhatd, értesitjiik a bekiild6 intézetet, és Ujabb
mintat kérink.
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A mintak vizsgalatat azon a napon kezdjiik el, amikor a szir6papirok a laboratériumba megérkeznek. Az eredmények
avizsgalattdl figgéen néhany napon beliil elkésziilnek. A kéros eredményrél, annak sulyossagatdl fliggéen, telefonon
vagy levélben értesitjiik a csalddot, a gyermek korzeti orvosat vagy a gyermeket ellato intézetet.

Sziir6kartya-igénylés
A sziilészeti- és csecsemdbosztélyok, valamint a hazi gyermekorvosok és haziorvosok a vér levételéhez sziikséges

sz(ir6kartyakat a teriletileg illetékes budapesti vagy szegedi szlir6kdzponttdl igényelhetik.

Sziil6i tajékoztato
A sz(ir6kdzpontok honlapjain (ldsd 1. oldal) megtalalhatd, és igény esetén kinyomtathato a kotelezé ujsziilGttkori

anyagcseresz(iréssel kapcsolatos ,Sziil6i tdjékoztatd”.
Kérélap szelektiv anyagcsere vizsgélathoz
https://semmelweis.hu/bokayklinika/files/2023/05/kerolap_szelektivanyagcserevizsgalat_2020.pdf
Tldétranszplantacios kivizsgalasi protokoll:
https://onkol.hu/wp-content/uploads/2022/01/Kivizsgalasi-protokoll-2.pdf

1.3. Tablazatok

1. tablazat: Verejtékvizsgalat [sajat szerkesztés]

Verejték konduktivitas mérés Verejték kloridion koncentracié mérés

Szlr6teszt, ha emelkedett, verejték
Indikacio kloridion koncentracié méréssel Diagnosztikus teszt
megerdsitendd

Coulometria (ion szelektiv elektrédak)
Modszer Konduktivitas Kolorimetria
Egyéb validalt kvantitativ médszerek

lon mennyiség,

Klorid
NaCl ekvivalensben kifejezve on

Analizatum

2. tablazat: Eletkor szerinti energiabeviteli célértékek CF-ben [49]

Eletkor Energia célérték Részletek

Az ajanlott energiabevitelt gy kell médositani,
hogy a beteg a normadlis testsulyt és testhosszt /
testmagassagot elérje (percentilis).

Csecsemok és
gyermekek <2 év

az egészséges kortarsaknak = - - . R
B . . Az ajanlott energiabevitelt tgy kell médositani, hogy
ajanlott energiabevitel

Gyermekek 2-18 év a beteg az adott életkorhoz (év) tartozé BMI célértéket
110%-200%-a S
(percentilis) elérje.

Az ajanlott energiabevitelt tgy kell médositani, hogy

Felnottek =18 év o .
a BMI célértéket elérje.

3. tablazat: A napi kalciumbevitel Eurépai Elelmiszerbiztonsagi Hatésag altal ajanlott beviteli referenciaértékei. [49]

Eletkor Taplalkozasi referenciaérték
0-6 honap 200 mg

7-11 hénap 280 mg

1-3 év 450 mg

4-10 év 800 mg

11-17 év 1150 mg

18-25 év 1000 mg

>25 év 950 mg
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4. tablazat: Cinkpétlds CF-es egyénekben [49]

Eletkor Ajanlott mennyiség Ajanlott id6tartam
Veszélyeztetett csecsemoék és 1 mg/kg/nap 6 héna
2 év alatti gyermekek (max. 15 mg/nap) P
Veszélyeztetett gyermekek
Y 9 15 mg/nap 6 honap

(2-18 év)
Veszélyeztetett felnéttek ,

, 25 mg/nap 6 honap
(>18 év)

5. tablazat: Vitaminokra vonatkozo ajanlasok pankredsz elégtelen CF-es betegekben [49]

Vitamin

Pétlas

Szérum referencia értékek,
ellendrzés gyakorisaga

Zsiroldékony vitaminok

A-vitamin A poétolt mennyiség a szérum értékektdl és a potlas Laboratérium altal meghatérozott
formajatdl figg: normalérték
Retinol (prefromalt):
— lassu kezdés Evente; d6zismddositas utan
- gyors dozisemelés a referencia tartomany eléréséig 3-6 hénappal, terhesség esetén
Béta-karotin (provitamin):
-1 mg/kg/nap felirand6 dézis (maximum 50 mg/nap)
12 hétig
- utana fenntarté dézis (maximum 10 mg/nap)
D-vitamin A pétolt mennyiség a szérum értékektdl fligg, melyet Szérum 25 (OH) D-vitamin:
a taplalkozas és a napozas befolyasol: minimum 20 ng/mL (50 nmol/L)
- kolekalciferol (D3-vitamin) kezd6 dézis
- csecsemdknek 400 IU/nap (emelhetd
1000 IU/nap-ig)
—mindenki méasnak 800 IU/nap (1-10 éves
gyermekeknek emelheté 2000 IU/nap-ig,
id6sebbeknek 4000 IU/nap-ig)
- fenntart6 dozis: éves szérum értékhez igazitva,
lehet8ség szerint a s6tét hdnapok utdn mérve
E-vitamin alfa-tokoferol dézis: Plazma alfa-tokoferol/koleszterin

(tokoferol)

100-400 IU/nap
50 IU/nap csecsemdknek (<12 héonap)
(1 mg=1,491U)

arany > 5,4 mg/g
Evente, 3-6 honappal
doézismodositéds utan

K-vitamin

K1-vitamin
- csecsemdk: 0,3-1,0 mg/nap
- idésebb gyermekek és felnéttek: 1-10 mg/nap

laboratériumi meghatarozas nem
elérhetd széles kdrben

Vizoldékony v

itaminok

Folsav Terhesség tervezésétdl és elsé trimeszterben: 400 pg/nap

B12-vitamin | P6tlas lehet szlikséges kiterjedt ileum rezekcidt kdvetben.
Hidnyallapot esetén: 100 mg/hénap, intramuscularis
injekcio.

C-vitamin Csak abban az esetben javasolt pétlas, ha nem megfelelé

a bevitel.
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6. tablazat: Pankreasz enzim (lipdz) po6tlé terapia [49]

Eletkor

Javasolt enzimpétlas

Csecsemok (<12 hénap)

2000-4000 U lipaz/120 mL tapszer vagy becsiilt anyatejfogyasztas és megkozelitéleg
2000 U lipaz/gramm zsirbevitel

Gyermekek 2000-4000 U lipaz/gramm zsirbevitel, sziikség szerint névelheté (maximum doézis
1-4 év 10,000 U lipaz/kg/nap)
Gyermekek Az ajanlott kezdd dozis 500 U lipaz/kg/étkezés, fokozatosan emelve a maximalis

>4 év és felnottek

dézisig:
—1000-2500 U lipdz/kg/étkezés, vagy
— 10000 U lipaz/kg/nap, vagy
—2000-4000 U lipdz/gramm zsirbevitel minden zsirtartalmu ételhez, snackhez és
italhoz

7. tablazat: Alultaplalt CF-es egyének taplalasa [49]

Taplaltsagi allapot és
intervencio

Dontési pont a fokozott taplalasterapia megkezdésére

Csecsemok < 2 év Gyermekek 2-18 év Felnéttek > 18 év

Normal taplaltsagi
allapot

Megel6z6 taplalkozasi
tanacsadas

BMI: 18,5-22 (n&k),

- 18,5-23 (férfiak),
o BMI = 50 percentilis
percentilis vagy

Sulyét tartja

Testhossz és testsuly = 50

Specialis taplalast
igényld, nem kielégitd
taplaltsagi allapot
Diétamddositas/
szajon keresztiili
taplalékkiegészités

BMI 10-50 percentilis, vagy
el6z6 2-4 honapban fogyas
vagy el6z6 2 hénapban
nincs sulygyarapodas

noévekedési elmaradas: BMI < 18,5 vagy
el6z6 2 hénapban tébb

mint 5tt% fogyas

testhossz és testsuly
10-50 percentilis

Tartds alultaplaltsdg
Enteralis
szonda-taplalas, vagy
annak elégtelensége
esetén PEG

Tartésan alacsony BMI
(<10 percentilis) vagy >2 BMI (<18,5) vagy tobb
percentilisnek megfelel mint 5tt% fogyas

fogyas vagy hossznévekedés | vagy hossznovekedés

Tartésan alacsony
tartés novekedési

elmaradas: testhossz és
testsuly <10 percentilis

lassulasa/elmaradasa elmaradasa
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1.4. Algoritmusok

1. abra: Cisztas fibrozis Ujsziilottkori, kétlépcsés biokémiai sziirésének algoritmusa [9]

CF sz(irés nem értékelhetd:

Meconium ileus
Eletkor > 8 hét

\ 4

atadas kijelolt klinikusnak

(*CO: cut off)

2, abra: A CF diagndzisa [sajat szerkesztés]

Visszamérés
IRT(1)>=CO

Y

IRT(1)>CO

Visszamérés

Uj minta
kérése

IRT>=CO

MucoPAP

PAP*IRT(1)>CO

SzennyezkIEEI

minta

Uj minta
kérése

POZITIV

CEF klinikai megijelenése:
*  Pozitiv ujsziilottkori sziirés

*  Tiinetek

*  Csaladi anamnézis

i

Verejték klorid ion koncentracio mérés

|

’Masodik DBS IRT pozitiv
életkor szerint:
. < 28 nap, IRT>CO
c 29-42 nap, IRT>CO
. 43-56 nap, IRT>CO

>60 mmol/l

30-59 mmol/I

CFTR genetikai vizsgalata
|

| 2 CF-okozo CFTR muticio

CF diagnozisa

|
Bizonytalan patogenitast
CFTR mutacio

<29 mmol/l

Nincs CFTR mutécio l

CF valosziniitlen
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3. abra: A Pseudomas aeruginosa infekci6 kezelése [sajat szerkesztés]

Nem-mucoid PsA

Po. ciprofloxacin — 3 hétig

+

tobramycin inh. — 1 honapig

Sikertelen eradikacio

Mucoid PsA

Po. ciprofloxacin — 3 hétig
VAGY IV antibiotikum — 2 hétig*

+

tobramycin/colistin/tobramycin inh. — 3 honapig

Bérmilyen PsA,
rossz klinikai allapot

Sikertelen eradikacio

Folyamatos antibiotikum inhaldcio.
aztreonam lysine megfontalando.

IV antibiotikum — 2 hétig

+

* Kezeldorvos dontése alapjan, fligg az életkortol, klinikai dllapottol etc.

4. abra: Mycobacterium abscessus fert6zés javasolt kezelési terve cisztas fibrézisban [30]

Kopettenyésztés
Mellkas HRCT
Bronchoszkopia
Antibiotikum kezelés
iv imipenem
iv tigecyclin
iv amikacin
po azgithromycin
po clofazimin
po minocyclin
po moxifloxacin
neb amikacin

Toxicitas ellendrzés
Vérvétel

Amikacin szint
Audiometria

EKG

Kopettenyésztés
Mellkas HRCT
Bronchoszképia
Antibiotikum kezelés
po azithromycin
po
po
Toxicitas ellenérzés
Vérvétel
Szemészet

rifampin
ethambutol

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28
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* * *
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5. abra: Mycobacterium avium (MAC) fert6zés ajanlott kezelése cisztas fibrézisban [30]
Kezelés idétartama (hénap)
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Kezelés idotartama (hénap)
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1.5. Egyéb dokumentum

1. Cisztas fibrozis kezelés soran hasznalt gyogyszerek és dézisok [2]

Oralis antibiotikumok:

Profilaktikus dézisok:

1 tbl. naponta 3x

1 hénapig

Amoxicillin/clavulansav 400/57 mg po. susp. 2 hé -2 év:0.15 ml/kg naponta 2x Csak rendszeres H.influenzae pozitivitas esetén.
2-6 év: 2.5 ml naponta 2x Staph. profilaxisra nem ajanlott.
7-12 év: 5 ml naponta 2x CFLD esetén 6vatossaggal adhato.
Amoxicillin/clavulansav 125/31 mg po. susp. <1 év:0.25 ml/kg (max 5ml) naponta 2x Elszinezheti a fogakat. Bevétel utan fogmosas javasolt.
Amoxicillin/clavulansav 250/62 mg po. susp. 1-6 év: 2.5 ml naponta 2x
6-12 év: 5 ml naponta 2x
Amoxicillin/clavulansav 250/125 mg po. tbl. >6 év: 1 (375 mg) tbl. naponta 2x
Flucloxacillin po. 125 mg naponta 2x Etkezések elétt 1 6raval, éhgyomorra alkalmazandé. A folyadék rossz
(Profilaktikus doézis 3 év alatt, és a CF START klinikai | iz(i — markdk kozott eltérés lehet.
vizsgalatban) Ha a Staph. aureus rendszeres problémat okoz, akkor alkalmazhaté
2 g naponta 2x — gondozoi dontés.
Id6ésebb gyermekek: Cholestatikus icterus, hepatitis ritkdn jelentkezhet, akar 2 hénappal
50 mg/kg naponta 2x (alt. max 1 g naponta 2x) a flucloxacillin leallitasa utan. CFLD esetén évatossaggal adhato.
Terapias dozisok:
Amoxicillin/clavulansav 400/57 mg po. susp. 2 hé-2 év: 0.3 ml/kg naponta 2x Staph. aureus és H. influenzae esetén.
2-6 év: 5 ml naponta 2x CFLD esetén 6vatossaggal adhato.
7-12 év: 10 ml naponta 2x Ajanlott inkabb amox./clav. 625 mg tbl. hasznalata a 2x375 mg tbl.
helyett, hogy csokkentsiik a clavulansav bevitelt.
1 hénapig
Amoxicillin/clavulansav 250/62 mg po. susp. 1-<6 év: 5 ml naponta 3x
6-12 év: 10 ml naponta 3x
1 hénapig
Amoxicillin/clavulansav 500/125 mg po. tbl. >6 év: (625 mg tbl.)
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Azithromycin po. 10 mg/kg naponta 1x Staph. aureus, H. influenzae és Mycoplasma esetén. A 10 napos kezelés
max 500 mg kb. 1 hénapos védettséget biztosit.
Potencidlisan hepato-ototoxikus, de &lt. jol tolerdlt. Elszinezheti
Tbl: a fogakat és a nyelvet.
25-40 kg: 250 mg naponta 1x QT megnyulast okozhat.
>40kg: 500 mg naponta 1x
Alt. 10 nap
Chloramphenicol po. >1 hé: S. maltophilia, P. aeruginosa, B. cepacia, S. aureus esetén.
12.5 mg/kg naponta 4x Ha a kezelés hosszabb, mint 3 hét, akkor a 21. terapids napon
Alkalmanként 25 mg/kg naponta 4x (max. 4 g/nap) vérképvizsgalat indokolt.
Hivjuk fel a beteg/sziil6k figyelmét, hogy torokfajdalom, Iaz, nyalkahartya
2-3 hétig fekélyek, vérzéses panaszok esetén értesitsék kezelborvosukat.
Lehetbleg a dozist egész kapszulara kerekitsik (250 mag).
A kapszuldk tartalmat vizben, narancslében oldva, azonnal beadva is
alkalmazhatjuk.
Gydgyszerszint mérés emelt dozist kapd betegek (25 mg/kg
naponta 4x), 4 év alatti gyermekek és maj- vagy vesekdrosodott
betegek esetén javasolt. Cél volgykoncentracié: <10 mg/L és 2 o6raval
gydgyszerbevételt kdvetéen 10-25 mg/L (legalabb 1 napi terdpia utan).
Ciprofloxacin po. <1 hé: 15 mg/kg naponta 2x Elsévonalbeli szajon keresztil adhatd antipseudomonas hatéanyag.

>1ho: 20 mg/kg naponta 2x (max. 750 mg naponta 2x)

3 hénapon belili ismételt adidsa megfontolandd
a rezisztencia kialakulasanak veszélye miatt.

Elsé izolacio esetén 3 hét, gondozdi dontés esetén
hosszabbithato.
Alt. 2 hét exacerbaciok esetén.

NTM ellenes terdpidban is alkalmazhaté.
Fotoszenzitizal, hivjuk fel rd a betegek figyelmét. Nyaron és vakacié
alatt magas faktoru fényvédo krémek hasznalata javasolt a terapia alatt
és utana 4 hétig.
A tej csokkenti a gyogyszerabszorpcidt. A gyogyszerbevétel elétt és
utan 30 percig tej fogyasztasat kerdlni kell.
QT megnyulast okozhat.
Alkalmanként izlleti fajdalom jelentkezhet - tendonitis, inszakadas —
esetén terapiavaltas megfontolandé.
Hivjuk fel a beteg/sziilék figyelmét, hogy keressék fel orvosukat, ha
az aldbbiakat tapasztaljak:
- infdjdalom, duzzanat, szakadas (gydgyszerbevételt kovetéen 1 éran
beliil jelentkezhet, vagy a terapia befejezése utan 6 hdnappal is)
— izUleti fajdalom, duzzanat
- fajdalom vagy zsibbadas a kezekben, labakban
- faradékonysag, depresszid, szorongas, memoria- vagy alvasproblémak
- latas-, szaglas-, hallds-, izérzékelés zavara

[43:14
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Clarithromycin po. <8 kg: 7.5mg/kg naponta 2x Olcsébb, mint az azithromycin.
8-11 kg: 62.5 mg naponta 2x Elszinezheti a fogakat, a nyelvet és a vizeletet. NTM protokol része.
12-19 kg: 125 mg naponta 2x Bizonyos gydgyszerekkel interakcidba lép, pl. itraconazole, rifabutin,
20-29 kg: 187.5 mg naponta 2x ivacaftor, Orkambi, Symkevi és Kaftrio — gyogyszerészekkel valo
30-40 kg: 250 mg naponta 2x konzultacié indokolt. QT megnyulast okozhat.
(>12 év 500 mg naponta 2x emelhetd, ha szlikséges)
2-4 hét
Co-trimoxazole po. 6 hét-5 hd: 120 mg naponta 2x Leginkabb S. maltophilia és MRSA esetén. B folyadékbevitel.
(trimethoprim-sulfamethoxazole) 6 hé-5 év: 240 mg naponta 2x 4 havonta vérképellendrzés szlikséges, ha tartos terdpia szlikséges
6-11 év: 480 mg naponta 2x pl. NTM.
>12 év: 960 mg naponta 2x A terapiat vérképeltérés vagy kititések esetén fel kell fliggeszteni.
Hivjuk fel a beteg/sziilék figyelmét, hogy keressék fel orvosukat, ha
1 hénapig kiutést, torokfajdalmat vagy lazat tapasztalnak.
Sulyos majelégtelenség esetén kerllendé.
Doxycyclin po. 8-11 év: 4.4 mg/kg (max 200 mg) naponta 1x S. maltophilia, B. cepacia, MRSA esetén.
>12 év: 200 mg naponta 1x Kezel6orvos dontése.
Hasznélata 12 éves kor felett javasolt (elszinezheti a ndvekvé fogakat
2-4 hét (hosszutavon is alkalmazhatd) és csontokat). Egyéb alternativ kezelés hidanyaban, sulyos fert6zés
esetén 8-11 éves korban is alkalmazhato, ha a fogorvos megerésitette
a maradando fogak jelenlétét.
Ulve vagy é&llva kell bevenni min. 2 dl vizzel (nyel6csé-irritacio
elkerulése miatt).
Fotoszenzitizal.
CFLD esetén 6vatossaggal adhato.
Benignus intracranialis hypertensio — lataszavar vagy fejfajas esetén
azonnali szemészeti vizsgalat indokolt.
Ethambutol po. 15-20 mg/kg naponta 1x Kezeléorvos dontése — NTM ellen.
Ellendrizni kell: 1atdsélesség, szinlatas (terdpia kezdetén és panasz
esetén). Hivjuk fel a beteg/szilék figyelmét, hogy keressék fel
orvosukat, ha latdsproblémat tapasztalnak.
Kisgyerekek esetén 6 havonta szemészeti ellenérzés szlikséges.
Periférids neuropathia.
Flucloxacillin po. 30-35 mg/kg naponta 3x Etkezések el6tt 1 6raval, éhgyomorra alkalmazandé. A folyadék rossz

MAX 4 g/nap

1 hénapig

iz(i — markéak kozott eltérés lehet. Kapszuldk hasznélata esetén a dézist
egész kapszulara kerekitsiik (250 mg vagy 500 mg).

Cholestatikus icterus, hepatitis ritkdn jelentkezhet, akdr 2 hénappal
a flucloxacillin leallitasa utan. CFLD esetén dvatossaggal adhato.
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Fusidinsav po. Folyadék: CFLD esetén 6vatossaggal adhato.
<1 év: 15 mg/kg naponta 3x A folyadék étkezés kozben vagy utdna adando.
1-4 év: 250 mg naponta 3x Mindig anti-staphylococcalis kezeléssel egytitt adando.
5-12 év: 500 mg naponta 3x Folyadék esetén a tablettdhoz képest, az inkomplett felszivédas miatt
>12 év: 750 mg naponta 3x magasabb dozirozés indokolt.
Thbl.:
>12 év: 500 mg sodium fusidate tbl. naponta 3x
2 hétig
Linezolid po. <12 év: 10 mg/kg (max 600 mg) naponta 3x Masodvonalbeli kezelési lehetéség MRSA, Staph. aureus esetén, amikor
>12 év: 600 mg naponta 2x a konvenciondlis kezelések hatastalanok maradtak (pl., flucloxacillin,
rifampicin, fusidinsav).
10 napig 10 napos kezelés (< 14 nap) esetén vérképellen6rzés nem sziikséges.
2 hétnél hosszabb kezelés esetén vérképvizsgalat szikséges.
Alkalmanként, NTM kezelés esetén, cytopenias rizikd csokkentése
érdekében pyridoxine (B6) alkalmazasa javasolt. Kezel6orvos dontése.
>28 napos kezelés noveli az opticus neuropthia rizikdjat. Azoknak
a betegeknek, akik tébb mint 4 hetes kezelésben részesiilnek 2 havonta
szemészeti vizsgalata szlikséges.
Hivjuk fel a beteg/sziilék figyelmét, hogy keressék fel orvosukat, ha
|atasproblémat tapasztalnak.
Minocycline po. 8-11 év: 2 mg/kg (max. 100 mg) naponta 2x S. maltophilia, B. cenocepacia, rezisztens P. aeruginosa esetén.

>12 év: 100 mg naponta 2x

2 hétig

Kezel6orvos dontése.

Hasznélata 12 éves kor felett javasolt (elszinezheti a ndvekvé fogakat
és csontokat). Egyéb alternativ kezelés hianyaban, sulyos fert6zés
esetén 8-11 éves korban is alkalmazhato, ha a fogorvos megerésitette
a maradando fogak jelenlétét.

Ulve vagy &llva, bé folyadékkal kell bevenni. CFLD esetén évatossaggal
adhat6. Ha a kezelés hosszabb 6 hoénapnal, akkor 4 havonta
a majfunkciok ellendérzése indokolt.
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Moxifloxacin po. 10 mg/kg (max. 400 mg) Kezel6orvos dontése - NTM esetén.
naponta 1x Nem hat P. aeruginosa, MRSA ellen.
Alkalmankeént izlleti fajdalom jelentkezhet - tendonitis, inszakadas —
esetén terapiavaltas megfontolandé.
Hivjuk fel a beteg/sziilék figyelmét, hogy keressék fel orvosukat, ha
az alabbiakat tapasztaljak:
- infdjdalom, duzzanat, szakadas (gydgyszerbevételt kovetden
1 oran belll jelentkezhet, vagy a terdpia befejezése utén
6 hénappal is)
- izuleti fajdalom, duzzanat
- fajdalom vagy zsibbadas a kezekben, ldbakban
- faradékonysag,  depresszié, szorongas, memoria-  vagy
alvasproblémak
- latas-, szaglds-, hallas-, izérzékelés zavara
QT megnyulast okozhat. A gyarto felhivasa, hogy ne adjuk egytitt mas
QT nyujté gyodgyszerekkel. EKG vizsgalat a terdpia beallitadsakor, majd
ra 2 hétre javasolt.
CFLD esetén 6vatossaggal adhato.
Rifampicin po. Saureus ellen: Maésodvonalbeli gydgyszer Staph. aureus, ha gyermek nincs

10 mg/kg (max 600 mg) naponta 2x

NTM ellen:
10-20 mg/kg (max 600 mg) naponta 1x

2 hétig

CFTR modulatoron. Alt. fusidinsavval egyiitt adandé.

Alkalmanként NTM ellen.

Kezel6orvos dontése.

30-60 perccel étkezés elétt alkalmazando.

CFLD esetén dvatossaggal adhato.

A rifampicin az aldabbi gydgyszerekkel 1ép interakcidba: ivacaftor,
Orkambi®, Symkevi®, Kaftrio®, clarithromycin, itraconazole, voriconazole,
posaconazole, chloramphenicol, oralis fogamzasgatlok. Gydgyszerésszel
torténd konzultacié indokolt.

ivakaftorral, lumakaftorral, elexakaftorral, tezakaftorral valo egytttes
alkalmazésa nem javasolt — egyéb alternativak alkalmazasa javasolt.

A testnedvek (nyal, vizelet, kdnny) pirosas elszinez6dését okozhatja.
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Inhalaciés antibiotikumok:

(Colistin)

Turbospin porinhalatorral

Amikacin Inh. <12 év: 250 mg naponta 2x NTM esetén.
(IV oldatbol) (2 m1 0.9% NaCl + Tml 250 mg/ml amikacin) 0.9% NaCl-lel tovabb higithato.
>12 év: 500 mg naponta 2x Jet porlasztéval hasznalhaté, de e-flow-val vagy I-neb-bel nem.
(2 m1 0.9% NaCl + Tml 250 mg/ml amikacin) Mélyen a fiilben 016 fulhallgatok keriilése javasolt, hallaskarosodas
kialakulasanak kockazata miatt.
Ha nem toleralt, alacsonyabb dézis megprébalhato. A megbontott oldat 1 napig hltében tarolhato.
Amphotericin Inh. <10 év: 5 mg naponta 2x Krénikus aspergillus esetén.
>10 év: 10 mg naponta 2x Kezel6orvos dontése.
Nem szikséges a liposzomdlis készitmény haszndlata, hacsak
A doézist 0.5mg/kg (max 25 mg) naponta 2x-ig | astandard készitményt a beteg nem tolerdlta (rossz iz().
emelhetjiik a tolerancia és a klinikai hatés alapjan. Jet porlasztéval hasznéalhatd, de e-flow-val vagy I-neb-bel nem.
Feloldasa: 50 mg 10 ml desztillalt vizben. A sziikséges adagot vizzel
tovébb higitjuk, hogy legaldbb 3 ml-t kapjunk. A megbontott lveg
1 napig hdtében tarolhatd.
Aztreonam Lysine Inh. 75 mg naponta 2x, havonta alternalva Harmadvonalbeli gyégyszer krénikus P aeruginosa esetén.
Legaldbb 4 ¢6ranak kell eltelnie a két inhaldlds kozott. Eldzetes
Csak komplikalt esetekben lehet naponta 3x inhaldlni. | bronchodilatator kezeléorvos dontése szerint adhaté.
Colistin vagy tobramycin adhatoé az alternalé hénapokban.
1 ml 0.17% séoldatban oldva 2-8°C-on tarolandd, 25 °C fok alatt max. 28 napig hasznalhato fel.
E-flow-val csak Altera handset-tel (havonta cserélendd) hasznalhaté.
Csak alterndlva inhalélhato.
Ceftazidim Inh. 1 g naponta 2x B cepacia. Borzalmas iz(i.
Kezel6orvos dontése.
1 g ceftazidim + 3 ml deszt. viz Jet porlasztéval hasznalhat, de e-flow-val vagy I-neb-bel nem.
Colomycin Inh. <2 év: 1,000,000 E naponta 2x Elsévonalbeli inhalacié kronikus P. aeruginosa esetén.
(Colistin) >2 év: 2,000,000 E naponta 2x A bronchospazmus oldhaté elézetesen adott bronchodilatatorral vagy
salbutamollal oldott inhalalassal.
3 ml 0.9% NaCl-ben oldva A megbontott Giveg 1 napig hiitében tarolhatd, kivéve ha salbutamollal
oldott, ekkor azonnal felhasznédlandé.
Jet porlasztoval, e-flow-val hasznalhato, de I-neb-bel
nem.
Promixin Inh. < 2év:500,000 E naponta 2x
(Colistin) >2 év: 1,000,000 E naponta 2x
Csak I-neb. (Grey I-neb Chamber).
Colobreathe turbospin Inh. 1 kapszula (1.66 ME) naponta 2x 12 6ranként inhaldlandé.

El6szor a kapszula vastag végét helyezze az inhaldtorba, hogy
a kapszuldt atszurva a kapszula a lehet6 legkisebbre torjon.
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Meropenem
(IV oldatbol)

Inh.

6-12 év: 125 mg naponta 2x
>12 év: 250 mg naponta 2x

NTM, B cepacia esetén.

Felolddsa 10 ml 0.9% NaCl-el oldatban. 250 mg: 5 ml oldatot
hasznalunk. 125 mg: 2.5 ml oldatot hasznalunk.

Jet porlasztéval hasznalhat, de e-flow-val vagy I-neb-bel nem.

Tobramycin

300 mg/4ml oldat
(e.g., Bramitob®)

300mg/5ml oldat (e.g., TOBI)

Inh.

300 mg naponta 2x, havonta alternalva

Elsévonalbeli P. aeruginosa eradikaciés gyogyszer és masodvonalbeli
gyogyszer kronikus Paeruginosa esetén. Kezel6orvos dontése.
Krénikus Paeruginosa esetén alternalé hénapban 4lt. colistin adandé.
Ovodaskorban a jet porlasztéval hasznalt Bramitob-ot® (300 mg/4 ml)
toleraljak a legjobban.

Jet porlasztéval, e-flow-val vagy I-neb-bel is hasznalhato.

I-neb-bel a d6zis 2x hasznalandé, lila kamraval.

A h(tébdl kivéve a TOBI (bontott/bontatlan) 25 °C-on 28 napig
tarolhato.

Bramitob (bontott/bontatlan) 25 °C-on 3 hénapig térolhato.

300 mg /4 ml és 300 mg / 5 ml kozotti valtas esetén dézisatszamolas
Min. 6, de inkabb 12 éranként inhalalandé.

Mélyen a fiilben 016 fulhallgatok keriilése javasolt, hallaskarosodas
kialakulasanak kockazata miatt.

Tobramycin — TOBI Podhaler

Inh.

112 mg (4 x 28 mg kapszulanként) naponta 2x, havonta
alternalva podhalerrel

Min. 6, de inkdbb 12 6ranként inhalalando.

Vancomycin

Inh.

4 mg/kg (max. 250 mg) naponta 4x
eradikacio esetén 5 napig VAGY naponta 2x 4 hétig
Kezel6orvos dontése.

MRSA
A kivant dézis 0.9% NaCl-el tovabb higithaté. Jet porlasztéval.
Bronchospazmus elkerilése miatt el6zetes bronchodilatator javasolt.
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Intravénas antibiotikumok:

Amikacin

\%

30 mg/kg naponta 1x
(max 1.5 g naponta 1x)

Aminoglycoside

30 perces infuzidban.

A gyogyszerszint az elsé inflzié utan 23 éraval mérve, a masodik infuzié el6tt nem
haladhatja meg <3 mg/I-t. Mérés ismétlése 7 naponta javasolt. Emelkedett szint
eseténakovetkezd adag kihagyasa, majd 20%-kal csékkentett dézisadminisztraciot
kdvetden ismételt mérés javasolt. Csak tobramycin vagy gentamicin rezisztencia
esetén alkalmazhaté.

NTM ellen - Kezel6orvos dontése.

Bevezetésekor audioldgiai vizsgalat sziikséges.

Az aminoglikozidok hasznélatdhoz MINDIG a beteg beleegyezést kell kérni; szajon
at szedhetd N-acetilcisztein (NAC) sziikséges i.v. aminoglikozid mellett.

Cefoxitin

50 mg/kg naponta 3x
(max 12 g /nap)

Cefalosporin.

Lassu bolusként adhaté.

NTM ellen - Kezel6orvos dontése.
NEM hatdsos P. aeruginosa ellen.

Ceftazidim

50 mg/kg naponta 3x
(max 9 g/nap)

Cefalosporin.
Elsé expozicio alkalmaval allergids reakcio jelentkezhet.

Ceftazidim/
Avibactam

6 h6-18év:

50 mg/kg ceftazidime/

12.5 mg/kg avibactam naponta 3x

(max 2 g ceftazidime/ 500 mg avibactam naponta 3x)

Cefalosporin + beta-laktamaz inhibitor.

120 perces infuzidban.

Rezisztens P aeruginosa, NTM, B cenocepacia ellen, masodvonalbeli szerként, in
vitro érzékenység alapjan.

Kezel6orvos dontése.

Colistin

25,000 E/kg naponta 3x
(max. 2M E/adag)

Magasabb doézis szepszis esetén hasznalatos.

Polymyxin

Lassu infuzié 30 perc alatt. Max. koncentracié 40,000 E/ml < 2M E/adag bolusban
(<5 perc) csak portacath-ba adhaté.

PICC line-on keresztil csak infuzidéként adhaté:

<12 év: 90,000 E/ml.

>12 év: 200,000 E/ml.

Vesefunkcios paraméterek heti ellen6rzése szlikséges.

Nem elsévonalbeli gydgyszer. Keriiljiik az i.v. amphotericinnel torténd egyiittes
alkalmazasat (vesekarosité hatas).

Co-trimoxazole
(trimethoprim-
sulfamethoxazole)

>6 hét: 60 mg/kg naponta 2x
(nincs felsé dézishatar)

A. xylosoxidans, S maltophilia esetén. Kezel6orvos déntése.

60-90 perces infuzidban. Fontos a megfelelé folyadékbevitel.

Hosszas kezelés esetén vérképellendrzés sziikséges. A terdpidt vérképeltérés vagy
kiitések esetén fel kell fliggeszteni. Hivjuk fel a beteg/szllék figyelmét, hogy
keressék fel orvosukat, ha kittést, torokfajdalmat vagy lazat tapasztalnak.

Sulyos majelégtelenség esetén kerlilendé.
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Linezolid \% <12 év: 10 mg/kg naponta 3x Oxazolidinon
(max 600 mg naponta 3x) Utolsévonalbeli gydgyszer MRSA, Staph. aureus esetén, ha a konvencionalis
>12 év: 600 mg naponta 2x kezelések nem vezettek eredményre. Kezel6orvos dontése.
30-120 perces infuzidban.
Hetente vérképellenérzés sziikséges.
>28 napos kezelés ndveli az opticus neuropthia rizikojat. A kezelés el6tt és
2 havonta szemészeti vizsgalata sziikséges. Hivjuk fel a beteg/sziilék figyelmét,
hogy keressék fel orvosukat, ha latasproblémat tapasztalnak. Lehet&ségek szerint
po. alkalmazandé vagy mielébbi po. attérés javasolt.
Meropenem \% 40 mg/kg naponta 3x Carbapenem
(max 2 g naponta 3x) 5 perc alatt, lassu bolusban.
Fejfajas gyakori.
Piperacillin / I\ >1 hé: 90 mg/kg naponta 4x Ureidopenicillin.
Tazobactam (Max 4.5g naponta 4x) 5 perc alatt, lassu bolusban.
Kezel6orvos dontése. Ne hasznaljuk, hacsak nem vagyunk kétségbeesettek
a kilitések és a tulérzékenység miatt.
Teicoplanin \% >2hé-116év: Glycopeptid.
telités: 10 mg/kg 12 6ranként 3 alkalommal Lassu bolusként vagy 30 perces infuzidban.
fenntartd: majd 24 6éra mulva 10 mg/kg naponta 1x Kezel6orvos dontése. A gydgyszerszint ellenérzése emgfontalandd sulyos
infekcid, MRSA fertézés és a terapias hatds elmaradasa esetén. Mikrobiologussal
>12 év: torténd konzultaciodt igényel. Cél volgykoncentracié: 15-60 mg/L (legaldbb 1 hét
telités: 6 mg/kg 12 6rdnként 3 alkalommal kezelés utan véve).
fenntarté: majd 24 éra mulva 6 mg/kg naponta 1x
(nincs felsé dozishatar)
Tigecycline \% 8-11 év: 1.2 mg/kg (max 50 mg) naponta 2x Tetracycline

>12 év: 50 mg naponta 2x, 50 mg naponta 1x, ha nem toleralt

NTM esetén. Kezel6orvos dontése.

60 perces infuzidban.

Gyakori a hasi fajdalom. Pancreatitis esetén leallitasa indokolt.

Hetente méjfunkciok, vérkép, amildz, véralvadasi vizsgalatok ellenérzése indokolt.
Gyakori a hanyas, i.v. ondansetron addsa javasolt. Hasznalata 12 éves kor felett
javasolt (elszinezheti a ndvekvé fogakat és csontokat). Egyéb alternativ kezelés
hianyaban, sulyos fert6zés esetén 8-11 éves korban is alkalmazhaté, ha a fogorvos
megerdsitette a maradandé fogak jelenlétét.
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Tobramycin

10 mg/kg/nap egyszeri adagban

(max 660 mg/nap)

Emelkedett volgyszint esetén csdkkentsiik a dozist 20%-kal.
Ez a dézis csak CF-betegben alkalmazandé.

Aminoglycosid

30 perces infuzidban. 0.9% NaCl-ben oldhaté.

A gydgyszerszint az elsé infuzié utdn 23 o6raval mérve, a masodik infuzié el6tt
nem haladhatja meg <1 mg/I-t. Mérés ismétlése 7 naponta javasolt. Emelkedett
szint esetén a kovetkezé adag kihagyasa, majd 20%-kal csokkentett dozis
adminisztraciot kovetden ismételt mérés javasolt.

NEM CF-BETEGEK ESETEN NEM ALKALMAZHATO DOZIS.

Az aminoglikozidok hasznélatdhoz MINDIG a beteg beleegyezést kell kérni; szajon
at szedhetd N-acetilcisztein (NAC) szlikséges i.v. aminoglikozid mellett.

Antifungalis készitmények:

naponta 1x
>12 years: 400 mg naponta 2x az elsé napon, majd 400 mg
naponta 1x

Gyodgyszerszint ellenbrzés szlikséges.

Majfunkcidk ellenérzése havonta javasolt.

Itraconazol po. 1 hé-12 év: 5 mg/kg naponta 2x Rossz a felszivodasa, a folyadék éhgyomorra alkalmazandé. Kapszulaként savas
(max 200 mg naponta 2x) itallal (pl. Coca-Cola) kell bevenni. PPI ledllitasa javasolt.
>12 év: 200 mg naponta 2x Fejfajas gyakori. Hepatotoxikus. Adrenerg szuppresszié budesoniddal adva
eléfordulhat.
A majfunkciok ellenérzése CFLD vagy 1 hénapnal hosszabb terdpia esetén javasolt.
Hatastalansag, toxicitdas vagy gyogyszer-interakcié esetén a gydgyszerszint
ellenérzése sziikséges. Legalabb 2 hét terdpia utan, kdzvetlenil gydgyszerbevétel
elétt kell levenni a mintat. Cél: 0.5-2 mg/L (aktiv hatéanyag) and 1-4 mg/I (total
konc.)
Gyodgyszer-interakcid gyakori (ivacaftor, Orkambi, Symkevi®, Kaftrio®, rifampicin).
Javasolt gydgyszerésszel egyeztetni.
Posaconazol po. 6 h6-6 év: 200 mg naponta 4x Elsévonalbeli gydgyszer ABPA és aspergillus ferté6zésben.
susp. 7-12 év: 300 mg naponta 4x Kezel6orvos dontése, 18 év alatt nem engedélyezett.
A tabletta és a susp. nem felcserélhetd egymdssal az egyes készitmények
Gyodgyszerszint-ellenérzés sziikséges. adagolasaban fennallo kiilonbségek miatt. A tablettat kell elényben részesiteni,
mivel egyenletesebb gydgyszerszint érheté el vele és az adagoldsi rend kevésbé
Majfunkcidk ellenérzése havonta javasolt. megterheld.
tbl. 6-11 év: 300 mg naponta 2x az elsé napon, majd 300 mg | A susp. kozvetleniil étkezés utan alkalmazando. A gyogyszer felszivodasat ranitidin

és PPl rontja, ledllitasuk javasolt.

A tablettak étkezéstél fliggetleniil is szedhetdek.
Gydgyszerbevezetéskor, dézismddositaskor, gydgyszer-interakcidkor
a gyogyszerszint ellendrzése sziikséges. Legalabb 1 hét terapia utan, kdzvetleniil
gyogyszerbevétel el6tt kell levenni a mintat. Cél: 1-5 mg/L. >5mg/L felett
doziscsokkentés sziikséges.

Gyakori a gydgyszer-interakciéd

(ivacaftor, Orkambi®, Symkevi®, Kaftrio, rifampicin). Javasolt gydgyszerésszel

egyeztetni.
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Voriconazol po. 2-11 év: 9 mg/kg (max 350 mg) naponta 2x ABPA (harmadvonal) ha nem reagalt vagy nem toleralta a posaconazol kezelést.
(elénydsebb a folyadék) Kezel6orvos dontése.
Ehgyomorra szedheté.
12-14 év: <50 kg 9 mg/kg (max 350mg) naponta 2x Fotoszenzitizal, hivjuk fel rd a betegek figyelmét. Nydron és vakacioé alatt magas
>50 kg 400 mg naponta 2x 1 napig, majd 200 mg naponta 2x | faktord fényvédé krémek haszndlata javasolt a terdpia alatt és utana 4 hétig.
(max 300 mg naponta 2x) B&rgydgyaszati konzilium javasolt fotoszenzitivitasi reakcio esetén. A laphamsejtes
carcinoma rizikéja fokozddik hosszu tavu hasznalat soran fényérzékeny és egyéb
>15 év: <40 kg: 200 mg naponta 2x, 1 napig majd 100 mg | kockazati tényezékkel rendelkez6 betegeknél.
naponta 2x (max 150 mg naponta 2x) Kortikoszteroidokkal egyiitt alkalmazva adrenerg szuppressziérdl szamoltak be.
>40 kg: 400 mg naponta 2x 1 napig, majd 200 mg naponta | Gydgyszerbevezetéskor, dozis
2x (max 300 mg naponta 2x) modositaskor, gydgyszer-interakciokor és hatastalansag esetén a gydgyszerszint
ellenérzése szlikséges. Legalabb 3 napi terapia utan, kozvetleniil gydgyszerbevétel
elétt kell levenni a mintat. Cél: 1.3 — 5.7 mg/L. >5mg/L felett ddziscsokkentés
szlikséges.
Gyakori a gydgyszerinterakciod
(ivacaftor, Orkambi®, rifampicin). Javasolt gyogyszerésszel egyeztetni.
A majfunkcidk ellenbrzése az elsé hdnapban hetente, majd havonta javasolt.
Liposomal amphotericin | IV 5 mg/kg naponta 1x Invaziv aspergillus esetén.

(Ambisome®)

Kezdés 1 mg/kg naponta 1x dézissal, amit 3 nap alatt
emelilink 5 mg/kg naponta 1x-re

Teszteléshez 100 mcg/kg (max 1 mg) 10 perc alatt
30 perces megfigyelés utan folytathaté a kezelés

A vese- és majfunkcidkat 3x/hét ellendrizziik.

Egyéb nefrotixikus antibitikumokkal egydtt (pl. aminoglycosid, colistin)

6vatosaggal adando.
30 perces infuzidban, 5% glikézoldatban oldva.
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2. Infekciokontroll alapelvei cisztas fibrozis gondozas, kezelés soran

A cisztas fibrézis ismerten multiszisztémas betegség, a legfontosabb morbiditasi és mortalitasi tényez6 a légutak sdrd
véladékanak kronikus bakterialis és gombas fert6zése, bronchiectasia kialakuldsa, irreverzibilis progressziv horgé és
tidéparenchyma pusztulas fellépése. Bizonyos kérokozok (biofilmképzé Pseudomonas aeruginosa, MRSA, Burkholderia
cepacia, Mycobacterium abscessus complex) jelenléte gyorsabb légzésfunkcio romlast és strukturalis karosodast okoz.
Ezen kérokozdk transzmisszidja kontakt Uton, és cseppfertézéssel is 1étrejohet. Ezen tények ismeretében alapvetéen
fontos az infekcié kontroll alkalmazasa a CF gondozas soran.

Minden CF-beteg infekcids veszélyt jelenthet egy mésik CF-beteg szamara, megelézéen patogénmentes tenyésztések
esetén is. A gondozd hélézat személyzetének, a betegeknek és kiséréiknek megfelel6 ismeretekkel kell rendelkeznitik
a kérokozék transzmisszidjanak megel6zése érdekében.

Alapvetéen fontos a személyi higiénia alapelveinek betartdsa, a CF gyermek kohogés esetén takarja el szdjat,
rendszeresen mosson kezet, jatékait, evéeszkozeit egyedil hasznalja.

Ezek a kdvetelmények az egészségligyi személyzettdl is elvarhatdk, a transzmisszié lehetésége a vizsgalati eszkozok
beteg el6tti és utani fertétlenitésével minimalizalhato.

Otthoni ellatas
Otthoni kériilmények kozott a legnagyobb veszély az inhalatorok és valadékiritést segité eszk6zok kontaminacidja.
Medgfeleld tisztitas, szlikség esetén Ujra cserélés megeldzi ezt a problémat.

Ambuléns ellatas

A gondozasba kertil6 Uj betegeket és csaladjukat ki kell oktatni az infekcié kontroll alapelveirél. Minden CF-beteget
elkilonitve sziikséges ambuldns megjelenéskor vizsgalni.

JOl szervezett el6jegyzési rendszer alkalmazédsaval minimalizalni kell a betegek varakozdsat az intézmény k6zos
helységeiben.

A kontroll vizsgalat minden eleme egy helyiségben térténjen. Ide sajat jatékait, konyvét, telefonjat behozhatja
a gyermek, majd tavozasat kovetben alapos fertbtlenitd tisztitas sziikséges.

Minden vizsgéld rendelkezzen portébilis Iégzésfunkcios eszkdzzel, ellenben ha a mérések egy helyiségben torténnek,
a vizsgalatot és tisztitast kovetden 30 perc szlinet utdn végezhetd Ujabb spirometria masik betegen.

Fekvébeteg-ellatas

A CF-beteget és csaladtagjat izolaltan, sajat fiirdészobds kérteremben sziikséges kezelni, mas CF-betegtél, akut és
kronikus [éguti infekcids gyermektdl szepardltan. A CF-beteget ellaté névér se kezeljen mas, akut [éguti beteget.
A koérteremben torténjenek a kezelések, gydgytorna, fizioterapia. Célszer(i az egységben egyetlen sztetoszkdpot,
pulzoximétert, inhalatort, fluttert, kohogtetégépet hasznalni.

A kérterem bejdratanal helyet kell biztositani a személyi védéeszkdzdknek (kdpeny, maszk, keszty).

Legyen lehetdség kéz fertStlenitésére korterembe Iépéskor és annak elhagyasakor.

A korterem elhagydsa utan az egészségiigyi intézmény teriiletén a beteg viseljen sebészeti maszkot.

Biztositani kell kopettel, léguti valadékkal szennyezett zsebkendék, edények veszélyes hulladékként torténd
elhelyezését.

A CF-beteg ne varakozzon a folyosén, vagy a névérpultndl, ne taldlkozzon masik CF-beteggel, ha mindez nem
megoldhato, a tdvolsag beteg-beteg kdzott minimum 2 m legyen.

Specifikus kérokozdk

Az infekciokontroll elemeinek pontos betartasa kilondsen fontos aktiv multirezisztens Pseudomonas aeruginosa,
MRSA, Burkholderia cepacia, Mycobacterium abscessus complex kolonizélt betegek és akut virusfertézések, RSV,
influenza esetén.

A specifikus korokozokat hordozé CF-betegeket az ambulancian idében szeparaltan kell ellatni, ezen beliil a sulyos
destruktiv gyulladast okozé Burkholderia cepacia és Mycobacterium abscessus complex pozitiv gyermekeket
a cseppfertézés minimalizalasa érdekében célszer( a rendelések végére hivni.

A Burkholderia cepacia hordozas 2 év utadn 3 negativ tenyésztést kovetéen, az MRSA 3 negativ mikrobioldgiai lelet
utan, a Mycobacterium abscessus complex sikeres eradikaciot kdvetéen egy évvel (két év kezelés befejezésekor)
szabadithato fel negativ tenyésztéseket kdvetéen.
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